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Presentazione delia li edizione 


Trascorso quasi un ventennio dal completamento della I edizione della Enciclopedia Me- 
dica Italiana, il successo che in tutto questo tempo ha costantemente accompagnato l’Opera 
è la testimonianza più certa di quanto fosse e sia tuttora sentita l’esigenza di una pubblica- 
zione come questa, che si propone, oltre che come strumento di lavoro e di informazione 
per il medico e il biologo, anche e soprattutto come esauriente visione d'insieme della 
scienza medica moderna nei suoi diversi campi ed orientamenti, vista nella fase attuale del 
suo incessante progresso, come pure nelle sue prospettive avvenire. 

I quasi vent’anni trascorsi non potevano non lasciare il loro segno, soprattutto sul- 
l’aspetto informativo dell’Enciclopedia, in una misura che, malgrado le sue qualità originarie 
di assoluta attualità e l’efficace aggiornamento di cui essa è stata tempo fa oggetto, è senza 
dubbio rilevante, considerata la rapidità con cui oggi avanzano le conoscenze scientifiche, 
segnatamente nelle discipline cosiddette complementari della medicina, per le quali i più 
recenti progressi hanno assunto caratteri che possono a volte definirsi rivoluzionari. Per- 
tanto, piuttosto che un aggiornamento circoscritto alla registrazione dei dati e delle infor- 
mazioni acquisiti dopo l’uscita dell’edizione originaria, si imponeva un più ampio rinno- 
vamento che, pur conservando immutata la struttura di base dell’Enciclopedia, ne allar- 
gasse l’ambito e la visuale, sì da assicurare adeguato rilievo ai nuovi indirizzi e alle nuove 
discipline che tanto profondamente hanno segnato il nuovo volto della medicina di oggi. 

Un primo segno, immediatamente tangibile, di questo rinnovamento è l’accresciuta 
mole dell’Opera, che dai nove volumi della prima edizione sale ai dodici volumi della 
seconda edizione. Se i criteri generali di impostazione sono rimasti immutati, ben poche 
sono le voci, tra quelle già presenti nella I edizione, che non abbiano subito completamenti 
o rifacimenti, quasi sempre radicali, e assai numerosi sono i nuovi « esponenti » che aggior- 
nano, ampliano o sviluppano la trattazione di discipline già incluse nella edizione origi- 
naria o addirittura introducono per la prima volta problemi, argomenti, tecnologie o anche 
intere discipline, che solo gli studi e le ricerche degli ultimi anni hanno individuato o 
meglio sviluppato. 

Pertanto in questa seconda edizione, accanto ai vari settori della medicina e delle disci- 
pline complementari, rigorosamente ripresi in considerazione e aggiornati e, dove oppor- 
tuno, sviluppati o altrimenti ridimensionati, figurano, ad esempio, le acquisizioni più re- 
centi della biologia molecolare, i progressi e le prospettive della bioingegneria, gii indi- 
rizzi più attuali della medicina cibernetica, l’impiego dei calcolatori elettronici e i problemi 
e le applicazioni dell’automazione nei vari campi delle scienze biologiche e mediche, la 
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chirurgia dei trapianti nei suoi vari aspetti, i nuovi farmaci e le più moderne terapie, oltre, 
naturalmente, alle più recenti conquiste della biochimica, della fisiologia, etc. 

NéH’Enciclopedia sono stati valorizzati gli aspetti applicativi e professionali, facendo di 
essa uno strumento di lavoro e di consultazione non facilmente sostituibile per il medico 
pratico. Ma se da un lato essa costituisce un punto di arrivo delle conoscenze attuali della 
medicina, dall’altro fornisce il tronco su cui possono innestarsi i nuovi sviluppi della 
scienza e della tecnica medica, nel quadro organico di una impostazione rigorosamente 
unitaria. Funzione, questa, essenziale, se si tiene conto del danno c dei rischi connessi 
all'indefinito moltiplicarsi delle specializzazioni e all’enorme proliferazione delle pubblica- 
zioni e dei periodici scientifici, con la conseguente impossibilità per il medico e per lo stu- 
dioso di una selezione dell’informazione e di un aggiornamento non circoscritto alla 
propria specializzazione. 

Il problema della selezione dell’informazione, nell’Enciclopedia Medica Italiana, è stato 
risolto attraverso il vaglio degli argomenti e dei contenuti operato da un gran numero di 
esperti che hanno saputo assicurare all’opera completezza, unità e organicità. Ma ci si è 
preoccupati altresì di fornire ai lettori, attraverso un’aggiornata e selezionata bibliografia, 
lo strumento più idoneo perché fosse loro possibile risalire eventualmente a quella che 
viene definita « letteratura » (e quindi informazione e problematica) « primaria ». 

Si è già detto che questo impegnativo lavoro di aggiornamento e di rinnovamento del- 
l’Enciclopedia ha portato a 12 il numero dei suoi volumi. Altre novità di immediato apprez- 
zamento riguardano caratteristiche dell’opera che, per quanto formali, hanno importanza 
tutt’altro che secondaria nel rendere più funzionale la veste tipografica e quindi più age- 
vole la consultazione: come il nuovo stile di im pagi nazione, il nuovo formato, la funzio- 
nalità dei nuovi caratteri della stampa. 

La parte iconografica è stata notevolmente arricchita e in gran parte rinnovata, e 
spesso riprodotta in quadricromia; ad essa è stata dedicata una cura tutta particolare, 
nella ricerca di fonti originali e nella tecnica delle riproduzioni, per assicurarne la mas- 
sima chiarezza ed efficacia dimostrativa, nella consapevolezza dell’insostituibile e fonda- 
mentale ruolo che essa assume in un’opera come questa. 


* * * 

La realizzazione della II edizione dell’Enciclopedia Medica è stata preparata da un 
Dingo e sistematico lavoro di revisione critica della I edizione per il quale la Direzione e 
là Redazione hanno potuto valersi dell'ausilio fattivo e prezioso di un eletto gruppo di 
studiosi della varie discipline che hanno accettato di far parte del Comitato Scientifico 
Consultivo. Questa nuova edizione, come la precedente del resto, è stata redatta, nei suoi 
singoli articoli, da esperti di riconosciuto valore, italiani e stranieri, tra i quali numerosi 
professori ordinari delle Università e alcuni premi Nobel. A tutti questi collaboratori, 
ai quali ci è particolarmente gradito aggiungere i Consulenti redazionali e i compo- 
nenti la Redazione, la Direzione sente di dover rinnovare l’espressione del più grato 
apprezzamento. 

LUCIANO VELLA 

Roma, 1973 
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Dalla « Presentazione della I edizione » 


« Allorché, or sono circa tre anni, cominciò ad essere noto il progetto di una Enciclopedia 
Medica Italiana, non mancò chi ebbe a formulare sostanziali riserve suH'efTettivo valore 
scientifico dell’opera. L’interpretazione che, nella visione più ottimistica, sembrava si fosse 
inclini a dare di una enciclopedia medica, era quella di uno strumento di aggiornamento 
che in qualche modo c misura potesse tener luogo delle fonti, italiane e straniere, meno 
accessibili ai medici ed in genere ai cultori delle discipline mediche e affini, i quali non 
fossero in contatto con i maggiori centri di informazione o comunque non in grado, per 
difetto di tempo o altrimenti, di seguire i recenti progressi della scienza medica. Limitata 
così la eventuale utilità dell’opera sul piano meramente pratico, si escludeva, implicita- 
mente o esplicitamente, che fosse suscettibile di recare un proprio originale contributo 
scientifico, sia nelle singole trattazioni dei diversi argomenti, sia nel suo insieme unitario. 

Tali giudizi e la diffusa perplessità, quanto alle sorti e alla effettiva utilità di una così 
impegnativa impresa scientifica ed editoriale, vengono qui richiamati non per amore di 
polemica, ma piuttosto e solo perché recano un’ulteriore e forse più chiara conferma della 
opportunità della iniziativa. 

Per intendersi, converrà disperdere preliminarmente i malintesi correnti in fatto di opere 
enciclopediche, come quello accennato, che vede in una enciclopedia null’altro che il risul- 
tato di un più o meno diligente lavoro di compilazione, condotto con criteri di sistematicità 
necessariamente soggettivi, se non arbitrari, ed eventualmente giustificato, negli esempi 
più felici, dalla capacità di servire alle necessità contingenti di una rapida e agevole 
consultazione ». 

« Enciclopedia, cioè opera anzitutto di larghissima collaborazione, e, come tale, docu- 
mento riassuntivo ed indicativo anche della consistenza e del valore originale dell’apporto 
dato alla cultura internazionale dal paese nel quale l'iniziativa è stata presa; opera, inoltre, 
di aggiornamento, ma inteso non come mera acquisizione dei progressi tecnici compiuti, 
sopra tutto all’estero, in singole discipline o specializzazioni di esse, ma come consape- 
volezza di nuovi e fondamentali orientamenti della scienza medica e della necessità di un 
suo radicale rinnovamento; opera, infine, di sintesi e pertanto non compilazione e quasi 
giustapposizione di contributi diversi, poiché attua il disegno di una presentazione unitaria 
di tutti i problemi che interessano la scienza medica, in guisa che ogni singola disciplina, 
e pertanto il singolo specialista, concorre, nel quadro della collaborazione e cioè con una 
chiara determinazione dei limiti propri e altrui e delle reciproche dipendenze e filiazioni, 
come alla trattazione di un argomento specifico cosi anche alla determinazione del piano 
generale dell’opera. Ciò significa indurre lo specialista ad uscire dallo spccialismo, nel 
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quale si finisce per smarrire il senso delle proporzioni, e servire, così facendo, i veri inte- 
ressi della stessa specializzazione. Ed è servire anche gli interessi fondamentali della scienza, 
per l'occasione data ad una vastissima schiera di studiosi di ripresentare sotto un angolo 
nuovo, in una organica sistemazione, i risultati delle proprie ricerche, lo sviluppo delle 
proprie discipline, le linee dei propri indirizzi scientifici; di formulare, evitando l'eccessivo 
tecnicismo, in forma obiettiva, chiara e precisa, pur entro i limiti improrogabili dello spazio 
assegnato, problemi estremamente complessi; di trarre infine da tale collaborazione mo- 
tivo per nuove ricerche e nuovi studi. Fatto, quest'ultimo, non nuovo, né raro nella storia 
di ogni enciclopedia, che è sempre stimolo a nuovi tentativi di sintesi e spunto per più 
minute ricerche. L’enciclopedia rimane, infine, un centro nel quale convergono c da cui si 
diramano innumerevoli vie che sono occasioni di incontri tra uomini di formazione di- 
versa e di orientamenti diversi, e anche occasione per l’attuazione di opere particolari, alle 
quali forse sarebbe stato impossibile o meno agevole porre mano ». 

« Il grande sforzo comune, che s’è illustrato per cenni sommari, e a cui collaborarono 
il biologo e il chimico, l’uno a fianco dell’altro, il patologo e il chirurgo, il batteriologo 
ed il radiologo, etc., conferisce all'opera un carattere di sintesi non solo obiettiva, ma anche 
soggettiva, vigilato e consapevole intento di autolimitazione e reciproca subordinazione. 
È chiaro altresì che tale sforzo di sintesi è fornito principalmente da coloro i quali hanno 
dovuto determinare preliminarmente il disegno dell’opera ; nonostante il suo sapore a 
prima vista paradossale, si dimostra legittima l'affermazione che una enciclopedia può 
considerarsi virtualmente compiuta dal momento in cui è concepito il suo disegno, deter- 
minata con precisione e concretezza la sua economia generale, in altri termini completato 
ciò che tecnicamente si chiama lo schedario. Sono evidenti l'estrema delicatezza e la fon- 
damentale importanza che questo assume per una enciclopedia medica, in cui tutti gli argo- 
menti suscettibili di trattazione sono legati ad una fittissima rete di interferenze reciproche ». 

« La soluzione attuata nell'Enciclopedia Medica Italiana, per realizzare lo schedario, è 
caratterizzata, non soltanto dall’avere incluso nell'opera le discipline complementari della 
medicina, ma anche dall’avere attuato con una più rigorosa interpretazione la formula più 
ortodossa in fatto di opere enciclopediche e scientificamente più valida. Codesta formula, 
con cui si identifica del resto ogni vera enciclopedia, risulta dal temperamento e dalla com- 
posizione di due tipi diversi di trattazione: quello tradizionale del trattato, a carattere mo- 
nografico, e quello del dizionario, composto da brevi voci definitorie comprendenti, grosso 
modo, tutti i termini rilevanti per le discipline oggetto dell'opera stessa. Delle qualità dei- 
runa e dell’altra forma partecipa felicemente l’Enciclopedia, poiché, mentre estende il pro- 
prio ambito, come i dizionari, a tutti i settori di un campo scientifico, ed ha del dizio- 
nario la facilità di consultazione conseguente all’esposizione della materia per voci in or- 
dine alfabetico, ha poi la stessa completezza di trattazione delle pubblicazioni monogra- 
fiche, anche se l’esposizione risulta articolata nelle diverse voci nelle quali viene ordinata 
sistematicamente tutta la materia, in una equilibrata prospettiva di problemi e di esposi- 
zione, si da conferire all’opera stessa una sua originale fisionomia. A differenza dell’Enci- 
clopedia Medica Italiana, le analoghe opere straniere si sono generalmente orientate piut- 
tosto verso il tipo della forma monografica o verso la forma del dizionario, ignorando 
quasi il sistema dei rimandi. 

L’Enciclopedia Medica Italiana è inoltre integrata da indici analitici e quadri sistema- 
tici, i primi consentendo di moltiplicare gli esponenti, di scendere così alla consultazione 
più minuta; gli altri conferendo al lettore il mezzo di ricomporre entro il quadro generale 
dell’Enciclopedia le linee di vere e proprie trattazioni monografiche ». 

Roma, 1950 
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Sistematizzazione dell'opera e guida alla consultazione 


Per una migliore intelligenza ed una più agevole 
consultazione dell’Enciclopedia Medica Italiana, ap- 
pare opportuno fornire brevi indicazioni sui criteri 
seguiti per la ripartizione della materia nelle singole 
voci, cioè per la compilazione dello schedario, nel 
quale doveva essere risolto il problema preliminare 
e fondamentale del rilievo da dare, ncireconomia ge- 
nerale dell’opera, alle singole materie e. per cia- 
scuna di esse, ai diversi argomenti suscettibili di trat- 
tazione. Da questo punto di vista il piano dell'opera 
doveva essere disegnato come l’armonica trattazione 
di argomenti da svolgere con un criterio unitario 
mirante alla migliore informazione e formazione del 
giudizio diagnostico c delPintervento terapeutico, se- 
condo una prospettiva nella quale dovevano collo- 
carsi, con rilievo adeguato alla visione più moderna 
della loro funzione e della loro portata nell’ambito 
della scienza medica, anche le discipline comune- 
mente dette complementari della medicina, come le 
scienze biologiche. la fisica c la chimica, etc. 

Partendo da un intento, e del resto da una esigenza, 
di completezza della trattazione, l'informazione ana- 
tomica doveva costituire la base c la premessa della 
trattazione stessa. E particolare rilievo acquistavano 
immediatamente gli argomenti (come gli apparati, i 
sistemi, gli organi), i quali potevano sia essere trat- 
tati unitariamente per quanto concerne tutti i loro 
aspetti (dall’embriologia, dall’anatomia macro- e mi- 
croscopica, dalla fisiologia normale e patologica alla 
semeiotica, alla clinica, alla diagnostica ed alla te- 
rapia medica e chirurgica), sia essere svolti con una 
trattazione più articolata, suddivisa cioè sotto espo- 
nenti diversi. Dato il carattere dell’Enciclopedia Me- 
dica Italiana, la soluzione non poteva essere, di mas- 
sima, che la seconda, e sotto l'esponente anatomico 
conveniva illustrare soltanto gli aspetti degli argo- 
menti stessi che appariva opportuno c necessario 
trattare in quella sede per ragioni di unità, di unifor- 
mità e di chiarezza di esposizione: cosi per l’embrio- 
logia, per l’anatomia, per la fisiologia, c per la se- 


meiotica. La trattazione delle singole entità noso/ogiche 
conveniva invece fosse fatta separatamente, sempre 
che fosse possibile dare alla voce un esponente adatto. 
Era ovvio pertanto che sotto i più importanti espo- 
nenti anatomici e nosologici si raccoglicsscro le trat- 
tazioni suscettibili di fornire, per così dire, l’impal- 
catura dell’opera. E la trattazione dei singoli argo- 
menti doveva logicamente impostarsi in funzione di 
queste due classificazioni fondamentali, oltre che 
dell'esigenza specifica di alcune discipline c in specie 
di quelle cosiddette complementari della medicina, 
per la trattazione dei capitoli generali delle disci- 
pline stesse, per la chimica, per la biochimica, per la 
biologia, etc. 

I segni clinici, la cui trattazione è stata limitata 
a quelli più certi e di più pratica utilità, sono descritti 
nelle voci che trattano malattie nel corso delle quali 
essi vengono rilevati. 

Per le sindromi, invece, si è seguita una via inter- 
media, trattandone largamente anche come esponenti 
a sé stanti, nei casi in cui la sindrome assume carat- 
teristiche ben definite c precise (ad cs. : brown- 
SFQUARD, SINDROME Di; EALE, SINDROME Di; MOR- 
GAGNI-ADAMS-STOKES, SINDROME Di). 

Quanto alla chirurgia, la trattazione e stata gene- 
ralmente svolta, soprattutto da un punto di vista 
tecnico, sotto l’esponente anatomico dell’organo o 
apparato in causa c parzialmente sotto l’esponente 
nosologico nei casi in cui più diretta ed immediata 
è la sua connessione con precise entità nosologiche. 
Laddove la chirurgia di alcuni organi assumeva una 
più precisa indicazione c specializzazione, si c a volte 
preferito inserire esponenti sotto i quali raggruppare 
tutta o gran parte di tale chirurgia (ad cs.: cardio- 
chirurgia). Le tecniche sono state descritte ed illu- 
strate in modo abitualmente schematico e a volte 
sommario, conforme al carattere dell’opera, che si 
propone di fornire orientamenti al medico c al chi- 
rurgo sulle tecniche più in uso c su quelle più recen- 
temente acquisite. 


XI 


Digitized by Google 



L'ortopedia e stata largamente svolta, in quanto 
le affezioni di sua competenza, oltretutto, cadono fre- 
quentemente sotto l'osservazione del medico pratico, 
che ha la responsabilità delle prime indicazioni: 
pertanto accanto ai capitoli generali di tale branca 
chirurgica (anchilosi, fratture, etc.) che hanno 
avuto argomento a sé stante, si sono creati espo- 
nenti come: anca, ginocchio, spalla, etc., i quali 
consentono di raggruppare gli argomenti con un 
ordinamento che presuppone le finalità eminente- 
mente pratiche della disciplina. 

Per la radiologia, mentre la semeiotica radiologica 
viene svolta sotto l’esponente anatomico dell’appa- 
rato in causa, la trattazione dei reperti radiologici 
delle singole affezioni e rimandata alla trattazione 
delle rispettive entità nosologichc. È stata data trat- 
tazione a sé stante ai metodi radiologici, i quali 
hanno assunto carattere autonomo e spesso specialisti- 
co (arteriografia; broncografi a; orografia, etc.). 

Esponente autonomo hanno avuto alcuni capitoli 
generali della terapia, con uno svolgimento adeguato 
all'importanza dell'argomento trattato (elettrote- 
rapia; supervoltterapia; etc.), ma alla terapia è 
stata riservata soprattutto adeguata trattazione sotto 
l’esponente nosologico delle singole forme morbose. 
La terapia d’urgenza viene svolta a parte sotto gli 
esponenti riguardanti la medicina d’urgenza (anne- 
gamento; assideramento; asfissia; eie.). Inoltre 
sotto le singole voci farmacologiche (v. appresso) sono 
state sempre aggiunte note informative sulle appli- 
cazioni terapeutiche dei singoli farmaci. 

Per la biochimica, oltre alla trattazione di tutti i 
capitoli generali della disciplina sotto l’aspetto della 
biochimica descrittiva e dinamica (aminoacidi; gli- 
cidi; proteine; enzimi; etc.), si è riconsiderata anali- 
ticamente la maggior parte dei capitoli stessi per 
enuclearne, con voci a sé stanti, sostanze o gruppi 
di sostanze (come per es. albumine; ceruloplasmina; 
i sci gruppi di enzimi: idrolasi; isomerasi; liasi; 
ligasi; ossidoriduttasi; transferasi [secondo la 
classificazione e nomenclatura intemazionale degli 
enzimi!; molti aminoacidi: alanina; aspartico acido; 
Glutammico acido, etc.) che hanno particolare in- 
teresse biomedico e chimico-clinico. È più precisa- 
mente per la chimica-clinica, il significato della va- 
riazione dei principali costituenti dei fluidi fisiolo- 
gici e le relative metodologie analitiche costituiscono 
argomento di trattazioni specifiche o di capitoli af- 
fiancati a trattazioni biochimiche. 

Le principali funzioni chimiche e i fondamentali 
capitoli della chimica generale (cinetica chimica; ele- 
menti chimici; legami chimici; leggi chimiche) sono 
stati particolarmente illustrati. Inoltre si é ritenuto 
opportuno trattare singolarmente tutti gli elementi 
chimici, richiamando per ciascuno di essi, per quanto 
necessario, le nozioni chimiche fondamentali ed illu- 
strando particolarmente i composti inorganici ed 
organici interessanti la biologia e la medicina. 

Per la farmacologia sono stati seguiti due diversi 
e spesso coesistenti criteri di sistematizzazione della 
materia: un criterio sintetico, quando sotto un dato 
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esponente (ad es. ansiolitici farmaci; antibiotici; 
diuretici) vengono raggruppati farmaci la cui trat- 
tazione richiede una premessa e un inquadramento 
generale; e un criterio analitico, in base al quale 
singoli farmaci vengono trattati separatamente (ad 
es., adrenalina; clorotiazide; diazepam; strepto- 
micina). Quindi spesso un determinato farmaco 
viene trattato sia nella voce di inquadramento (ad es. 
antibiotici) sia nella voce specifica (ad es. tetra- 
cicline), dove però l’argomento e svolto molto più 
ampiamente e con maggiori dettagli. 

Per la fìsica, per la chimica-fisica e la chimica 
analitica si e adottata una ripartizione il meno pos- 
sibile frammentaria, svolgendo singolarmente, pe- 
raltro. quegli argomenti (ad es. : CENTRIFUGAZIONE; 
cromatografia; elettroforesi; fotometria) i quali, 
per essere facilmente suscettibili di un inquadramento 
generale e per la loro particolare importanza nel- 
l’indagine biologica e chimica, sono apparsi merite- 
voli di una trattazione a sé stante. 

Analoga impostazione è stata data alla micro- 
biologia e alla micologia: oltre alle voci chiave (bat- 
teriologia: micologia; virologia) si e riservata ad 
esse, limitatamente alla parte sistematica, una trat- 
tazione indipendente con singoli esponenti (generi: 
ad es. salmonella genere) e si è rinviata general- 
mente la descrizione della specie patogena alla forma 
morbosa (ad es. febbre tifoide: salmonellosi), di 
cui la specie stessa e agente ctiologico. 

Lo stesso criterio di ripartizione il meno possibile 
frammentario é stato adottato per la parassitologia, 
dove però la parte sistematica trova trattazione sotto 
le classi e gli ordini relativi e dove, inoltre, sono 
state inserite voci raggruppanti specie di parassiti 
particolarmente importanti (pulci, zanzare, etc.). 

All'immunologia, tenuto conto del grande sviluppo 
della disciplina, oltre alia voce chiave e fondamen- 
tale immunità, si sono riservate ampie e separate 
trattazioni di argomenti che si è ritenuto dovessero 
avere dignità di voci a se stanti, quali: agglutina- 
zione; allergia; anafilassi: complemento; immu- 
nochimica; immunoelettroiorfsi; immunoglobu- 
line; immunotollfranza: istocompatibilità, etc. 

Per la biologia sono state trattate partitamcntc le 
proprietà fondamentali degli organismi viventi (ac- 
crescimento; organizzatori; etc.) e i loro rapporti 
con l’ambiente (adattamento; ecologia; etologia; 
evoluzione; etc.) e inoltre sono stati sviluppati con 
particolare ampiezza i capitoli che hanno più stretti 
rapporti con la medicina (ad es.: CROMOSOMA; gene- 
tica; sanguigni gruppi; etc.). 

La ricerca delle voci e degli argomenti è stata resa 
quanto più facile possibile riduccndo al minimo la 
necessità di ricorrere alla consultazione degli indici. 
Particolare importanza hanno, a questo fine, oltre 
ai normali rimandi propri di ogni enciclopedia, i 
quadri sistematici inclusi nelle voci fondamentali, i 
quali, oltre a dare un esauriente schema della trat- 
tazione dei diversi argomenti, orientano rapidamente 
il lettore per la ricerca di essi anche se trattati nel 
contesto di voci singole. 
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Sistematizzazione degli argomenti 

L’opera è in definitiva composta dai seguenti cinque 
tipi principali di esponenti o voci: 

l p — Grandi voci di inquadramento: formano 
l’impalcatura dell’opera. In esse è contenuto il quadro 
sistematico attraverso il quale il lettore viene infor- 
mato della sistematizzazione, nella Enciclopedia, di 
tutti quegli argomenti che siano strettamente corre- 
lati con l’esponente dotato del quadro sistematico 
(ad es. arterie: circolatorio apparato; digerente 
apparato; nervoso sistema; rfspiratorio apparato), 
e rapidamente orientato nella ricerca degli argo- 
menti affini trattati nel contesto di voci singole. 
In tali voci, non necessariamente di particolare svi- 
luppo, sono svolti quegli aspetti dell’argomento per 
cui era opportuna o necessaria una trattazione uni- 
taria in quella sede. 

2° — Voci monografiche in cui l'argomento è trat- 
tato per intero o con il minor numero possibile di 
rimandi: sono le più numerose. La trattazione può 
essere più o meno vasta: alle voci molto ampie e 
costituite di parti caratterizzate da una certa indi- 
pendenza reciproca, oltre al « Sommario » (sem- 
plice). è premesso il cosiddetto « Sommario gene- 
rale » che contiene i titoli differenziali fondamentali 
con cui si rinvia ai « Sommari » semplici premessi 
alle varie suddivisioni maggiori. 

3° — Voci il cui quadro sistematico costituisce la 
parte fondamentale e la trattazione invece è brevis- 
sima, come, ad es., ricambio, nella quale vengono 
elencate tutte le voci dell’Enciclopedia che si riferi- 
scono al ricambio: diabete; gotta; metabolismo; etc. 

4° — Rimandi accompagnati da breve definizione 
come ad es.: dicrotismo, che viene definito c riman- 
dato alla voce polso. 

5° — Rimandi propriamente detti. 

Abbreviazione deir espone/! te 

Ogni qualvolta ricorrano la parola o le parole che 
compongono l’esponente, nel corso della voce, nei 
rimandi interni e nel testo delle didascalie, dopo la 
prima volta, la parola o le parole in questione, sia 
al singolare che al plurale, si abbrevieranno con le 
lettere iniziali. 

L’abbreviazione seguirà l’ordine naturale delle pa- 
role nel discorso italiano: quindi per l’esponente 
alogica sindrome, ad es. si scriverà: « la s. a. viene 
considerata ». 

Quando, per ragioni di opportunità, si faccia ec- 
cezione alla norma dell’abbreviazione meccanica, si 
avvertirà mettendo tra parentesi quadre, dopo l’espo- 
nente o parte dell’esponente che eccezionalmente si 
abbrevierà, l’abbreviazione scelta: ciò si farà quando 
i esponente, ricorrendo nel testo per la prima volta, 
compare scritto per intero. 

Etimi 

Quanto agli etimi (che nella prima edizione erano, 
più che altro. « indicazioni di significato »), in questa 


seconda edizione si è provveduto a riorganizzarli 
secondo i seguenti criteri. 

Innanzi tutto, dato il sempre crescente numero di 
medici che non hanno studiato il greco, questa lingua, 
che ricorre così spesso, è stata trascritta anche nel 
testo; in secondo luogo, poiché nel tempo intercorso 
dalla pubblicazione della prima edizione dell’EMI si 
sono resi disponibili numerosi c buoni dizionari eti- 
mologici italiani e, in conseguenza di ciò, ormai 
ogni dizionario della lingua offre regolarmente etimi 
in generale attendibili, si sono eliminati nell’EMI 
tutti gli etimi di parole appartenenti al comune par- 
lare colto (c dunque presenti anche nei normali di- 
zionari), anche se, in medicina c in altre discipline, 
abbiano valore di termini tecnici: così dicasi per 
esempio, non solo di Abbandono , ma di Aborto, Abra- 
sione, Absorbimento . Acari , etc.; nonché dei loro deri- 
vati c composti immediati (per cs. Abortive sostanze ) 
perfettamente comprensibili nella loro formazione. Si 
è anche tralasciato l’etimo di termini le cui parti com- 
ponenti sono, non solo necessariamente notissime ad 
ogni medico in qualità di unità della terminologia 
tecnica, ma tali che in ogni occasione risultano di- 
sponibili per la composizione di nuovi termini: così 
dicasi, per cs., di Acetacetico acido. Miorilassanti 
c simili; si tratta inoltre di voci, il cui significato 
viene sempre « spiegato » dalla trattazione enciclo- 
pedica nelle sue prime righe; lo stesso criterio di 
eliminazione, ovviamente, si è adottato in rapporto 
a termini immediatamente derivati dal nome di uno 
studioso o da una sigla: infine, dato che la termi- 
nologia tassonomica, specialmente quella microbio- 
logica c parassitologica, è, in grandissima parte, 
mollo recente e formata sulla base di riferimenti 
rapidissimi e spesso arbitrariamente scelti, di essa si 
è dato solo un etimo « parafrastico»: per cs. Acan~ 
tocefali (« testa spinosa »). 

Non occorre infine dire che non si troveranno 
tentativi di etimi finora ignoti, o troppo incerti. 

Invece, degli esponenti non appartenenti a tali 
categorie, cioè appartenenti in proprio alla storia 
della medicina, della biologia c della chimica (non 
dell'alchimia), nonché di termini tassonomici che 
« fanno storia » t si è dato, in questa seconda edizione 
dell' E MI, non più un etimo « abbreviato » o un’« in- 
dicazione etimologica », come appunto nell’edizione 
precedente, ma un etimo vero c proprio (cioè una 
storia vera c propria, sia pure sintetica), il più pos- 
sibile completo di ogni elemento atto a determinare 
la posizione del termine nello sviluppo della disci- 
plina c i suoi riferimenti fattuali. Così facendo, è 
accaduto anche di correggere c completare i dati 
forniti dai dizionari etimologici. 

Traduzione degli esponenti di voci 

La traduzione degli esponenti delle voci nelle prin- 
cipali c più diffuse lingue di cultura (francese, inglese, 
tedesco c spagnolo) non viene data solo nei casi in 
cui la sua principale (benché non sola) utilità, cioè 
quella di permettere il reperimento dell’argomento 
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che interessa in bibliografìe e in indici di opere stra- 
niere, non si sarebbe manifestata, e cioè: 

a) quando l'esponente sia costituito da parola uti- 
lizzata. tal quale in tutte le lingue straniere consi- 
derate (per es.: FACIES); 

b) quando l'esponente sia costituito da nomi propri 
(compresi quelli tassonomici) o sigle di uso interna- 
zionale (per es. : ABDERHALDEN, ACANTHAMOEBA, 
ACTH). 

In questa sede forniamo al lettore una lista di cor- 
rispondenze straniere di alcune parole che, ricorrendo 
frequentemente, non vengono tradotte: 



F. 

*• 

T. 

S. 

malattia, 

morbo 

malattie 

t liseuse 

Krankheit 

enfermedad 

reazione 

rèactlott 

reoction 

Reak tion 

reacción 

segno 

signe 

sign 

Zeiclten 

signo 

sindrome 

syndromt 

symlrome 

Syndrom 

sindrome 


Terminologia tassonomica 

Vengono stampati in corsivo i nomi di piante, di 
microrganismi e di animali, quando si faccia pre- 
ciso riferimento al loro inquadramento tassonomico. 
Quando il nome di una specie vivente viene ripetuto 
più volte in una stessa voce, esso appare per esteso 
solo la prima volta, mentre in seguito il nome del 
genere si scriverà con la prima lettera in maiuscolo, 
seguita da' un punto; così per esempio: « Plasmo- 
dium virai r è agente etiologico della terzana benigna. 

Nelle infezioni da P. rivax ». 

Il nome dell'autore della specie viene menzionato 
in tondo dopo il nome specifico, eventualmente in 
forma abbreviata: Homo sapiens L.[innaeus). 

Norme per la denominazione dei farmaci 

Nell'opera non appaiono come esponenti i nomi re- 
gistrati ( regislered narnes; prvprietary namrs) di far- 
maci, ma solo il « nome chimico internazionale ab- 
breviato » o il « nome farmacologico », adottando 
per quest'ultimo più frequentemente la « denomi- 
nazione comune internazionale» (in inglese I.N.N. = 
International Nonproprietary Narnes; in francese 
D.C.I. = Dénominations Communes Internationales, 
etc.) raccomandata e proposta dall'O.M.S., oppure la 


« denominazione comune nazionale » (ad es. : B.A.N. 
= British Approved Name; D.C.F. = Dénominations 
Communes Francaises; U.T.A.N. = United States 
Adopted Name) o la denominazione tratta dalle 
diverse farmacopee (B.P. = British Pharmacopoeia ; 
P. Ini. Farmacopea Internazionale; U.S.P. = 
United States Pharmacopoeia; F.U.I. = Farmacopea 
Ufficiale Italiana; etc.). 

Nel contesto delle voci possono apparire alcuni 
nomi registrati; in questo caso essi saranno preceduti 
dalla sigla N.R. o seguiti dalla sigla ®. A questo 
proposito l'Editore si scusa fin d'ora per le involon- 
tarie omissioni, ringraziando anticipatamente quanti 
vorranno segnalarle al fine di una futura revisione. 

Rimandi 

I rimandi interni, quelli cioè che rinviano il lettore 
da una sezione di una data voce ad altra sezione 
della stessa voce, vengono indicati con la dizione 
« v. sopra » o « v. sotto », a seconda che la sezione 
cui si rimanda preceda o segua quella dalla quale 
si rimanda. Il titolo della sezione cui si rimanda 
viene posto in corsivo. 

I rimandi esterni, quelli cioè che rimandano o da 
un esponente cui non segua trattazione, o dal testo 
di una data voce, ad altro esponente, sono stampati 
in maiuscoletto e per esteso, a meno che l’esponente 
cui si rimanda non sia identico alla parola da cui si 
rimanda: in questo caso il rimando c realizzato inse- 
rendo dopo questa parola la formula: (v.). 

Quando si rimanda a più esponenti, questi sono 
separati da punto e virgola e non si ripete l’abbrevia- 
zione « v. ». 

Illustrazioni 

Come fonti delle illustrazioni non originali, anche 
se quasi sempre ridisegnate, vengono citati, per bre- 
vità. solo i nomi degli AA. delle opere da cui le ligure 
stesse sono state tratte. La citazione completa è però 
reperibile in bibliografia. Le figure che non presen- 
tino provenienza o che non siano materiale originale 
degli autori delle voci, fanno parte dell'archivio del- 
l'EMI. 

Bibliografie 

Per l'eventuale interpretazione delle abbreviazioni 
contenute nelle bibliografie, si rinvia al « Cumulatcd 
Index Medicus». 
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Abbreviazioni e simboli 


A 

A 

a 

oc 

AMP 

alni 

ATP 

bar 

C 

# C 

c 

ca. 

cal 

cd 

cg 

Ci 

cl 

cm 

cm 2 

cm 3 

CPK 

cpscc 

D- 


d 

d 

dB 

DE m 

DL 

DL- 

o ( ) 


dg 

di 

dm 

DML 

DNA 

dyn 

c 

ECO 

EDTA 

EEG 

EMG 

ERG 

erg 

et al. 

eie. 

cV 

£‘, W 

F 

F 

FAD 

FDP 

FECG 


ampere 

HEEG 

eie» t roencelalogram- 

Angstrom 


ma fetale 

accelerazione 

FMN 

flavin-mononucleoti- 

grado di dissocia- 


de 

zione elettrolitica 

g 

grammo 

adenosinmonofosfato 

V 

accelerazione di gra- 

atmosfera 


vità 

adenosintrifosfato 

GLDH 

glutammicodeidroge- 

bar 


nasi 

coulomb 

g. min 

giri al minuto 

grado Celsius 

GOT 

transaminasi Rintani- 

concentrazione 


mico-ossalacetica 

circa 

GPT 

transaminasi glutam- 

caloria 


mico-piruvìca 

candela 

gtt 

gocce 

centigrammo 

G(\Y\P) peso 

curie 

G-6- 

g 1 icoso-6- fosti a t odei - 

centilitro 

-PDH 

drogenasi 

centimetro 


fotone 

centimetro quadrato 


tensione superficiale 

centimetro cubo 

h 

ora 

crcatinfosfochinasi 

Hb 

emoglobina 

ciclo per secondo 

Hz 

hertz 

destro (riferito alla 

1 

forza ionica 

configurazione sie- 

lg (A, 

immunoglobulinc e 

rica) 

D. E, 

relative classi 

deutonc 

G, M) 


densità relativa 

J 

joule 

decibel 

U K 

grado Kelvin 

dose efficace 50 

kcal 

chilocaloria 

dose letale 


chilogrammo 

dose letale 50“ o 

kgm 

chilogrammetro 

raccmico (ottica- 

km 

chilometro 

mente inattivo per 

L- 

levo (riferito alla 

compensazione ester- 


configurazione sieri- 

na) 


ca) 

decigrammo 

1 

litro 

decilitro 

LDH 

latticodcidrogenasi 

decimetro 

Im 

lumen 

dose minima letale 

toc. cir. 

luogo citato (riferi- 

acido desossiribonu- 


mento bibliografico) 

cleico 

Ix 

lux 

dine 

). 

lunghezza d'onda 

elettrone 

M 

molare 

viscosità 

m 

metro 

elettrocardiogramma 

/fi- 

meta 

acido etilendiamino- 

ni* 

metro quadrato 

tctracctico 

m 5 

metro cubo 

elettroencefalogram- 

mbar 

millibar 

ma 

mCi 

millicuric 

elcttromiogramma 

mEq 

millicquivalentc 

elei troretinogramma 

McV 

mcgaclettronvolt 

erg ^ 

mg 

milligrammo 

eccetera 

elettronvolt 

min 

mi 

minuto primo 
millilitro 

energia 

farad 

mm 

mmHg 

millimetro 

millimetro di mer- 

forza 

(o torr) 

curio 

flavin-adenindinu* 

mm* 

millimetro quadrato 

clcotide 

msec 

millisecondo 

fumoso difosfato 

m|A 

millimicron 

elettrocardiogramma 

(o nm) 


fetale 


micron 


[a bar 

microbar 

1 t 

tonnellata 


t” dyn. 

/ 

temperatura 


cm-) 


j T 

vita media (meati lift) 

^Ci 

microcune 

! r K 

tempo di dimezza- 

Pg 

inicrogrammo 


mento ( Half-life ) 

Pi 

microlitro 

1 U. 

unità 


N 

normale (soluzione) 

[ u.i. 

unità internazionale 

0.1 N 

decinormale 

! U.V. 

ultravioletto 


n 

neutrone 

:! V 

volt 


Na T ; f 

ionizzazione : indice 

V 

volume (come gran- 

Ca* ; { 

dello stato di ioniz- 


dcz/a fisica) 


PO 3 - | 

zazione 

VES 

velocità di crìtrosc- 

n.a. 

numero atomico 


dimcntazionc 


NAD 

nicotinamidc-adcnin- 

V; V 

volume; voi urne (per 


dinucleotidc 

1 

esprimere la concen- 

NADP 

nicotinamulc-adcnin- 


trazione di una solu- 


dinucleotide fosfato 


zionc) 


N.R. 

nome registrato 

w 

watt 


r,f 

frequenza 

W, A 

lavoro 


o- 

orto 

il 

ohm 


P 

poise 




P 

protone 




P 

pressione 

Prefissi per indicare i multipli 

P- 

para 

o i sottomultipli di una unità 

P*a. 

peso atomico 




p.c. 

punto di ebollizione 

d 

deci 

(io- 1 ) 

p.f. 

punto di fusione 

e 

centi 

<i<r=) 

pH 

concentrazione idro- 

m 

milli 

<10-1 


genionica (log fl !-r) 
In r j 

1* 

n 

mieto 

nano 

(IO*) 

(io-) 

p.m. 

peso molecolare 

P 

pico 

(IO- 1 ) 

P/P 

peso, peso (per espri- 

h 

etto 

(10=) 


mere la concentra- 

k 

chilo 

(ÌO’I 


zione di una solu- 

M 

mega 

U0») 


zione) 

G 

giga 

<I0"| 

ppm 

parti per milione 

T 

tcra 

(IO 11 ) 

p.s. 

peso specifico 




P/v 

peso volume (per 
esprimere la concen- 
trazione di una so- 

! Simboli 

■ | 

| 

jr 



n 

Q 

</ 

r 

P 

rad 


rep 


RNA 

SDH 

scc 

sin. 

s.l.m. 

r 


luzione) 

pressione osmotica 
quantità di calore 
carica elettrica 
roentgen 
densità 

nome registrato 
rad (dosimetria delle 
radiazioni) 
rem (rad equivalcnt 
man; dosimetria del- 
le radiazioni! 
rep (roentgen equiv- 
alevi t physical; do- 
simetria delle radia- 
zioni) 

acido ribonucleico 
sorbitolo deidroge- 
nasi 

minuto secondo 
sinonimo 

sul livello del mare 
temperatura termo- 
dinamica 


circa uguale a, 

differente 4» / 

infinito de- 

legammo decimale 
di x log x 

logaritmo naturale 
di x In jr 

I maggiore > 

maggiore o uguale >. 2* 
meno 

minore < 

minore o uguale <. *3. 

molto maggiore > 

molto minore < 

per cento % 

per mille %„ 

più 

più o meno 

proporzionale — . <* 

radice quadrata di a v' » 
radice ennesima di a V - 
sommatoria £ 

uguale 

valore medio di x x 
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Roma - acetilsalicilico acido; aconito e aconittna; 
AGARICO ACIDO. 

Luigi PARRINI 

Direttore Clinica ortopedica, I Cattedra; aggregato di Or- 
topedia c Traumatologia, Univ. di Milano - anca. 
Pasquale PASQUINI 

Ordinario di Zoologia, Univ. di Roma - ambiente bio- 
logico. 

Guglielmo PASSARO 

Lib. doc. in Clinica pediatrica c Puericultura, Univ. di 
Roma - acidosi renale cronica idiopatica; acroder- 

MATITE ENTEROPATICA. 

Vito PATRONO 

Endocrinologo; lib. doc. in Patologia medica, Univ. di 
Roma - achilleo riflessogramma; acromegalia; adat- 
tamento, SINDROME Di; ADDISON, MORBO Di; ADIPOSI DO- 
LOROSA; adrenarca; andropausa. 

Alberto PFDICINO 

Direttore medico Wellcome Italia. S.p.A., Pome/ia - al- 
lopurinolo. 

Carlo PELOSIO 

Lib. doc. in Patologia speciale medica; primario medico 
OO. RR. di Roma - acroci anosi; acroparestesia; anfo- 
tonico tipo. 

Giancarlo PEPEU 

Ordinario di Farmacologia c Farmacognosia, Univ. di 
Cagliari - acetilcolina. 

+ Antonio PICARO 

Incaricato di Anatomia chirurgica, Scuola di specializza- 
zione in Chirurgia dell'apparato digerente, Univ. di Roma - 
anastomosi; anatomia chirurgica. 

Marcello PICCIONI 

Lib. doc. in Scienza dell'alimentazione. Brescia - animali 
da laboratorio. 

Vincenzo PI ETROG RANDE 

Direttore Clinica ortopedica. Il Cattedra. Univ. di Mi- 
lano - AMNIOTICA MALATTIA; ANCHILOSI. 
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Paolo PIETROPAOLI 

Ass. Ist. Anestesia e Rianimazione, Univ. di Roma - 
ANESTESIA CHIRURGICA. 

Giuseppe PINOLI 

Lib. doc. in Ostetricia e Ginecologia, Univ. di Torino - 
ABORTO. 

Umberto PISCICELLI 

Ass. di Psicologia clinica, Univ. cattolica « Sacro Cuore » 
di Roma - adattamento. 

Francesco POCCHIARI 

Direttore Ist. superiore di Sanità, Roma adenosintri- 

raSFORICO ACIDO. 

Elio POLLI 

Direttore Clinica medica, I Cattedra, Univ. di Milano - 

AMINOACIDI. 

Virginio PORTA 

Primario neurologo. Ospedale maggiore di Milano - ado- 
lescenza. 

Paolo PREZIOSI 

Ordinario di Farmacologia; direttore Ist. Farmacologia, 
li Cattedra, Facoltà di Medicina c Chirurgia. Univ. di 
Napoli anestetici. 

Mario PRINCIVALLE 

Primo ricercatore Ist. superiore di Sanità, Roma - acti- 

KOBACILLUS GENERE. 

Romolo PRIORI 

Lib. doc. in Psichiatria; spec. in Malattie nervose e men- 
tali, Univ. di Roma abulia; adir, sindrome di; adre- 
nocromo; affettività; anfetamine. 

Adolfo PLXLDDU 

Lib. doc. in Patologia speciale medica c in Metodologia 
clinica. Univ. di Perugia - achilia; acloridria; acolia; 
aerofagia; angina abdominis. 
t Piero REDAELL1 

Direttore Ist. Anatomia e Istologia patologica, Univ. di 
Milano - acladiosi; actinomicosi. 
t Giovanni REVOLTELLA 

Dirctlorc Clin. ostetrica e ginecologica, Univ, di Padova - 

ABORTO. 

Carlo RICCI 

Ordinano di Chimica biologica; direttore Ist. Chimica bio- 
logica, Univ. di Siena amidi. 

Marcello RICCI 

Primo ricercatore. Laboratorio di Parassitologia, Ist. su- 
pcriore di Sanità, Roma - acantocefali; angkkstrongi- 

LOSi; ANGIOSTRONGYLUS GENERE; ANISACHIASI. 

Vincenzo RICCI 

Incaricato di Clinica otorinolaringoiatrica, Univ. di Pa- 
dova - acufeni; acustico nervo. 

Luigi RICCIARDI 

Direttore primario Divisione dermatologica. Ospedali riu- 
niti di Napoli; lib. doc. in Dermatologia. Univ. di Na- 
poli - ANGIOMI. 

Geo RITA 

Direttore Ist. Virologia, Univ. di Roma - adenovirus. 
Renzo ROMANELLI 

Aiuto Clinica medica, I Cattedra, Univ. di Pisa - aldo- 

STERONISMI. 

Giuseppe ROTILIO 

Lib. doc. in Chimica biologica; prof, ine. di Chimica ana- 
litica, Facoltà di Farmacia, Roma - aldeidi; 8-amino- 

LEV U UNICO ACIDO. 


Giuseppe Maria SABA 

Ordinario di Anesiesiologia e Rianimazione. Univ. di 
Cagliari - anestesia chirurgica. 

Giuseppe SACCÀ 

Primo ricercatore Ist. superiore di Sanità, Roma - acari; 
acaricidi; aculeati; anellidi. 

Gino SACERDOTE 

Direitore Reparto Acustica, Ist. elettrotecnico nazionale. 
Torino - acustica. 

Francesco SALVATORE 

Ordinario di C himica biologica; titolare di Chimica biolo- 
gica. II Cattedra, Facoltà di Medicina c Chirurgia, Univ. di 
Napoli alanina; albumina; aminoacidi; ammoniaca. 
Luciano SALVI NI 

Primario Servizio Anestesia c Centro Rianimazione, Ospe- 
dale « S. Giovanni di Dio », Firenze - anestesia chirur- 
gica. 

Angelo SA M PAOLO 

Ricercatore Ist. supcriore di Sanità; lib. doc. in Chimica 
degli alimenti, Univ. cattolica del « Sacro Cuore », Roma - 

ALIMENTI. 

Sergio SANGUIGNI 

Ass. voi. di Clinica delle Malattie tropicali c infettive, 
Univ. di Roma - alasirim. 

* Antonio SANTACROCE 

Direttore Ist. Clinica ortopedica, II Cattedra, Univ. di 
Bari - anca. 

Renato SANTI 

Ordinario Ist. Farmacologia. Univ. di Padova - alcaloidi. 
t Armando SANTONI 

Direttore Clinica oculistica, Univ. di Napoli - angio- 

GRAF1A A FLUORESCENZA. 

Ludovica SARCINELLI 

Lib. doc. e aiuto Ist. Anestesia c Rianimazione. Univ. di 
Roma - ANESTESIA CHIRURGICA. 

Aristide SCANO 

Gcn. mcd. C.S.A.; direttore Scuola militare Sanità aero- 
nautica, Roma - acapnia; aeronautica medicina. 
t Emanuele SCAVO 

Ine. Anatomia chirurgica, Univ. di Roma amputazione 
e disarticolazione; anastomosi; anatomia chirurgica. 
Eugenio SCHWARZ TIENE 

Direttore Clinica pediatrica, I Cattedra, Univ. di Milano - 
alcaptonuria ; aminoacidurie. 
t Antonio SEBASTIANI 

Primario medico OO. RR. di Roma anacrottsmo. 
Giorgio SEGRF. 

Direttore Ist. Farmacologia, Univ. di Siena - analettici. 
Giuseppe SERRA 

Gcn. mcd. (a rj; già direttore Sezione di Fisiopatologia, 
Servizio chimico militare, Roma - aggressivi chimici. 
Piero SERRA 

Ass. ordinario di Clinica delle Malattie infettive, I Cat- 
tedra. Univ. di Roma - agglutinine fredde. 

Paolo SFORZA 

Dirigente dei Servìzi oculistici del Comune. Roma - 
accomodazione; acromatopsia; afachia; anisoconia; 
ANISOMETROPIA. 

Bruno SILVESTRINI 

Direttore scientifico Laboratori di ricerca delle Aziende chi- 
miche riunite « Angelini Francesco », Roma aminofe- 
nazione. 
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E/ra SOHAR 

M. D., Associate Professor of Medicin , Td-Aviv Uni- 
versity Medicai School. Tel-Aviv, l.sra :l - amiloidosi. 
Giovanni Benito SOLARINO 
Lib. doc. Clinica ortopedica. Univ. di Bari - anca. 

Franco SORICE 

Direttore Ist. Malattie infettive. Univ. di Ferrara - an- 

FOTERICINE. 

Vittorio STAUDACHER 

Direttore Ist. Chirurgia d'urgenza, Univ. di Milano - 

ADDOME. 

Alberto STEFANELLI 

Ordinario di Anatomia comparata. Univ. di Roma - 

ALLANTOIDE. 

Giannantonio STEGAGNO 

Lib. doc. e aiuto Clinica pediatrica. Univ. di Roma - 

ADENOCITOGRAMMA. 

Aldo STRAMIGNON1 

Incaricato di Anatomia e Istologia patologica. Univ. di 
Torino - aneurismi. 

Mario STROLLO 

Lib. doc. in Medicina preventiva del lavoro e Psicote- 
cnica; lib. doc. in Medicina aeronautica e spaziale, Univ. 
di Roma - AERONAUTICA MEDICINA. 

Giorgio SULL! 

Lib. doc. in Patologia speciale medica e in Terapia me- 
dica, Roma - AERONAUTICA MEDICINA. 

Mario TALENTI 

Docente di Chimica bromatologica e di Idrologia, Univ. 
di Roma - acqua. 

Mario TARANTINO 

Spcc. in Laboratorio e Ematologia; primario di Labora- 
torio, Ospedale « G. Casati » di Passirana di Rho - 

ACIDO-BASE EQUILIBRIO; AMILA». 

Giorgio TECCE 

Direttore Ist. di Biologia molecolare, Univ. di Roma - 

ACETACETICO ACIDO; ACETONE; ACETONICI CORPI; ADENO- 

sina; allossana; anidridi. 

Giovanni TEDDE 

Ass. di molo presso ITst. di Anatomia umana normale, 
Univ. di Firenze - adenoidi vegetazioni e adenoidismo. 
Luciano TERRENATO 

Incaricato di Genetica umana, Univ. di Camerino - al- 
binismo. 

Salvatore TOMASELL1 

Ine. di Igiene edilizia. Facoltà di Architettura, Univ. di 
Roma - ABITAZIONE. 

Antonio TONOLO 

Primo ricercatore Ist. superiore di Sanità, Laboratorio 
Chimica biologica; ine. di Botanica. Univ. di Roma - 
ACHOStlON genere; actinomvces genere; actinomiceti. 


Carmela TORRE 

Aiuto anatomo-patologo OO. RR. di Roma - acala- 
sia; adenoma; anatomia patologica; angioblastici 
tumori. 

Egidio TOSATTI 

Ordinario di Clinica chirurgica; dircltorc della Clinica 
chirurgica, Univ. di Genova - alcolizzazione. 
Nicoletta TRAINA SABATUCCI 
Roma - adesivi; agar-agar; anice. 

Dario VARIN 

Incaricato di Psicologia, Univ. di Milano - abre azione; 

ADOLESCENZA. 

Angelo VARVERI 
Roma - accessorio nervo. 

Luciano VELLA 

Primo ricercatore Ist. superiore di Sanità. Roma - al- 
bumine. 

Onorato VERONA 

Direttore Ist. Microbiologia generale, agraria e tecnica, 
Univ. di Pisa - alimenti. 
t Giuseppe VIDAU 

Direttore Clinica otorinolaringoiatrica, Univ. di Roma - 
adenoidi vegetazioni t adenoidismo; afonia. 

Luigi Amedeo VIGNOLO 

Ass. Clinica Malattie nervose e mentali, Univ. di Milano - 

AFASIA. 

♦ Romeo VIRGILI 

Lib. doc. Clinica delle Malattie nervose e menta** Univ. 
di Roma - accessorio nervo; acinesia; aeronautica 
medicina; analgesia; andatura; anestesia. 

Girolamo VIVALDI 

Primo ricercatore Ist. superiore di Sanità, Roma - ami- 

NOACIDEMIA. 

Ernst H WERTHEIMER 

M. D., Professor of Biochemistry, The Hebrew University, 
Hadassah Medicai School, Jcrusalem - adiposo tessuto. 
Albert WETTSTEIN 

Dr. Phil., Dr. Med. h. e., Dr. Pharm. h. e., professeur 
honorairc à l'Univcrsité de Freiburg i. Br. - àldo- 
sterone. 

Alberto Maria WIRTH 

Direttore Clinica oculistica, Univ. di Pisa - adattometria. 
Silvio ZANOLI 

Aiuto Clinica ortopedica e traumatologica, Univ. di Pavia - 

ANCA. 

Franco ZA ROTTI 

Lib. doc. in Clinica ortopedica, Univ. di Bologna - am- 
putazione e disarticolazione. 

Vittorio ZA VAGLI 

Direttore generale Ist. zooprofilattico di Roma - aeta 
epizootica. 


N.B.: le voci la cui firma d’A. è seguita da asterisco sono state aggiornate redazionalmcnic. 
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ABASIA 

[formato modernamente in lat. scient., sul modello di 
afasia (v.), con il gr. bàs(is) ‘ il camminare ’J. - f. abazie. 
- i. abazia. - T. Abazie. - S. abazia. 

Secondo l'etimologia abasia significa incapacità di cam- 
minare. Sotto questo termine dovrebbero pertanto es- 
sere comprese tutte le forme in cui, per qualsiasi ragione, 
è perduta la capacità di camminare, quindi anche le a. 
da paraplegia (v.); comunemente, però, tale termine è 
riservato a quei casi nei quali l'incapacità di cammi- 
nare non c dovuta a paralisi degli arti inferiori, così 
come per afasia si intende l’incapacità di parlare pur 
essendo integri i meccanismi periferici della fonazione 
e dell'articolazione della parola. Ristretto in tal modo il 
concetto di a., questa potrebbe essere definita come l'in- 
capacità di camminare dovuta a meccanizmi funzionali. 
Puramente funzionale (psicogena), infatti, è la forma più 
nota c frequente di a., che. associata di solito ad astasia, 
si riscontra negli isterici (v. andatura; astasia). 

Vi sono però indubbiamente anche altre forme di in- 
capacità di camminare che non sono dovute a mecca- 
nismi psicogeni, bensì a meccanismi organici, c per le 
quali tuttavia è giustificato il nome di a. Fra queste po- 
trebbero essere compresi i gravi disturbi del camminare 
che talora giungono fino alla incapacità assoluta c che si 
riscontrano nelle forme gravi di corea, nello spasmo di 
torsione, in taluni parkinsoniani. in molti pscudobulbari. 
Nei coreici (particolarmente nella forma degenerativa di 
Huntington) l'incomposta gesticolazione degli arti e, so- 
prattutto nella disbasia lordotica (spasmo di torsione), lo 
spasmo e la disordinata distribuzione del tono muscolare 
possono essere cosi imponenti da ostacolare non solo il 
cammino ma anche la stazione eretta; e tuttavia non vi 
è alcuna paralisi che impedisca l'esecuzione dei movi- 
menti. È noto che nei parkinsoniani, accanto all'iper- 
tonia muscolare, vi è spesso anche un particolare disturbo 
dell'iniziativa motrice che ostacola, talora fino a bloc- 
carli ed impedirli, taluni movimenti, per es. il cammino; 
se però il malato riesce a superare la difficoltà iniziale, 
il cammino si compie allora anche velocemente (cinesia 
paradossa). L’a., in questi casi, è transitoria, come tran- 
sitoria è quella che si può riscontrare in certi pseudo- 
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bulbari da stato lacunare arteriosclerotico del cervello, 
nei quali l’ordine energico di affrettare il passo può, 
come ha osservato P. Marie,, arrestare del tutto il cam- 
mino. L'a. si osserva ancora nelle lesioni del lobo fron- 
tale. nelle quali l’incapacità di dirigere i movimenti degli 
arti inferiori per l’esecuzione dell’atto del camminare sa- 
rebbe dovuta, secondo alcuni, a meccanismi aprassici, o 
forse a quella perdita dell’iniziativa motrice che sembra 
essere una delle funzioni del lobo frontale. 

Va ricordato a questo proposito che, proprio nelle sof- 
ferenze gravi dei lobi frontali e particolarmente nei tu- 
mori, sì riscontra con una certa frequenza un singolare 
disturbo del cammino, noto col nome di atassia fron- 
tale: si tratta di un disturbo che può presentarsi sotto 
aspetti diversi e che è stato attribuito a meccanismi fisio- 
patologia differenti. Uno di questi consisterebbe, come 
accennato poc’anzi, in una alterazione funzionale ricon- 
ducibile ad un meccanismo aprassico, cioè ad una vera 
aprassia delia marcia : sotto tale denominazione c stato 
descritto nel 1926 da Gerstmann e Schilder. Esso con- 
siste nell’Incapacità più o meno grave di usare gli arti 
inferiori per l’atto del camminare, senza che vi sia né 
paralisi degli arti stessi né vera atassia di tipo sensitivo 
o cerebellare. Il paziente, anche se sorretto, non riesce 
a far compiere agli arti inferiori movimenti adeguati al- 
l’atto del cammino: compie movimenti incongrui o si 
limita ad alzare c ad abbassare il piede come per segnare 
il passo, o lo sposta in tutt’altra direzione, cosi come 
l’aprassico idcomotore compie movimenti amorfi o co- 
munque inadeguati. I suddetti AA. interpretano questo 
singolare tipo di disturbo come un segno di aprassia in- 
nervatoria; Van Bogaert e Martin come effetto del de- 
ficit delle funzioni automatiche che regolano l’armonia 
dei movimenti del cammino senza che vi siano altera- 
zioni delle funzioni motorie primarie; si tratterebbe dunque 
di un disturbo aprassico nel quale l’innervazione di un 
arto sarebbe privata della corrispondente rappresentazione 
cinetica, mentre sarebbe normale l'ideazione progettuale. 
Vi sono analogie tra questa vera aprassia della marcia e 
quella difficoltà o incapacità della « messa in moto » del- 
l’atto del camminare che si riscontra spesso nei parkinso- 
niani c negli pseudobulbari, nella quale non è escluso che 
intervenga anche una componente aprassica innervatoria. 
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La più tipica forma di a. c però quella dovuta a mecca- 
nismi funzionali, e più precisamente psicogeni. Associata 
ad astasia. la si riscontra, come si è detto, negli isterici, 
ed ha verosimilmente la medesima patogenesi delle altre 
paralisi isteriche. Accanto a queste forme, in cui il ma- 
lato fa (apparentemente) ogni sforzo per camminare pur 
senza riuscirvi, ve n'è un'altra a meccanismo fobico 
{baso fobia) nella quale il malato, pur potendo compiere, 
sdraiato sul letto, qualsiasi movimento, non appena scende 
a terra è colto da ansia, si aggrappa ad ogni sostegno 
per paura dì cadere, gli arti inferiori si irrigidiscono spa- 
smodicamente inchiodando i piedi al pavimento e impe- 
dendo la marcia. 
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MARIO tiO/./ANO 

ABBANDONO. SINDROME 1)1 

Definiamo come sindrome di abbandono la reazione al- 
l'assenza totale o parziale, lenta o improvvisa, di un rap- 
porto alTettivo reale o immaginario. 

Per quanto riguarda le reazioni a un disturbo reale del 
rapporto affettivo io-famiglia, io-mondo, è più giusto par- 
lare di carenze affettive (v.J. 

Importante è invece considerare il sentimento di abban- 
dono che appare giù chiaro dall'cià di 3*4 anni in poi. 
Esso può essere generato da un abbandono totale o par- 
ziale, che può essere reale ma anche immaginario: una 
paura irrazionale d'essere abbandonato, di perdere o d'aver 
perso l'amore dei familiari. 

Spesso però ciò che appare immaginario è invece un 
prodotto di errori pedagogici, non molto evidenti ma 
egualmente frustranti. Questa sindrome può rappresen- 
tare l'esito a distanza di una carenza affettiva precoce 
(v. carenze affetti vii) oppure è una reazione ad un senso 
di colpa edipica o ad una ipcrprotczionc materna (di qui 
la paura di perdere l’iperprotezionc. il rifiuto psicologico 
di diventare grande e la regressione a situazioni infantili). 

Sul piano clinico vi sono una chiusura in sé stesso, una 
devulorizzazione. un umore triste, depresso, manifestazioni 
regressive (enuresi, succhiamento del pollice, ctc.) o mani- 
festa/ioni reattive di tipo aggressivo. 

La nevrosi di abbandono inèvrose d'ahandon degli A A. 
francesi) c qui ricordata per completezza anche se attual- 
mente si dubita che sia necessario, sul piano clinico, enu- 
clearla dalle altre reazioni patologiche. È stata descritta 
da Ch. Odier e G. Guex (1947-1950) i quali hanno soste- 
nuto. più che una patogenesi conflittuale, una particolare 
base costituzionale che condiziona la reattività patologica 
del soggetto. La sintomatologia sarebbe caratterizzata, su 
una base di avidità affettiva insaziabile, da angoscia, aggres- 
sività, devalorizzazione di sé stesso, chiaro atteggiamento 
sado-masochistico dinanzi alla realtà. 

Bibliografia 

Guex G.. La névrose d'ahandon. 1950. P.U.F., Paris. 

Od'. r Ch.. Languisse et la pensée magique. 1948. Dclachaux - 
Nicsilé. Neuchàid. Giovanni boi ii> 

ABDERHALDENKÀUFMAN-LIGNAC, MALATTIA 

DI: v. ostinosi. 

ABDF.R H A LDEN , REAZIONE DI 
La reazione di Abdcrhaldcn (A.R.) è una ricerca biolo- 
gica che serve a determinare la presenza in certi liquidi 
organici (sangue, urine) di particolari fermenti (enzimi) 
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detti fermenti protettivi o difensivi [Abwehrfermente) i quali, 
secondo la concezione di Emil Abderhalden, compaiono 
nell'organismo in seguito all'immissione in circolo di pro- 
teine eterogenee. Abderhalden attribuì anche ai lipidi e 
ai glicidi la proprietà di provocare la comparsa nell'orga- 
nismo di fermenti protettivi, quando essi vengano inocu- 
lati per via parcntcralc; ma i successivi studi hanno valo- 
rizzato soprattutto le proteinasi di difesa per cui quando si 
parla di fermenti difensivi ci si riferisce essenzialmente 
ad esse. Queste si formano non solo in seguito alla sommi- 
nistrazione parenterale di proteine eterologhe, ma anche 
in tulli i casi in cui si abbia il passaggio m circolo di so- 
stanze proteiche comunque estranee alla normale com- 
posizione del plasma e quindi nel corso di malattie infet- 
tive. nelle affezioni tumorali, durante la gestazione (per la 
penetrazione di proteine ovulari nel circolo materno) c 
in tutte quelle condizioni in cui si alterino le normali fun- 
zioni cellulari. La funzione delle protemasi difensive è 
quella di proteggere l'organismo dalle sostanze proteiche 
estranee e nocive, comunque immesse in circolo, mediante 
la demolizione di queste fino allo stadio di aminoacidi. 
1 fermenti protettivi si formano rapidamente: in seguito 
a una somministrazione parenterale di proteine essi com- 
paiono nel sangue c nelle urine già 24 h dopo l'ini/io del 
trattamento. Precoce sarebbe anche la loro comparsa nel 
corso delle malattie infettive, ove rappresentano probabil- 
mente uno dei primi meccanismi di difesa dell'organismo 
contro gli agenti patogeni. Essi si eliminano per via uri- 
naria. Un carattere importante di questi enzimi è la 
notevole specificità; tuttavia, se si inoculu in un animale 
una proteina eterologa in quantità superiori a certe dosi, 
si può ottenere la formazione di proteinasi capaci di agire 
non solo sulla proteina inoculata, ma anche su proteine 
a questa molto vicine strutturalmente. Un contributo par- 
ticolarmente importante é infine quello portato da Mail 
c Bcisin i quali, lavorando su grandi quantità di urina di 
gestanti, di individui affetti da tbc c da altre malattie in- 
fettive, hanno ottenuto l'enzima in forma cristallizzata. 

La A.R. si esegue cimentando il liquido organico (siero 
di sangue, plasma, urina, eie.) suscettibile di contenere il 
fermento specifico col substrato proteico corrispondente: 
si avranno, nel caso in cui l'enzima esista, la digestione 
della proteina e la liberazione di aminoacidi. Questi si 
possono mettere in evidenza: I ) per via chimica, mediante 
dialisi e successiva esecuzione sul dializzalo della reazione 
alla ninidrina. la quale dà una colorazione violetta al- 
l'ebollizione in presenza di aminoacidi; 2) con vari metodi 
ottici: polarimetria, refrattometria, mterferomctrta (pro- 
posta da Hirschh capaci di svelare ['aumento di concen- 
trazione molecolare dovuto alla scissione della molecola 
proteica: 3) nelle urine la ricerca é più semplice (metodo 
del contatto diretto c reazione della ninidrina sul filtrato). 

L'applicazione pratica della A.R. ò stata studiata in 
molti campi: nella sierodiagnosi della gravidanza, nelle 
affezioni tumorali, nelle malattie infettive, nelle cndo- 
crinopatic. 

Il campo in cui maggiormente è stata studiata l'applica- 
zione pratica della A.R. è quello dei tumori. Le proteine 
cancerose in qualità di antigeni dimostrano una notevole 
specificità per cui nella ricerca delle proteinasi a scopo dia- 
gnostico dovrebbero essere usate tutte le varie proteine 
carcinomatose. Se nelle urine di cancerosi non si trovano 
fermenti protettivi, si può effettuare un'azione di richiamo, 
irradiando i pazienti con piccole dosi di raggi rontgen, 
le quali provocano, attraverso alterazioni cellulari, l'im- 
missione in circolo di proteine del tessuto neoplastico c 
quindi la formazione di proteinasi protettive. Nonostante 
l'interesse suscitato in più campi, l'A.R. non è riuscita 
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pero, fino ad ora, ad affermarsi come indagine di ordine 
clinico. La difficoltà di avere una congrua quantità di 
substrati puri, le frequenti variazioni nc» risultati, le obie- 
zioni mosse da alcuni AA. alla stessa teoria di Abder- 
halden hanno ostacolato lo sfruttamento pratico di essa. 
Il problema dell'applicabilità nella pratica della A R. è 
stato ripreso, su una vasta casistica di soggetti tuberco- 
lotici. da Cattaneo e Mariani. Secondo le esperienze di 
delti AA. le proteinasi di difesa sono attivabili, sia in 
vitro , sia in vivo, mediante la somministrazione di sostanze 
riducenti (ac. ascorbico, iposolfito di Na, cisteina. gluta- 
tione, etc.), il che contribuisce ad aumentare la sensibilità 
del metodo. Inoltre i fermenti difensivi sarebbero sensibili 
a numerose altre cause di attivazione e di inibizione (som- 
ministrazione di oppiacei, tono del sistema neurovegeta- 
tivo, farmaci devitaminizzanti nei riguardi del fattore C, 
sulfamidici): questo insieme di fatti potrebbe spiegare i ri- 
sultati diversi e incostanti che possono osservarsi in 
tale ricerca qualora non si escludano queste cause di 
variabilità. 

Un'altra applicazione proposta serve a differenziare fra 
loro due o piu proteine: volendo, per cs., stabilire se due 
proteine siano della stessa natura, se si inocula la prima ad 
un animale si otterrà dalle urine di questo la proteinasi 
corrispondente, la quale, cimentata con le due proteine, 
le digerirà ambedue se esse sono identiche, digerirà la 
prima e non la seconda se esse sono di natura diversa. 
Questo procedimento è stato sfruttalo da Cattaneo c Ma- 
riani che hanno potuto cosi dimostrare la differente com- 
posizione chimica delle eso- c delle cndoprotcinc del b. 
di Koch. 
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ABDUCENTE NERVO: v. OCULOMO/IONE. 
ABERRAZIONI CROMOSOMICHE: v. cromosoma. 
ABERRAZIONI OTTICHE: v. ottica. 
ABETALIPOPROTEINEMIA: v. acantocitosi. 
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fingi.» 1870, Th. H. Huxley, composto del gr. àhios 4 senza 
(a-) vita (’bìos)' c gènesi* ‘origine']. - Sin.: archiliosi; 
archigonia; eterogenesi; generazione spontanea, o auto- 
matica o equivoca. - f. ahiogénèse. - i. abiogenesi s. - T. 
Abiogenesi; Urzeugung. - s. abiogènesi*. 

Definizione ed evoluzione storica 

Per abiogenesi, o generazione spontanea, si intende la 
generazione di organismi viventi dalla materia non vi- 
vente. Essa era generalmente ammessa dai naturalisti e dai 
filosofi dell'antichità classic Nvl'*it? moderna fu dimo- 
strata la fallacia di tale dottrina m quanto applicata agli 
organismi superiori, e poi anche agli unicellulari. In tempi 
recenti l'ipotesi dell'a. è stata nuovamente formulata su 
basi più concrete. 

Aristotele, che pur conosceva le uova c le larve di molti 
insetti e in particolare delle mosche, riteneva che le imagini 
nascessero per generazione spontanea dalle materie corrotte. 


Le uova che esse depongono c le larve che ne nascono sareb- 
bero organismi dissimili dai genitori, destinati a morire perché 
incapaci di riprodursi e di svilupparsi ulteriormente, Si rite- 
neva anche che la massima parte dei vermi (classe che rag- 
gruppava disparati organismi oggi compresi in diversi gruppi 
zoologici) nascessero dalla materia non vivente. E tal modo 
di nascimento era attribuito non solo a piante c animali infe- 
riori. ina perfino ad alcuni vertebrati, come gli Anfibi, che si 
originerebbero dalla mota deeli stagni, l'anguilla, la cui ripro- 
duzione rimase un enigma per molti secoli, c perfino i topi. 

Lucrezio accetta la dottrina della, c Virgilio, nel famoso 
passo delle Georgiche, ove descrive il nascimento delle api, 
sembra credere che queste si originino dal sangue di un to- 
rello di fresco abbattuto. Anche i Padri della Chiesa c in par- 
ticolare S. Agostino ammettevano l'a. Fino a tutto il scc. xvtt 
non furono sollevati dubbi su questa antica credenza, la quale 
non urtava in alcun modo contro i dogmi religiosi, perchè 
Li generazione spontanea poteva essere attribuita a forze vitali 
operanti in natura c derivanti da Dio. Il medico c poeta aretino 
Francesco Redi esegui accurate esperienze con le mosche delle 
carni putrefatte c. nella sua opera Esperienze intorno alfa gene- 
razione degii insetti (Firenze. 1668), dimostrò con tutta chia- 
rezza che esse nascono soltanto quando altre mosche abbiano 
deposto sulla carne le proprie uova. Se con carta o garza si 
protegge la carne e s’impedisce che le mosche vadano a deporvi 
le uova, nessun insetto nasce. Fu questa la prima dimostra- 
zione sperimentale dell’inesistenza della generazione spontanea: 
ma non per questo cadde la dottrina. Il Redi stesso ammise 
che gli insetti delle galle fossero generati *< da quella stessa 
anima c da quella stessa naturai virtude. che fa nascere i flutti 
stessi della pianta >►. Tanta era la forza della tradizione anche 
in lui, che pure sempre s'atTaticava a che la ragione « ingan- 
nala da' sensi male informati» non pronunciasse «una precipi- 
tosa c fallace sentenza ». Anche per « gli animali viventi che 
si trovano negli animali viventi ». cioè i parassiti, dei quali fu 
uno dei primi e piu insigni studiosi, il Redi ammise la gene- 
razione spontanea. Altri naturalisti, fra cui A. Vallisnicri, dimo- 
strarono poi l'origine da uova anche per gli insetti delle galle, 
c nel scc. xvtti non v era più dubbio che gli insetti nascessero 
sempre da uova, benché siano rimasti fino al principio del scc. 
xtx alcuni superstiti sostenitori dell’a. per taluni insetti o vermi. 

Ma l’invenzione del microscopio e le applicazioni che ne 
furon fatte, specialmente alla fine del sec. xvii e al principio 
del xviii, avevano aperto alla curiosità degli zoologi campi 
fino allora inesplorati. In modo particolare avevano interessato 
gli osservatori gli antmalroli che pullulano nelle acque in cui 
qualche sostanza organica vada decomponendosi, come av- 
viene nelle infusioni. E infusori furono appunio chiamati quei 
minutissimi organismi, a cui molti studiosi attribuivano non 
una vera e propria natura animale, ma una semplice « vitalità ». 
L’origine di questi organismi, scoperti sul finire del sec. xvii 
da A. v. Lccuwenhock. era generalmente attribuita a genera- 
zione spontanea. L’inglese J. T. Nccdham aveva istituito espe- 
rimenti in proposito c, avendo osservato che gli infusori com- 
parivano anche in bottiglie tenute ermeticamente chiuse, af- 
fermo che essi non potevano originarsi da germi o « uova » 
provenienti dall'esterno, ma dovevano formarsi dalie « mole- 
cole » stesse della infusione. Il Buffon fece sua questa teoria, 
attribuendo alle « molecole organiche » che si liberano dalle 
sostanze infuse nell’acqua la capacità di aggregarsi e di formare 
quei corpiccioli semoventi. Questa teoria si accordava piena- 
mente con la dottrina vitalista allora in voga, in quanto poteva 
considerarsi come prova dell’esistenza di una w vitali* diffusa, 
capace di organizzare direttamente minutissimi esseri da ma- 
teria bruta. 

Il genio sperimentale di L. Spallanzani dimostrò la falsità 
dì questa opinione nel celebre: Saggio di osservarmi miero- 
seopiche relative a! sistenta della generazione dei Sigg. di Serdham 
e Buffon (Modena, 1765). Quando si distruggono con l'ebolli- 
zione i germi o « ovetti » (com’egli chiamava quelle che oggi 
si denominano cisti) degli infusori, che devono esistere nelle 
sostanze messe in infusione, sulle pareti del recipiente e nel- 
l'aria. le infusioni rimangono sterili. Solo quando, dopo l'ebol- 
lizione e il successivo ratTreddamento. le infusioni vengono 
rimesse a contatto con l’aria, si osserva nuovamente lo svi- 
luppo degli animatcoU. Questi nascono dunque da germi pree- 
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sistemi, che provengono a loro volta da organismi simili a 
quelli cui essi danno origine. Spallanzani osservò il nasci- 
mento di alcuni infusori dalle cisti c si adoperò in seguito a ri- 
battere vittoriosamente gli « appiccagnoli » a cui s'erano aggrap- 
pati gli avversari per combattere la sua teoria. 

Anche questo secondo colpo non riuscì però ad abbattere la 
dottrina dcll'a. Essa rinacque, applicandosi questa volta ai 
batteri, c la controversia si riapri a metà del scc. xix. F.-A. 
Pouchct fu il suo più ardente sostenitore, L. Pasteur il tenace 
e vittorioso demolitore. Il tipo delle sue esperienze c essenzial- 
mente simile a quello ideato un secolo prima dallo Spallan- 
zani: sterilizzazione per mezzo del calore del terreno di coltura 
c delle pareti del recipiente. Prima di introdurre aria prove- 
niente dall'esterno nelle bottiglie contenenti il brodo di coltura. 
Pasteur la filtrava attraverso un batuffolo di ovatta, la quale 
trattiene fra le sue maglie le spore dei batteri. Nei palloni con- 
tenenti brodo Sterilizzato e in cui introduceva aria sterilizzata 
non si sviluppavano batteri. Alcuni palloni saldati alla fiamma, 
che rimasero sterili, si conservano ancora all'Istituto Pasteur 
di Parigi. I sostenitori dell a, nel scc. xix furono, singolare 
contrasto, anziché i vitalisti, i materialisti, i quali negarono 
resistenza di forze vitali proprio nel mondo biologico e riten- 
nero che l'ordine e il mantenimento della vita fossero da ricon- 
durre alle stesse forze che presiedono ai fenomeni del mondo 
inorganico. Perciò la dottrina della generazione spontanea fu 
sostenuta da molti evoluzionisti, come F. Hacckcl, che cre- 
dette dì aver trovato la nnmtra. cioè il primo e più semplice 
essere vivente, nei fanghi raccolti nelle profondità marine e 
ritenne che nascesse spontaneamente. Fu poi dimostrato che 
la moncra altro non c che un precipitato salino c, a tutt'oggi, 
la generazione spontanea degli esseri viventi non c dimostrata. 
Certo essa non e vera pei gli organismi di qualche complessità, 
dai virus e dai batteri in poi. 

Per spiegare l'origine della vita sulla terra si possono 
avanzare tre ipotesi: un allo creativo, la generazione spon- 
tanea. l'origine da germi venuti da altri sistemi planetari 
(ipotesi dì S. Arrhcnius). È chiaro che la terza ipotesi, che 
per varie ragioni i fisici e gli astronomi ritengono assai 
poco probabile, non risolve il problema, ma semplice- 
mente lo sposta. Per le due ipotesi della creazione c della 
a., non abbiamo elementi positivi che permettano di deci- 
dere. In tutta la seconda metà del scc. xix c nei primi de- 
cenni del presente, la questione della generazione spon- 
tanea è stata lungamente discussa e vari studiosi hanno 
proposto soluzioni diverse, tutte basate su ipotesi e con- 
getture. Vari esperimenti (Leduc. Herrera, etc.) per ot- 
tenere da sostanze inorganiche strutture viventi porta- 
rono soltanto alla creazione di « modelli » di cellule o 
di organismi piu complessi, ma tutti destituiti delle pro- 
prietà della vita. 

È evidente tuttavia die, quando non si voglia attribuire 
l'origine della vita ad un atto creativo speciale, si deve 
pur ammettere che gli organismi viventi si siano originati 
spontaneamente dalla materia non vivente. E pertanto 
l'ipotesi dell'a. rimane come una possibilità che può es- 
sersi verificata in passato, e che forse si verifica tuttora. 

Stato attuale del problema 

L'indagine sul problema dell'origine della vita, cioè della 
formazione di corpi cui possano riconoscersi gli attributi 
caratteristici degli esseri viventi, ha compiuto negli ultimi 
decenni passi importanti, sia nel campo teorico, sia sul 
piano sperimentale, orientandosi verso obicttivi più pre- 
cisi. Nel 1929 J. B. S. Haldane formulò un’ipotesi chimica 
delToriginc di sostanze organiche sulla terra in epoca 
geologica molto antica, ipotesi che l'A. stesso in seguito 
modificò c perfezionò. L’atmosfera terrestre primitiva 
era assai scarsa di ossigeno libero ed era fortemente 
riducente, poiché conteneva idrogeno, ammoniaca e 
metano (come attualmente l'atmosfera di alcuni grandi 
pianeti). Sotto l'influenza di radiazioni U.V. si sarebbero 
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formate molecole organiche metastabili, cioè capaci, sotto 
l’influenza di particolari stimoli, di trasformarsi in mo- 
lecole più semplici, con liberazione di energia. In queste 
molecole veniva dunque immagazzinata energia solare. 
Da questi composti, accumulati negli oceani primitivi, a 
cui conferivano le proprietà di un « brodo caldo diluito ». 
si sarebbero formati i primi organismi viventi: dapprima 
sarebbe sorta la vita anacrobica. poi quella aerobica. Più 
tardi si raggiunse un altro stadio, con l'instaurazione del- 
l'attività fotosintctica nell'interno della cellula vivente. La 
completa ossidazione delle molecole organiche potè rea- 
lizzarsi quando le piante ebbero formato per fotosintesi 
una notevole quantità di ossigeno libero. 

Il biologo russo A. I. Oparin lavorando, dal 1923 in poi, 
su di uno schema analogo cercò di precisare, in via teorica, 
alcuni stadi del processo biogenetico. F.spose le sue vedute 
in un libro la cui prima edizione risale al 1936 e che. tra- 
dotto in inglese, destò vivo interesse c sollevò molte di- 
scussioni. Secondo Oparin, negli oceani e negli acquitrini 
primitivi le condizioni erano favorevoli alla formazione 
di composti sintetici sempre più complessi e di peso mole- 
colare sempre più elevato: sì originarono cosi composti 
ossigenati del carbonio per fotolisi dell’acqua, c composti 
azotati, fino agli aminoacidi; degli uni e degli altri si for- 
marono polimeri. Le reazioni che l'A. propone come pos- 
sibili sembrano assai plausibili, benché egli non le abbia 
studiate sotto l'aspetto termodinamico. Questa parte della 
teoria di Oparin è stata ripresa, criticata, parzialmente 
modificata da Dauvìller, il quale assegna alle radiazioni 
U.V. una parte importante nel l'energetica delle reazioni 
che producono le sostanze organiche. 

Lo stadio successivo, secondo Oparin. c rappresentato 
dal costituirsi di « coacervati ». cioè di formazioni parti- 
colate, gelatinose, che si separano da una dispersione 
acquosa di colloidi c rimangono separate dalla fase liquida 
per mezzo di una superficie limitante, la quale acquista 
proprietà caratteristiche. È questo il principio di una 
struttura morfologica c di una determinazione fisiologica 
della sostanza contenuta nell'interno del coacervato; essa 
può avere con l'esterno scambi regolati dalla composizione 
chimica della sostanza stessa e dalle proprietà della mem- 
brana. Questi coacervati, secondo Oparin, sarebbero stati 
in grado di assimilare, di accrescersi e di scindersi in 
goccioline « figlie ». La selezione naturale potè allora en- 
trare in gioco con effetto direttivo sulla comparsa di orga- 
nizzazioni dinamicamente stabili: «si crearono cosi le 
condizioni per una certa stabilità dei processi chimici, per 
una certa ripetibilità entro i coacervati e, in seguito, anche 
per un rinnovamento di determinale sostanze di struttura». 

Altri AA. hanno proposto schemi diversi per il passaggio 
dallo stato di sostanze organiche discioltc a quello orga- 
nizzato. Bernal ha supposto che le sostanze organiche ven- 
gano adsorbite su materiali argillosi, e qui trovino il 
substrato che determina l'organizzazione c l'orientamento 
delle strutture molecolari. Blum invece pensa che siano 
l'evaporazione dell'acqua ambiente c la conscguente con- 
centrazione degli aminoacidi a favorire la formazione di 
compiessi polipeptidici allo stato secco, i quali si sareb- 
bero conservati dopo il ritorno dell'acqua, c allora, per 
i fenomeni di adsorbimento postulati dal Bernal, avreb- 
bero avuto modo di orientarsi e di organizzarsi. 

Sagan (1957) ha sviluppato una teoria più specifica c 
concreta per spiegare la formazione di legami fosfatici 
ad alto potenziale energetico c di sostanze come l'adeno- 
sintrifosfato (ATPi, che costituiscono oggi le principali 
sorgenti di energia nei processi metabolici. Qualche mo- 
lecola proteica la cui formazione è stata indotta per mezzo 
di radiazioni o per pirosintesi avrebbe costituito il primo 
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modello per l'utilizzazione dell'ATP nella formazione di 
molecole proteiche in grande quantità. I polimeri avreb- 
bero poi fruito di una sopravvivenza differenziale rispetto 
ai non polimeri, com'è indicato dal fatto che essi sono più 
resistenti alle fotolisi da radiazioni U.V. Con l’origine di 
polinucleotidi (ac. desossiribonucleico: DNA) sarebbe com- 
parsa la capacità di riproduzione c quindi di evoluzione. 
Una nucleoproteina capace di evolversi, in un mezzo di 
sostanze organiche diluite, può essere considerata come 
l’organismo vivente più primitivo, un « gene nudo ». Con- 
cetti analoghi sono stati sviluppati da Calvin (1959) e da 
Nccdham (1959), il quale ha considerato il problema so- 
prattutto dal punto di vista dell’energetica delle reazioni 
metaboliche dei primi organismi. 

Oltre a queste visioni teoriche, che si vanno facendo 
sempre più determinate con il progredire della biochimica 
c della genetica, si sono ottenuti alcuni risultati speri- 
mentali di grande importanza. I più notevoli sono quelli 
dovuti a Miller (1953-1957). il quale parti dall'ipotesi che 
i primi composti organici si fossero formati in un'atmo- 
sfera riducente composta di metano, ammoniaca, acqua 
e idrogeno, c dal suggerimento di Urey (1952) che scariche 
elettriche e raggi U.V. avrebbero potuto favorire le sintesi. 
Miller sottopose una miscela dei suddetti gas all’azione 
continuata di scintille elettriche; esaminando il liquido 
risultante dopo parecchie settimane di trattamento, trovò 
che in esso erano presenti diversi aminoacidi, vari acidi 
della serie alifatica e altri composti. 

Risultati analoghi sono stati ottenuti da altri ricer- 
catori. in particolare da Calvin, Fox, Ponnamperuna. 
Come fonti di energia, oltre alle scariche elettriche, si 
sono dimostrale efficaci la radioattività e l’energia termica. 
Pertanto il primo passo dcll’a., cioè la formazione di com- 
posti organici piuttosto complessi c in particolare degli 
aminoacidi, è sperimentalmente dimostrato. Gli stadi suc- 
cessivi, per giungere alla formazione di veri c propri 
organismi, sono ancora ipotetici. Calvin (1969) cosi sin- 
tetizza una possibile successione di eventi. Dopo la 
formazione di molecole monomerc, alcune delle quali ca- 
paci di immagazzinare notevoli quantità di energia, si 
passa alla formazione di polimeri, che richiede ulteriore 
erogazione di energia proveniente dalla luce o dalle mole- 
cole ad alto potenziale energetico. Contemporaneamente 
si deve supporre che si sviluppi la funzione autocatalitica 
c con essa entri in gioco la selezione naturale. Si formano 
due categorie di composti: le proteine enzimatiche, con 
scarsa capacità riproduttiva ed elevata funzione catali- 
tica, e le nuclcoproteinc. con alta capacità riproduttiva c 
scarso potere catalitico. Calvin immagina poi un modo 
con cui questi due sistemi possano accoppiarsi, raggiun- 
gendo cosi il grado di struttura dei più semplici organismi. 
Con la formazione di membrane (per cui anche si possono 
concepire alcuni modelli) si raggiunge il livello di strut- 
tura cellulare. 

Si può dunque riassumere lo stato attuale della questione 
della « biogenesi » o « biopoiesi » dicendo che si distin- 
guono oggi in questo processo due stadi: primo, la forma- 
zione di sostanze organiche complesse, come gli amino- 
acidi c i polipeptidi. a partire da sostanze molto più sem- 
plici, come il metano c l’ammoniaca; secondo, l’acquisto 
della capacità di riproduzione (e quindi di evoluzione) da 
parie di alcune di tali molecole o complessi molecolari. 
Contemporanea, o successiva, sarebbe l'acquisizione di 
una struttura e di una organizzazione a livello sopramole- 
colare. Il primo stadio è entrato nella fase sperimentale, 
c si è avuta la conferma di alcune possibilità che erano 
state considerate teoricamente probabili. Il secondo stadio 
é ancora nel campo della speculazione, ma alcune delle 
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ipotesi che sono state formulate sono piuttosto ben defi- 
nite dal punto di vista biochimico e biofìsico, ed è proba- 
bile che possano suggerire, nel prossimo futuro, un’ade- 
guata impostazione sperimentale. 

Dal punto di vista dei documenti fossili, si deve rile- 
vare che la presenza di organismi appartenenti a tutti 
i tipi animali conosciuti (tranne i Cordati), che si mani- 
festa in quantità e con varietà sorprendente nel Cam- 
briano (circa 6<X) milioni di anni or sono), ha stimolato 
la ricerca di tracce di vita precambriane. Tale indagine 
ha avuto esito abbastanza felice, perché sono state tro- 
vate (Cilaessner, Barghoom c Schopf) tracce riferìbili a 
cianohcee o batteri od organismi analoghi, in rocce data- 
bili a 1700 milioni di anni e fino a 3 miliardi di anni 
( Fig Tree Chert dell’Africa meridionale). Quindi l’enigma 
della mancanza di fossili precambriani va man mano 
risolvendosi. 

In conclusione si può dire che il problema dell’a. è 
passato dal piano puramente ipotetico e congetturale a 
quello sperimentale e di osservazione, e si può ritenere 
che sia avviato verso la soluzione. 
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GIUSI-PPE MONTAI FNT1 

ABIOTROFIA 

fingi.. W. R. Gowcrs. 1845-1915, composto del gr. àbios 
* senza la-) vita l-bios) ’ e -trofia, cfr. trofè * nutrizione ’]. 
- F. abiotrophie. - I. abiotrophy. - T. Abiotrophie. - s. 
abio trofia. 

All’involuzione senile e alla morte dell’organismo vivente 
considerato come insieme integrato non corrispondono 
necessariamente una parallela e sincrona involuzione e 
morte di tutte le sue parti. 

La stessa evoluzione ontogenetica dell’organismo pre- 
suppone un continuo farsi di parti che sono condannate 
ad atrofizzarsi (o a trasformarsi) successivamente, secondo 
un disposto codificato nel genoma delle specie. 

Di tali fenomeni è naturalmente ricca anche la pato- 
logia umana, ove anzi essi assumono aspetti particolari. 
Il Gowers introdusse il termine di abiotrofia per designare 
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appunto una patologica atrofia senile (v. a tanti a) c morte 
geneticamente determinate di alcune date parti dell'orga- 
nismo. L'aspetto patologico può essere rappresentato non 
solo da una precocità temporale, ma anche da una seito- 
rialità spaziale: gruppi di cellule, di neuroni, di fibre mu- 
scolari, di elementi ghiandolari, di peli. etc. Natural- 
mente quando un fenomeno di a. diventa sistemico, 
finisce per identificarsi con una vera c propria malattia 
ereditaria: miopatie ereditarie, sclerosi laterale atri io- 
trofica, diabete ereditario, etc. Infine, possono rientrare 
nel concetto di a. anche tutti quei disturbi funzionali 
dismetabolici su base genetica che dipendono da una 
precoce involuzione di un settore operativo biochimico. 

MASSIMO ALOISI 

ABITAZIONE 

F. habitat ioti. - i. habitat ioti dweìling. - r. Hofwunp. - s. 
hahitación. 

SOMMARIO 
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Disponibilità di spazio (col. 17). - V entila/ ione (col. 18): Vcn- 
ritoltone naturale. - Ventilazione naturale con mezzi sussidiari. - 
Ventilazione artificiale. - Soleggiamento (col. 23). - Difesa ter- 
mica (col. 25): Comportamento termico delle strutture di un am- 
biente. - Mezzi artificiali per modificare le condizioni climatiche 
interne. - Individuazione delle condizioni ottimali del micro- 
clima. ■ Protezione dai rumori (col. 36). - Difesa dall'umidità 
(col. 37). - Razionalità dell'illuminazione (col. 39). - Dispo- 
nibilità di acqua (col. 41). - Evacuazione dei rifiuti liquidi e 
solidi domestici (col. 42). - Installazioni sanitarie per la pulizia, 
per I bagni e per le cucine (col. 46). 

Generalità e principali requisiti igienico-ambientali 

È noto ciò che l'abitazione ha rappresentato per l'uomo 
nel corso dei secoli, dalla ricerca del primitivo rifugio in 
grotte e caverne che lo riparassero dal rigore degli clementi 
c dalla ferocia degli animali alla susseguente conquista del 
primo quadro architettonico, la capanna, espressione em- 
brionale di una vita familiare meno disagevole c più in- 
tima; dal passaggio alle prime costruzioni terrestri favo- 
rito dail’instauraztone di una determinata attività lavo- 
rativa offerta dall'impiego dei metalli al l'inserimento in 
gruppi sempre piu vasti di aggregati edilizi predisponenti a 
piu stretti rapporti umani, commerciali, culturali e sociali. 

Con la formazione degli aggregati edilizi cominciano 
a delincarsi più nettamente c decisamente i fondamentali 
bisogni dell'uomo rispetto a quelli primordiali della sua 
mera esistenza e viene maggiormente a evidenziarsi l'idea 
che l'a. non fa che riprodurre nel corso del tempo in 
tutta la sua essenza lo sviluppo sociale, economico c 
culturale dell'umanità. Le sue caratteristiche infatti ten- 
dono a riflettere fedelmente tutti i cambiamenti della 
vita associativa dell'uomo, inserendola sempre di più nel 
contesto ambientale esterno con il quale essa mantiene 
rapporti crescenti di interdipendenza. 

Tali rapporti assumono attualmente la massima intensità 
in riferimento all'a. modernamente concepita; un appo- 
sito comitato di esperti dell’O.M.S. in una relazione 
del 1961 indica chiaramente che per il volume confinato, 
comunemente chiamato finora « abitazione >► o « allog- 
gio », si preferisce ai nostri giorni ampliare la nozione 
del termine in quella di « abitato », intendendo con 
questo non solo il fabbricato nel quale l'uomo risiede, 
ma anche tutto ciò che circonda detto fabbricato, c spe- 
cialmente tutti i servizi, le installazioni c i dispositivi 
la cui presenza c necessaria o desiderabile per assicurare 
l'igiene fìsica e mentale. con>c anche il benessere sociale 
della famiglia e dell'individuo. 
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Una premessa di tal genere appare indispensabile quando 
si vogliano analizzare i numerosi problemi legati all'im- 
postazione funzionale e costruttiva della casa di a. attuale; 
essi si presentano strettamente uniti nel quadro generale 
di una sistemazione edilizia, urbanistica e igienico-so- 
ciulc dell'aggregato cittadino. 

Il progresso continuo delle concezioni culturali e civili, 
i pressanti orientamenti sociali, le sempre crescenti esi- 
genze di un dignitoso grado di conforto, la disponibilità 
di avanzate tecniche di costruzione e di nuovi materiali, 
le ampliate possibilità economiche costituiscono insieme 
un substrato sostanziale per lo sviluppo di un tipi) di a. 
che sia l'espressione più significativa dell'attuale civiltà. 

Se si considerano poi tutte le influenze di ordine psico- 
fisiologico legate al significato dell'a. per l'uomo mo- 
derno. si può comprendere quanti siano i campi delle 
conoscenze particolarmente interessati ai problemi del- 
l'a., da quello architettonico-strutturale a quello fisiolo- 
gico e psicologico, da quello ecologico a quello sociolo- 
gico urbano, da quello igiemco-sociale a quello economico. 

L'estensione data al termine a. serve a ricordare la 
stretta dipendenza di essa dall'ambiente esterno, ma ov- 
viamente fondamentali appaiono le funzioni dell'a. nei 
rispetti degli individui che la occupano, funzioni che si 
differenziano alquanto a seconda che si tratti dell'alloggio, 
della scuola, dell'ufficio, della fabbrica, ctc. 

La notevole ampiezza dell'argomento induce tuttavia a 
limitare la trattazione alla casa di a. civile, quale insieme 
di alloggi in una costruzione edilizia delimitata, che può 
anche contenere un solo alloggio unifantiliare. Sotto 
questo aspetto si studiano di nonna i numerosi principi 
basilari che devono servire per la disposizione sul ter- 
reno, l'impostazione costruttiva, la distribuzione funzio- 
nale interna, la rifinitura degli ambienti, etc. 

Saranno nel prosieguo esaminate le principali esigenze 
dell'a. così intesa c dell'alloggio familiare. Sin da ora 
esse si possono tuttavia riassumere, particolarmente per 
quanto riguarda la salute, nei quattro principi essenziali 
già enunciati dall' American Public Health Association: 
esigenze fisiologiche, incentrate sul comportamento del- 
l'organismo umano rispetto agli stimoli interni e a quelli 
provenienti dall'esterno; esigenze psicologiche, riguardanti 
la possibilità di una adeguata riservatezza, di riposo fisico 
e mentale, di un soddisfacente senso di gradevolezza 
estetica; protezione contro le infezioni, particolarmente 
legata alla qualità dell'approvvigionamento idrico, allo 
stato dei servizi igienici, ai sistemi di convogliamcnto dei 
rifiuti liquidi c solidi, alla eliminazione di insetti e rodi- 
tori nocivi, etc.; protezione contro gli infortuni, che as- 
sume attualmente una grande importanza nelle a. nei 
riguardi dei pericoli connessi con il vasto uso degli appa- 
recchi elettrici, c in genere delle attrezzature meccaniche. 

Nei riguardi dei criteri di impostazione costruttiva dcl- 
l'a., sia permanente, nella quale si può raffigurare l'al- 
loggio familiare vero c proprio, sia temporanea, dove 
l'uomo trascorre soltanto alcune ore della giornata (luoghi 
di lavoro, di divertimento, ctc.) oppure un limitato pe- 
riodo della sua vita (scuole, caserme, ospedali, ctc.). si 
è già messo in evidenza che il primo c fondamentale con- 
cetto da tenere presente è che essa deve inserirsi total- 
mente nell'ambiente circostante, costituito da un aggre- 
gato urbano o rurale oppure da una zona ancora non 
occupata da costruzioni o caratterizzata da verde incolto. 
Specialmente nei rapporti con la salute pubblica tale 
concezione oggi è più valida che mai: si tende infatti 
a parlare di abitato . intendendo con questa dizione non 
soltanto il fabbricato dove l’uomo si ripara ma anche 
ciò da cui esso è contornato: tali sono le interdipendenze 
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strettissime per quanto si riferisce all’igiene, alla salubrità e 
nel senso più ampio al benessere tìsico-sociale degli abitanti. 

In quest’ordine di idee la trattatistica moderna indica 
come aventi un ruolo di primaria importanza sia nel tipo 
edilizio che nelle condizioni di salubrità c di conforto 
degli alloggi i cosiddetti /allori estrinseci. Questi pos- 
sono essere classi fica ti in varie categorie, ognuna delle 
quali presenta elementi che direttamente o indirettamente 
hanno un valore igienico- soci ale rilevante. 

La situazione naturale della località ó da considerare 
in primo luogo in riferimento soprattutto alla configli* 
razione del suolo edilizio, alla struttura meccanico-fisica 
del terreno, anche nei suoi rapporti con l'acqua ivi con- 
tenuta. all’esposizione più o meno favorevole per il so- 
leggiamento dell’area, alle caratteristiche climatiche locali, 
alle vicinanze ambientali, oltre che alla possibilità di uti- 
lizzazione razionale de! terreno dal punto di vista tecnico- 
strutturale cd economico. Presentano anche notevole im- 
portanza le numerose prescrizioni di leggi e regolamenti 
in materia urbanistica cd edilizia cittadina, nonché le 
eventuali servitù prediali pertinenti. 

Gli accennati rapporti dell’a. con la situazione com- 
plessiva ambientale esterna si mettono vieppiù in rilievo 
in funzione della necessaria utilizzazione dei servizi ge- 
nerali di cui deve essere dotalo un aggregato edilizio ur- 
bano, a cominciare dulia rete stradale e dalle corrispon- 
denti condutture per l'approvvigionamento idrico c per 
il convogliamene dei rifiuti liquidi domestici o indu- 
striali, dall'organizzazione di un efficiente servizio di rac- 
colta c rimozione dei rifiuti solidi per finire allo sviluppo 
di tutte quelle forniture indispensabili allo svolgimento 
delle attività essenziali della vita domestica, lavorativa o 
di studio e al mantenimento di un idoneo conforto e be- 
nessere psicofisiologico. 

Né possono essere dimenticate quelle installazioni di 
vita sociale, culturale c collettiva che dovrebbero costi- 
tuire l'indispensabile strumento di integrazione umana e 
sociale tra gli abitanti della stessa zona, tra le quali non 
ultime sono du considerare le istituzioni per svago e 
giochi dei bambini, sia a ridosso delle a. sia in appositi 
spazi verdi opportunamente protetti dalla circolazione 
viaria a traffico intenso. 

Una valutazione particolare meritano le caratteristiche 
costruttive della casa di a. nel suo senso lato, cioè con- 
figurata come un insieme di alloggi in un determinato 
volume fabbricativo; esse assumono, come è noto, un 
ruolo predominante nella determinazione di un confor- 
tevole microclima degli alloggi a causa delle inevitabili 
influenze che esercitano nella trasmissione di qualsiasi 
perturbamento esterno negli ambienti interni della a., 
sia pure con variabili intensità e ritardi. 

Sono da considerare infine i fattori economici, che rap- 
presentano talvolta il motivo condizionante la scelta c 
l’utilizzazione di tutti gli elementi precedentemente illu- 
strati. Si può dire infatti (Carbonara) che muovere da 
una base economica e cercare di soddisfare esigenze igie- 
niche. costruttive c distributive, mirando ad un ideale di 
perfezione sociale ed estetica, è lo scopo dell'architetto. 

Appare logico pertanto pensare che, dove non ostino 
particolari necessità economiche e si studino attenta- 
mente tutti i problemi inerenti agii clementi formativi 
dcll’a., si possa realizzare il livello massimo di confortc- 
\ olezza e di soddisfacimento di tutte le esigenze. Quello 
invece che c attualmente diffìcile da definire c il livello 
minimo dei requisiti, se si continua ad intendere tale 
livello soltanto come quello compatibile con il manteni- 
mento di una soglia di semplice esistenza. Una definizione 
di questo genere non appare più concepibile se non forse 
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in paesi molto sottosviluppati ancora in condizioni pri- 
mordiali di vita: basti ricordare quali profonde e com- 
plesse esigenze dominano ormai il comportamento psico- 
fisico dell'uomo nell’ambiente cittadino. 

Sembra opportuno pertanto discettare di un livello 
standard, quale coacervo di esigenze medie per una vita 
sana, decorosa, confortevole c civile in seno ad una comu- 
nità operante e attiva, quale é lecito pretendere in una 
società progredita c sviluppata. L da dire che purtroppo 
ancora oggi nel nostro paese molle volte si c al di sotto 
dello standard accennato, per fenomeni di arretratezza 
indubbiamente legati a carenze economiche e sociali. 

In corrispondenza, comunque, a tale livello standard 
si può cercare di definire una serie di requisiti fondamen- 
tali generali, tra i quali in seguito scegliere per una più 
dettagliata illustrazione i criteri essenziali igienico- soci ali 
di salubrità e confortevole/za dell’u., sempre nel con- 
testo dcir/iaòrVzrr in cui essa viene inserita. 

In una visione talmente ampia i requisiti della casa 
d'a. appaiono molto numerosi e di diversa estrazione; 
conviene perciò un loro raggruppamento in categorie rap- 
presentative di elementi maggiormente affini. Si possono 
citare ad cs. le categorie proposte da P. Carbonara e qui 
riassunte: 

al per la morale alloggi separati per ogni famiglia, 
basso indice di affollamento, separazione delle camere 
da letto secondo il sesso dei figli, conveniente riparo 
dagli sguardi c dalle voci estranee; 

bf per la salubrità: fabbricati ben distanziati l’uno 
dall’altro per una buona ventilazione trasversale, aboli- 
zione dei cortili stretti e umidi, finestre di larghezza ade- 
guata al clima, soleggiamento c illuminazione sufficienti 
per ogni stanza di a. in rapporto all'altezza dei locali, 
alia distanza dei fabbricati e all'ambiente termico che 
si vuol garantire; una sufficiente purezza dcll'ana dentro 
c fuori della casa con possibilità di eliminare polvere, fumo, 
vapori e odori nocivi; cucina c attrezzature idraulico- 
sanitarie efficienti, buona illuminazione artificiale, buona 
protezione contro i rumori interni cd esterni, buona pro- 
tezione dall'umidità, buona protezione dagli insetti e dai 
roditori, possibilità di facile c agevole pulizia della casa; 

c) per la tranquillità: lontananza da strade di traffico, 
da ferrovie, industrie e da fonti di rumori c molestie, con- 
servazione di spazi alberati esistenti c creazione di nuovi, 
assegnazione di campi di gioco per i bambini, gradevole 
visione da ogni finestra di camera d’a., possibilità di sta- 
bilire un giusto ma non eccessivo isolamento dai vicini, etc.; 

d> per la comodità : fabbricati di non piu di 4 piani 
qualora siano privi di ascensore, alloggi spaziosi ma non 
esuberanti, superficie utile ben proporzionata rispetto alla 
superficie totale e ben distribuita; possibilità di tenere 
distinti i bisogni della vita individuale dalla vita in co- 
mune; possibilità di svolgere attività marginali in casa 
senza arrecare disturbo; adattabilità dell’alloggio con spazi 
di deposito c armadi di conservazione; 

e) per la convenienza : breve distanza dal posto di 
lavoro, facile e sicuro accesso alle scuole infantili, vici- 
nanza a negozi e luoghi di convegno c di studio, di cul- 
tura e di svago, ai centri di comunicazione c trasporto, 
ai parchi pubblici, ctc.: 

f) per la sicurezza: costruzione solida c semplice, 
rifiniture non facilmente deteriorabili, attrezzature resi- 
stenti all’uso continuato; precauzioni contro le intossi- 
cazioni. gli incendi, l'allagamento e gli infortuni in ge- 
nere; protezione contro i rischi della circolazione stra- 
dale circonvicina con riguardo prevalente ai bambini; 

g) per V estetica : coordinamento dell’espressione ar- 
chitettonica dell'edifìcio con qucllu del quartiere dando 
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ad «so una fisionomia distinta senza contrasti: suffi- 
ciente varietà di tipi planimetrici e di aspetti urbanistici; 
decorazione sobria e prevalentemente affidata agli cle- 
menti naturali più comuni c di maggior durata. 

Dall'illustrazione sopra accennata molto interessante appare 
la preponderanza dei motivi igicnico-sociali al di là dei veri c 
propri criteri di salubrità ai quali deve essere improntata l’a. 
intesa nel suo senso lato, in relazione specialmente all'assetto 
edilìzio circostante. 

Una delineazione più approfondita di tali motivi oltre la 
semplice enunciazione non c certo agevole, qualora non si 
tengano presenti le considerazioni già accennate nelle premesse 
sulla relatività della definizione dei livelli di esigenze per IV 
Tale difficolta si riscontra particolarmente nelle relazioni degli 
esperti dcll'O.M.S.. le quali necessariamente devono contem- 
plare lo stesso problema per tutti i diversi paesi del mondo. 

Tuttavia, pur essendo consci della diversità delle condizioni 
e dei problemi dell'a.. non solo nelle varie parti del mondo ma 
anche tra le vane zone d’Italia, possiamo seguire in linea di 
massima, trattandosi di indirizzi specifici di salubrità dcl- 
l'abitato. le indicazioni di tali esperti sui principali requisiti 
delia casa, sempre nel contesto abitativo dell’aggregato ur- 
bano. i quali si ritengano maggiormente suscettibili di appro- 
fondimento sotto il punto di vista igienico-sanitario e sociale. 
Ovviamente a tali indicazioni orientative si associeranno i fon- 
damentali criteri stabiliti da tempo c confermati o trasformati 
dall'evoluzione della tecnica e dal progresso attuale. 

Prima peraltro di passare alla esposizione, sia pure sin- 
tetica. dei numerosi problemi attinenti alla salubrità (sotto 
la cui denominazione si intendono anche il conforto e la 
sicurezza», sembra opportuno ricordare la definizione dcl- 
Y abitalo salubre data dal Comitato di esperti dell’O.M.S. 
nel 1961: 

I > Ciascuna famiglia deve poter disporre di un alloggio 
ben costruito, in buono stato e indipendente; bisogna pre- 
vedere al minimo per ciascun alloggio: 

a) un numero di stanze, una superfìcie utile e un 
volume confinato sufficienti a soddisfare i bisogni del- 
l'igiene e a permettere una vita familiare conforme agli 
usi c alla cultura della regione; i locali dovranno 
essere utilizzati in maniera che ne le stanze di soggiorno 
nc le stanze di riposo siano sovraffollatc: 

b) il minimo di intimità auspicabile per permettere 
ai diversi membri della famiglia di isolarsi gli uni dagli 
altri, di non essere disturbati da fattori esterni; 

c) separazione tra le stanze in cui dormono adole- 
scenti c adulti di sesso differente, salvo in ciò che con- 
cerne gli sposi; 

d) una rete di approvvigionamento idrico per l'al- 
loggio c in quantità sufficiente per tutti gli usi individuali 
e domestici necessari all'igiene, al conforto e alla pulizia; 

c) un buon sistema igienico di evacuazione delle 
acque usate, dei rifiuti solidi domestici e altri rifiuti; 

fi installazioni appropriate per le pulizie e i bagni; 

g> le installazioni necessarie per la cucina, la siste- 
mazione degli alimenti, degli utensili domestici e degli 
effetti personali; 

h) protezione sufficiente contro il calore, il freddo, 
il rumore e l'umidità; 

i) un'aerazione adeguata e una atmosfera interna 
non contenente sostanze deleterie o tossiche; 

I) una illuminazione naturale c artificiale sufficiente. 

2) Il fabbricato deve essere situato in un aggregato 
edilizio Imicro-district) razionalmente sistemato nel quadro 
locale e regionale. 

Le relazioni degli esperti dcll'O.M.S. non si addentrano 
tuttavia nella congerie delle norme o standard minimi per quanto 
riguarda le caratteristiche interne dell'alloggio, particolarmente 
nei rispetti dello spazio che si dovrebbe prevedere per ciascun 
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occupante, che varia molto in funzione del clima c delle abitu- 
dini socioeconomiche e culturali della popolazione. In verità 
molti organismi internazionali si sono occupati della questione 
in linea generale; si possono segnalare per cs. gli « Siandards 
for Health Tu I housing; planning thè homc for occupante » 
editi nel 1939 dall’Amcrican Public Health Association; il 
« Brìtish Standard Code of Practice for Ruildings CP 3 » c 
le norme francesi emanate dal Secrétariat generai aux lo- 
gements. 

In Italia sono sfate emesse alcune norme relative a 
determinati « Standard residenziali » nel 1967 a cura del 
Ministero dei LL.PP., rifcrcntisi piuttosto alle condizioni 
di affollamento dell'a. e ai rapporti di cubatura per 
abitante. Manca ancora un’organica raccolta di pre- 
scrizioni ufficiali su tutta l'ampia materia. Peraltro nu- 
merosi comitati o commissioni negli ultimi periodi hanno 
rivolto la loro attività alla ricerca dei criteri ottimali per 
particolari aspetti delle condizioni interne dell'a. nei ri- 
guardi di stimoli esterni, quali, ad cs.. le condizioni 
tcrmoigromctrichc, di ventilazione e di illuminazione dei 
locali per le scuole, l'edilizia abitativa c gli ospedali e 
la protezione degli edifici contro i rumori. 

Sembra opportuno aggiungere a questo punto un rife- 
rimento ad un elemento non esaurientemente trattato dai 
vari comitali di esperti, e cioè all'elemento psicologico 
che oggi tende ad assumere un molo sempre più determi- 
nante per ogni tipo di alloggio; esso può comprendere ciò 
che Goromosov denomina gli aspetti psicoigienici del 
conforto. 

Occorre premettere, come sempre, che qualsiasi esigenza 
igienica della casti di a. e dell’alloggio non può essere 
disgiunta dalla valutazione delle effettive condizioni del- 
l’aggregato urbano in cui essa è inserita: gli clementi co- 
stitutivi dctl’ambicntc urbanistico, infatti, sono i primi ad 
esercitare la loro influenza sui sentimenti c sulle capacità 
emozionali degli individui, condizionandone molto spesso 
il comportamento psicologico. I fattori ambientali esterni, 
tra cui il sito e l'architettura delle costruzioni, il piacevole 
decoro degli edifìci, eie., devono possedere una carica 
psicologica che già predisponga alla quiete c al senso di 
riposo dell'alloggio. 

Lo spazio in particolare è un fattore predominante: 
la relazione sensomotriee c spaziale rappresenta, secondo 
Sivadon, la base sulla quale si organizza il comporta- 
mento dell'individuo. Lsso non si configura pertanto come 
un modulo fisico, ma come un'entità psicologica, oltre 
che fisiologica, la quale deve essere ordinata sia nell'esterno 
che neirintemo secondo una cosciente sensibilità che ade- 
risca costantemente al concetto deH'uomo nella sua inte- 
rezza psicofisiologica. 

Essenziale importanza ha in questo la proporzionalità 
dello spazio interno: molti studi sono stati condotti per 
determinare le interrelazioni tra le varie misure dell'al- 
tezza, della larghezza c della profondità di una stanza 
e la sensazione di gradevolezza c di armonia per chi la 
occupa. 

Come lo spazio esterno assume per l'uomo una veste 
psicologica che si deve conformare alle sue dimensioni, 
cosi anche lo spazio domestico esercita una influenza 
notevole sulle condizioni psicologiche dell'occupante. 
E. Miotto parla giustamente a tal proposito di una even- 
tuale « patologia dello spazio domestico », come possi- 
bilità di traumi psichici e di disancoramenti indotti da 
erronei rapporti spaziali interni, da concezioni troppo 
spinte di funzionalità c standardizzazione. 

Alla configurazione di uno spazio domestico non patologica 
c anzi gradevole contribuiscono naturalmente le più volte 
ricordate influenze del soleggiamento, della illuminazione otti- 

16 


Digitized by Google 



ABITAZIONE 


male, della veduta dalle finestre verso un verde riposante, del 
« clima del colore » che si stabilisce nei vari ambienti, eie., 
che inducono nell'individuo il più intimo soddisfacimento 
delle profonde esigenze di benessere fisiologico e psichico du- 
rante il soggiorno nella propria a. La loro importanza deriva 
dalla razionale considerazione che nell'impostazione costrut- 
tiva della casa e dell'alloggio e necessario assumere l’uomo 
nella sua interezza come metro delle complessive condizioni 
ambientali, e non solamente stabilire dei parametri fisici per 
ciascun fattore senza preoccuparsi dcU'inscindibilità dei loro 
effetti psicofisiologici sull’organismo umano sottoposto con- 
temporaneamente a molteplici stimoli di varia natura ed entità. 

Dalle precedenti enunciazioni si può ricavare sostanzial- 
mente una distinzione tra condizioni primarie e con- 
dizioni complementari dell'a. Condizioni primarie sono 
quelle che sussistendo in ogni condizione di tempo e di 
luogo rappresentano i presupposti basilari per assicurare 
la conservazione della salute e la sopravvivenza della 
specie e sono in fondo riconducibili alla soddisfazione 
dei bisogni primordiali dell’uomo. Condizioni complemen- 
tari sono quelle che essendo subordinate a specifiche con- 
dizioni di luogo e di tempo hanno carattere contingente 
e possono generarsi o scomparire secondo l'avvicendarsi 
di circostanze determinanti. 

Dal punto di vista igicnico-ambientale rivestono parti- 
colare importanza i problemi connessi con le condizioni 
primarie riguardanti la disponibilità di spazio nell’a., 
un'aerazione adeguata per consentire una normale pu- 
rezza dell'aria, un efficiente soleggiamento delle facciate, 
una protezione sufficiente contro il calore, il freddo, il 
rumore e l'umidità, la sufficiente illuminazione degli am- 
bienti e dei posti di lavoro, la disponibilità delle fonti 
di approvvigionamento e dei mezzi di smaltimento dei 
prodotti consumati, le appropriate installazioni per le 
pulizie, per la cucina, per gli oggetti domestici, etc. 

Disponibilità di spazio 

Il proporzionamento degli spazi nelle a. e un problema 
che richiama interessi legati alla funzionalità, al conforto 
e all'estetica delle case. 

In campo igicnico-ambientale questo problema va con- 
siderato partendo dall'interpretazione dello spazio interno 
come elemento dimensionale plasmato su modello e mi- 
sura dell’uomo. Si rende necessaria allora l'adozione di 
un modulo spaziale le cui dimensioni, trascendendo 
limiti strettamente fisici o funzionali, assumano una pro- 
porzione dettata dalle esigenze e dai bisogni psicofisio- 
logici del l’uomo. 

Da questo principio deriva tra l’altro il concetto di 
cubo d'aria. Esso rappresenta il volume minimo orario 
di aria necessario ad ogni individuo per assicurare il 
mantenimento di un sufficiente grado di purezza dcll'am- 
biente. Infatti, per effetto della presenza di persone e 
per l'azione di altri fattori ambientali, l'aria confinata 
subisce nel tempo un complesso di alterazioni che gene- 
ricamente sono sintetizzate nel termine viziatura dell'aria. 

Generalmente, anche se sono state sviluppate varie teorie 
sulla viziatura, basate su alterazioni di fattori fìsici (tempe- 
ratura e umidita! e di fattori chimici (contenuto di CO.i o 
sulla emissione di sostanze gassose e pulviscoiari. per la valuta- 
zione dello stato di purezza dell'aria si preferisce far riferi- 
mento alla concentrazione massima ammissibile di CO* (indice 
antracomctrico). perche meglio si presta ad un'agevole e ine- 
quivocabile misura delle condizioni igienico-ambientali. 

Una volta fissato l'indice antracomctrico resta definito quan- 
titativamente anche il cubo d'aria. Pettenkofer ha fissato tale 
limite di tolleranza nell' I ®/ M ; pertanto si può calcolare il cubo 
d'aria come la quantità di aria necessaria in I h e per ogni in- 


dividuo affinché non venga superato nell'ambiente il predetto 
limite dein*/.. di CO.,. 

Conoscendo la quantità oraria di CO, emessa dagli individui 
con l'aria espirata e il contenuto di anidride carbonica nor- 
malmente presente nell'aria esterna, può derivarsi l'entità del 
cubo d'aria mediante la seguente formula: 



m m quantità dì CO s emessa con l'aria espirata in I h da un 
individuo 

C = indice antracomctrico di Pettenkofer 
C* — contenuto iniziale di CO. nell'aria. 

Assumendo m — 22 l/h, C = 1 •/„, C* » 0,3®/.*, ri- 

sulta : 

V — - 32 m 1 , h 

Pertanto, quando l’ambiente presenta una cubatura 
unitaria (volume totale diviso per il numero di occupanti) 
pari al predetto cubo d'aria, durante ogni ora si dovrà 
provvedere ad un totale ricambio dell'aria ambiente. 

Diffìcilmente si possono dimensionare tutti gli am- 
bienti in modo da assicurare una cubatura unitaria pari 
al cubo d'aria. Bisognerà allora provvedere ad un numero 
di ricambi orari tali che risulti: 

n° ricambi orari x cubatura unitaria = cubo d’aria 


Nelle case di a. si esigono da 2 a 3 ricambi orari 
per le stanze, aumentando i valori per gli ambienti di 
servizio. 

La disponibilità di spazio nelle a. va commisurata, oltre 
che in base ai volumi unitari spettanti a ciascun occu- 
pante, anche in relazione al cosiddetto indice di affolla- 
mento, che rappresenta il rapporto tra numero di persone 
che alloggiano in un appartamento e numero dei vani 
utili che lo costituiscono. Conviene adottare valori del- 
l'indice di affollamento differenziati in base al numero dei 
componenti della famiglia. 

In Francia il Sccrétariat général aux logcmcnts 
prevede: 


N® dei componenti 






della famiglia 




4 r 


N® delle stanze utili 


2-3 

3 

3-4 ! 4 

4-5 ! 5 5-6 


Ventilazione 

L’esigenza di realizzare un adatto numero di ricambi 
orari in un ambiente viene soddisfatta dalla ventilazione: 
questa può essere naturale o artificiale. 

Ventilazione naturale 

In tema di ventilazione naturale nei tempi passati si faceva 
molto affidamento sul ricambio dell'aria che si produceva spon- 
tancamenie per una certa permeabilità all'aria dei muri costi- 
tuenti le pareti esterne degli ambienti o attraverso le fessure 
generalmente esistenti ira i battenti degli infissi e tra essi e il 
davanzale, le soglie, etc. Si riteneva che si verificasse per questa 
via un ricambio totale dell'aria ambiente in I h. 

Al giorno d’oggi la tecnica di costruzione impiega al- 
l'esterno rivestimenti poco permeabili specie per evitare in- 
filtrazioni di acque piovane ed anche rivestimenti interni 
che possono ridurre notevolmente il passaggio di aria; 
inoltre, si sono compiuti notevoli progressi nella costru- 
zione degli infissi a buona chiusura. Raramente si verifi- 
cherà pertanto l’intero ricambio dcH'aria ambiente in 
1 h; è da notare inoltre che detto tipo di ricambio sarebbe 
comunque legato alle variabili condizioni esterne, e in 
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pariicolar modo alla differenza di temperatura tra esterno 
e interno. 

È noto infatti che se un locale con le pareti esterne uniforme- 
mente porose paventa una temperatura interna dell'aria supc- 
riore alla temperatura esterna, essendo l’aria interna, più 
calda, indotta a salire verso il soffitto ed entrando l'aria fredda, 
più pesante, dalla parte inferiore, si ottiene lungo le pareti 
una tipica disirihu/ione delle pressioni interne con valori mag- 
giori di quella esterna nella parie supcriore e minori nella 
parte inferiore; lungo la metà del locale si ha la cosiddetta 
zona neutra in equilibrio di pressioni. Questo fatto suggerisce 
di estrarre l'aria viziata nella stagione invernale dalla parte 
alta dei locale: il contrario avviene nella stagione estiva, inver- 
tendosi l'andamento delle pressioni. 

Un fenomeno analogo avverrebbe se le pareti fossero imper- 
meabili e se in una parete fossero presenti due aperture eguali, 
una posta in alto e l’altra in basso simmetricamente. 

Nella realtà le cose non vanno cosi semplicemente, per cui la 
zona neutra non e sempre una superficie piana disposia sulla 
mezzeria del locale; la sua posizione inoltre varierà molto nel 
caso di ventilazione artificiale. Comunque, il concetto relativo 
alla zona neutra e molto utile in riferimento sia all’ubicazione 
delle eventuali aperture di immissione o di estrazione del- 
l'aria sia alla stessa conformazione degli infissi. 

L’aerazione naturale è anche fortemente influenzata 
dall'azione dei venti; questa azione si può esercitare per 
pressione quando il vento soffia contro la facciata ten- 
dendo a far penetrare aria nell'Interno, oppure per aspi- 
razione dalla facciata opposta o laterale. 

Ventilazione naturale con mezzi sussidiari 
Il fatto che il descritto ricambio naturale o spontaneo di- 
penda in larga misura dalle condizioni atmosferiche 
esterne, per natura molto variabili, induce a non far af- 
fidamento su di esso per un normale rinnovo dell’aria 
negli ambienti, mentre peraltro il suo meccanismo teorico 
può servire di guida nell’adozione di dispositivi tecnici 
accessori. 

I più immediati mezzi sussidiari destinati ad integrare 
la ventilazione naturale sono costituiti dalle finestre e 
dalle porte: è infatti dall'apertura saltuaria di queste in 
connessione con le attività umane che vengono messi in 
comunicazione gli ambienti interni con l’aria esterna. Par- 
ticolarmente sono da studiare le finestre, in quanto l'en- 
tità e le modalità del ricambio d'aria dipendono larga- 
mente dalla loro ampiezza, orientamento e posizione: e 
queste caratteristiche dovranno essere curate prevalente- 
mente in riferimento alla stagione invernale, in quanto e in 
inverno che l’apertura continua o discontinua delle finestre 
può provocare forti correnti di aria fredda nell’ambiente 
con conseguenze moleste o nocive per gli occupanti. 

I requisiti fondamentali in linea generale possono 
cosi sintetizzarsi : 

a) la finestra è bene che arrivi col cielo quanto più 
vicino possibile al soffitto; una finestra bassa lascia al 
di sopra della quota del suo cielo uno strato di aria sta- 
gnante calda e viziata, il che in sostanza riduce la cuba- 
tura dell'ambiente ai fini dell'aerazione; 

b) le finestre degli appartamenti dovrebbero essere 
situate su fronti opposte con opportuna ubicazione delle 
porte affinché si possa realizzare un movimento trasver- 
sale di aria a causa della differente densità dclfaria nelle 
due fronti; 

e) l’ubicazione delle finestre nell’ambiente deve es- 
sere studiata in modo che l’apertura totale o parziale del- 
l'infisso non possa recare, specie m inverno, fastidio o 
nocumento agl» occupanti in rapporto alla prevedibile po- 
sizione di questi; a tal proposito si può citare il caso 
delle stanze di degenza ospedaliere nelle quali le testate 
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dei letti devono essere assolutamente protette dalle cor- 
renti d'aria provenienti dall'infisso. 

Per rimediare all’inconveniente prima accennato delle 
correnti moleste in inverno si usano ordinariamente vari 
dispositivi al fine di mantenere un ricambio d’aria con- 
tinuo e dolce che non disturbi le persone occupanti. 
Questi dispositivi possono costituire una caratteristica 
delfinfisso o essere inseriti come parti di esso, oppure 
ancora possono servire da mezzi accessori complementari. 

C’on riferimento alla caratteristica strutturale dell'in- 
fisso è da citare anzitutto un tipo di finestra che sfrutta 
molto bene il criterio della zona neutra e cioè la finestra 
a ghigliottina. Essa è costituita da due telai che si muo- 
vono in senso verticale scorrendo l’uno sull'altro me- 
diante guide e contrappesi e lasciando delle aperture più 
o meno ampie sia in alto che in basso; l'aria viziata esce 
dalla parte superiore e quella pura esterna entra dall'aper- 
tura inferiore, fornendo un ricambio che può essere defi- 
nito razionale, specie se viene aiutato da alcuni partico- 
lari costruttivi. 

Qualcosa di simile si realizza con la finestra costituita 
di parti vetrate a bilico, che provocano una circolazione 
d’aria però meno iniensa e piu localizzata; in essa la vetra- 
ta o le vetrate sono incernierate orizzontalmente al centro. 

In linea generale il criterio igienico da rispettare è 
quello di favorire la circolazione dell’aria alla massima 
possibile profondità ncirambicntc con i pannelli superiori 
e inferiori regolabili e consentire l’apertura totale nella 
parte centrale dell'infisso. Ciò si ottiene usualmente con 
una razionale combinazione dei diversi sistemi nelle varie 
parti dell'infisso. 

Molto nota e l'apertura a vasistas, costituita da un 
infisso incernierato orizzontalmente in basso e apribile 
verso fintcrno dellambicntc. In linea generale si prefe- 
riscono le finestre con vasistas superiore, il quale dal 
punto di vista teorico dovrebbe far penetrare dall’alto 
con velocità moderata l'aria esterna; l'aria fredda, una 
volta entrata nell’ambiente, verrebbe spostata verso il 
basso dall'aria interna che. essendo più calda, tende a 
spostarsi verso l'alio. Nella realtà le cose vanno diversa- 
mente: in inverno infatti l'aria fredda tende a scendere 
direttamente in basso dai bordi laterali del vasistas con 
conseguenze moleste per gli occupanti le zone vicine alla 
finestra. Si può comunque rimediare a questo inconve- 
niente fornendo il vasistas di settori laterali che costitui- 
scono la cosiddetta valvola di Sheringham. 

Nei riguardi del dispositivo a vasistas, giova ricordare che in 
linea generale esso risulta insufficiente per un efficace ricambio 
dell’aria dciramhientc ove non si provveda contemporanea- 
mente a munire la parete opposta di altro vasistas tsulia porta) 
o di altri mezzi sussidiari atti a favorire l’aerazione trasversale. 

In sostituzione del vasistas si può adottare nella parte 
di infisso supcriore all'apertura vera e propria un insieme 
di lamine disposte a gelosia ad inclinazione regolabile. 

I dispositivi sussidiari della ventilazione naturale che 
non riguardano gli infissi, ma il cui funzionamento è 
spesso in relazione con c$si, sono costituiti dalle canne 
di ventilazione e dalle speciali aperture nei muri. 

Le canne di venulazione corrono in genere nello spes- 
sore dei muri interni e sono aperte in alto sopra la co- 
pertura del fabbricato e in basso nelfambiente da venti- 
lare: nell’ambiente le bocche sono preferibilmente due, 
l'una presso il pavimento e l'altra presso il soffitto, e 
sono a chiusura regolabile. Il funzionamento delle canne 
e basato sulla differenza di temperatura tra ambiente in- 
terno ed esterno, che genera una corrente d'aria calda 
ascendente in inverno e una corrente di aria fresca di- 
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Fig. I. Sistema di ventilazione a canne: A) mitra girevole ad 
effetto aspirante; B) mitra girevole con bocca aperta al vento; 
C) mitra fìssa di Wolpcrt. (Da Puntoni, rft/luifnata). 


scendente in estate. Pertanto, in inverno dovrebbe essere 
chiusa la bocca inferiore e aperta quella superiore per 
favorire l’espulsione dell’aria calda viziata degli strati alti 
dell’ambiente; d estate dovrebbe avvenire il contrario per 
favorire l’immissione di aria pura dal basso. 

Quando si voglia attivare maggiormente il ricambio 
dell'aria nell’ambiente, senza ricorrere a dispositivi mec- 
canici, si possono munire le canne di ventila/ione di ap- 
posite mitre nella loro estremità al di sopra della coper- 
tura per sfruttare l’azione dei venti; queste possono essere 
fisse (di Wolpcrt), girevoli ad effetto aspirante, oppure 
girevoli con bocca aperta al vento. 

Un sistema di ventilazione che prevede l’adozione di 
speciali aperture nei muri e quello della ventilazione dif- 
ferenziale orizzontale di Knapen. Esso è basalo sul prin- 
cipio della differenza di temperatura e quindi di densità 
dell'aria in corrispondenza di due facciate opposte di un 
edificio (ad es. nord e sud); la differenza di densità 
tende ad attivare un movimento d’aria dalla facciata più 
fredda a quella più calda. Si praticano pertanto nei muri 
esterni opposti a varie altezze alcuni canali trasversali 
a direzione obliqua in punti opportunamente scelti, mentre 
altre aperture vengono praticate nei tramezzi interni; basta 
una differenza di temperatura di I °C tra le due opposte 


facciate per attivare un movimento d'aria insensibile e 
continuo negli ambienti. 

Tale sistema tuttavia presenta degli inconvenienti igie- 
nici in alcune disposizioni degli ambienti nei corpi di 
fabbrica. Molto spesso infatti i servizi sono a nord mentre 
le stanze di dimora notturna e diurna sono a sud; sussiste 
quindi il pericolo che in queste ultime pervenga aria che è 
passata attraverso delti ambienti di servi/io. 

Ventilazione artificiale 

La ventilazione artificiale e quella che utilizza mezzi 
meccanici o artificiali per attivare un movimento d’aria 
negli ambienti; essa ovviamente e più efficace della ven- 
tilazione naturale soprattutto in quanto può essere rego- 
lata secondo i bisogni, indipendentemente dalle condi- 
zioni naturali esterne. Soltanto e da far notare che con 
questo sistema, superandosi in genere un ricambio orario 
di tre volte all’ora, ove non si provveda ad una oppor- 
tuna diffusione dell'aria possono facilmente verificarsi delle 
velocità dell’aria in sezione ristretta, che possono pro- 
durre effetti non gradevoli per gli occupanti l'ambiente. 

La ventilazione artificiale può distinguersi in locale o 
centrale. Quella locale può essere realizzata con le stesse 
canne di ventilazione precedentemente illustrate, e con 
ventilatori e agitatori elettrici. 

L'applicazione alle canne di ventilazione di dispositivi ri- 
scaldanti o ad aria compressa usala nel passato è ora quasi 
completamente abbandonata; vengono adoperati invece i ven- 
tilatori elettrici ad azione aspirante o premente, sistemati in 
genere alla sommità delle canne. Si dovrà utilizzare l’azione 
aspirante particolarmente negli ambienti di servizio (cucine, 
w.c., bagni, smaltitoi) o di lavorazioni impure, in maniera da 
richiamare l’aria dagli altri ambienti e non rischiare cosi di 
contaminarli. L'azione premente e quella più igienicamente 
raccomandabile per gli ambienti di dimora diurna e notturna, 
in quanto si può essere sicuri dell'Introduzione di aria pura e 
opportunamente filtrata. 

I ventilatori elettrici (a elica o centrifughi) possono 
essere utilizzali anche senza l'adozione delle canne di 
ventilazione e venire sistemati in apposite aperture nei 
muri esterni degli ambienti. 

L da ricordare che un sistema locale può essere costi- 
tuito anche dai comuni agitatori, impropriamente chiamati 
ventilatori; questi apparecchi promuovono un movimento 
d’aria più o meno intenso attorno all’organismo umano, 
contribuendo alla instaurazione delle varie sensazioni fisio- 
logiche dell’organismo stesso, ma non possono essere 
presi in considerazione ai fini di un benefico rinnovo del- 
l’aria ambiente. 

Nel caso che si vogliano ventilare artificialmente nume- 
rosi ambienti o tutti i locali di un edificio e conveniente 
adottare il sistema della ventilazione centrale, che prov- 
vede ad immettere aria pura ed espellere aria viziata me- 
diante una serie di condotti di distribuzione e di estrazione 
collega! i ad attrezzature centrali che regolano la circola- 
zione forzata dell’aria. 

La configurazione in senso tecnico del sistema sarà accen- 
nata in prosieguo trattando del sistema più completo del condi- 
zionamento dell'aria; qui basta menzionare alcune particola- 
rità relative alla circolazione di aria non riscaldata ne comple- 
tamente trattata. 

A seconda delle necessità, le bocchette di introduzione pos- 
sono essere situate in alto o in basso; a tal proposito occorre 
tener conto che se la temperatura dell’aria di immissione e di 
5 o più gradi inferiore a quella interna, l'introduzione deve 
avvenire in alto, sempre che non colpisca direttamente alcuni 
occupanti dell'ambiente; nel caso delle bocchette alte si può 
superare la velocità di I m scc, mentre nel caso di bocchette 
situate in basso la velocità dovrebbe essere inferiore a 0,5 m.Sec. 
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Fig. 2. Percorsi apparenti del sole che mutano nel decorso delle stagioni. 


Comunque, il criterio base è di non colpire direttamente le 
persone con aria fredda a forte velocità. 

È bene adottare numerose bocchette sia di introduzione 
che di estrazione, dislocate in punti diversi per agevolare 
la diffusione dell’aria e non generare correnti moleste. 

Per quanto riguarda le bocchette di estrazione e da 
notare che in linea generale esse sono ubicate in basso 
e in posizione opposta a quella delle bocchette di intro- 
duzione; questa disposizione tuttavia viene criticata perché 
può lasciare nel locale delle zone morte, nelle quali l'aria 
può ristagnare: occorre pertanto effettuare un adeguato 
studio del numero e della disposizione di dette bocchette 
onde evitare inconvenienti del genere. 

Soleggiamento 

È noto che una prolungala carenza dell'irraggiamento so- 
lare determina nell'uomo disturbi dell'equilibrio fisiolo- 
gico e sintomatologie di carattere patologico che si rag- 
gruppano genericamente sotto il nome di /orocarenze. 

È stata inoltre dimostrata l'importanza che assume il 
soleggiamento come fattore fondamentale dell'igiene del- 
l’ambiente. 

Molti problemi connessi con gli aspetti igienici dell'or- 
ganizzazione urbanistica, e in particolare con quanto con- 
cerne il favorevole orientamento delle strade e dei fabbri- 
cati. l'adeguato distacco tra i fronti edilizi, il giusto dimen- 
sionamento dei vani di Finestra, trovano una corretta e 
oggettiva soluzione quando si prenda come obiettivo di 
riferimento la rispondenza a un prefissato programma di 
soleggiamento. 

In via del tutto generale si possono schematizzare nel 
seguente elenco i postulati principali per un razionale so- 
leggiamento delle a.: 
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Fig. 3. Soleggiamento nelle varie stagioni di un ambiente con 
Finestra esposta a sud. 


a) assicurare anche durante la stagione invernale una 
durata minima di insolazione di ciascuna facciata di un 
edificio; 

b> massima utilizzazione del flusso termico solare 
nella stagione invernale; 

e) massima riduzione del flusso termico solare durante 
la stagione estiva; 

d) adeguata penetrazione dei raggi del sole ncll'in- 
tcrno degli ambienti. 

Alcuni dei citali postulati sembrano essere tra loro in 
contraddizione, in particolare per quanto concerne la va- 
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nazione di utilizzazione del flusso termico solare in uno 
stesso ambiente all'avviccndarsi delle stagioni. Ma. se si 
tiene conto del fatto che i percorsi apparenti del sole 
mutano nel decorso delle stagioni, si può constatare che 
con una disposizione e un orientamento razionali degli 
clementi di un fabbricato e l'eventuale costruzione di 
strutture schermanti (frangisole) possono realizzarsi con- 
dizioni capaci di soddisfare i sopraelencati requisiti. 

La trattazione specifica dei metodi e dei criteri da adottare 
per lo studio di questi problemi e rinviata alla voce soikkìia- 
mimo (v.). In questa sede è sufficiente rilevare che vari igie- 
nisti hanno proposto regole votate ad assicurare almeno quote 
minime di sole nei periodi più sfavorevoli. 

Vogt ha enunciato la regola richiedente che al solstizio d'in- 
verno i prospetti rivolti a est o ad ovest godano di almeno 
2 h di sole, il che comporterebbe per le nostre latitudini un 
distacco pan a ca. I volta c 1 » l’altezza dei fabbricati. 

KnautT richiede invece che i prospetti rivolti a sud ab- 
biano, alla stessa epoca, a ricevere il sole fino al davanzale della 
finesira più bassa, il che comporterebbe un distacco pari a 
ca. 2 volte l’altezza del fabbneato frontistante. 

I vigenti strumenti di disciplina urbanistica (D.M. del 
2/4/1968) stabiliscono che. nei nuovi complessi insedia- 
tivi per uso residenziale, la distanza minima tra edifìci 
frontistanti non risulti inferiore all'altezza del fabbricato 
più alto. 

Alle suddette regole debbono aggiungersi altre conside- 
razioni di ordine generale attinenti particolarmente alla 
penetrazione libera dei raggi del sole all'interno degli 
ambienti. A questo proposito è utile tener presenti i 
seguenti fatti che mettono in relazione la composizione c 
la struttura della finestra con la penetrazione del sole 
all'intcmo degli ambienti: 

a) con l'aumentare della larghezza delle finestre 
aumenta la durata della penetrazione del sole all'interno 
degli ambienti; 

b) con l'aumento dell'a/ferru delle finestre si incre- 
menta l'approfondimento dei raggi del sole; 

c) aumentando lo spessore dei muri si riduce il settore 
del soleggiamento. 

Difesa termica 

I problemi di natura tecnico-sanitaria connessi con lo 
studio della difesa termica delle a. trovano riferimento 
nello studio dei rapporti tra l’uomo considerato come 
entità psicofisica e l'ambiente, analizzandone le reazioni 
o modificazioni in relazione alla variabilità delle condi- 
zioni esterne. 

Qualsiasi sensazione di caldo o di freddo o, nel caso 
più auspicabile, di benessere è il risultato di un bilancio 
termodinamico che si stabilisce tra il corpo umano c 
l'ambiente che lo circonda. 

I fattori fisici che influenzano gli scambi di calore del- 
l'organismo umano con l'ambiente costituiscono le compo- 
nenti del microclima e come tali sono gli clementi che con- 
corrono a generare una condizione di sensazione termica 
soggettiva da parte di coloro che occupano un determinato 
ambiente. 

Tali componenti sono costituite da: a) temperatura 
dell'aria; 6) temperatura media radiante; r) valore della 
umidità relativa; dì entità dei movimenti dell'aria. 

È necessario non solo individuare le condizioni gene- 
rali nelle quali si consegue il benessere termico ambientale, 
ma anche definire il campo di compatibilità entro cui 
ciascuna componente del microclima, messa di volta in 
volta in rapporto con altri fattori, deve essere contenuta 
per assicurare la giusta dispersione di calore da parte del 
corpo umano ( cenestesi termica ). 
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Fig. 4. Ripartizione delle perdile di calore del corpo umano. 
Meccanismi e relative quote percentuali di dispersione del 
calore del corpo umano. 


Dal punto di vista fisico il corpo umano può essere 
assimilato ad un corpo caldo e umido; esso pertanto di- 
sperde calore con i meccanismi della conduzione-convezione, 
della evaporazione e d e\Y irraggiamento. 

In condizioni favorevoli le perdite di calore dell’orga- 
nismo si ripartiscono secondo il seguente bilancio: 
45-50°; per irraggiamento 
25-30 " 0 » conduzione-convezione 
20-30 *► evaporazione. 

Il campo di adattabilità dell’uomo è tate da non fargli 
tollerare senza danno scarti della temperatura corporea 
maggiori di 1°C rispetto al valore della temperatura 
interna aggiuntesi sui 37°C. Peraltro attraverso il po- 
tere termoregolatore la dispersione di calore (grazie so- 
prattutto ai meccanismi di vasodilatazione, vasocostri- 
zione e sudorazione) può essere entro certi limiti regolata 
per adattare l'organismo alle condizioni variabili alle quali 
esso si trova esposto. 

La produzione di calore da parte dell’organismo umano 
dipende in massima parte dai processi chimico-ossidativi 
che si verificano a livello dei differenti organi e tessuti. 
La quantità di calore prodotta é a sua volta regolata in 
funzione del genere di attività svolta. 

La tab. I schematizza la distribuzione della trasmis- 
sione termica espressa attraverso i modi e i mezzi con 
cui ordinariamente il corpo umano disperde il calore. 

Dal punto di vista tecnico-sanitario i problemi che in- 
teressano maggiormente l'igienista sono riconducibili alla 
indagine su: a) comportamento termico delle strutture di 
ambiente; h) mezzi artificiali per modificare le condizioni 
climatiche interne; r) individuazione delle condizioni otti- 
mali del microclima. 
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3 Km/h 6 Km/h 


Fig. 5. Produzione di calore del corpo umano in base al tipo 
di attività svolta. 



■■■■■• RETE ANDATA 
• •••••• RETE RITORNO 

RETE ARIA 


Fig 6. Schema di impianto di riscaldamento a circolazione na- 
turale con distribuzione dal basso. 


TAB. I. MEZZI E MODI DI DISPERSIONE DEL CALORE 

(da .9. Tornasela) 


\ Modi 1 

Irraggia- 

Condu- 

zione 

Kvapo- 

Altre vie 

Totali 

mento 

c con ve- 

razione 

| <•, 

1 

! (*/.) 

1 

. \ (*/.) 1 
Mezzi 

zione 

1 (%> 

(50 


Cute 

45 

23 

14 



82 

Sistema respi- 
ratorio 

_ 

5 

11 



16 

Altre vie (ri- 
scaldamento 
cibi, escreti) 







2 

* 

*> 

Totali 

45 

38 
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Comportamento termico delle strutture di un ambiente 
È caratterizzato dalle proprietà termoigrometriche degli 
elementi che delimitano il proprio spazio (pareti, pavi- 
menti, coperture, porte, finestre). 

In particolare i fenomeni che vengono presi in conside- 
razione sotto questo profilo sono essenzialmente: 

a) fenomeni di trasmissione di calore attraverso le 
pareti considerate; 

b) fenomeni di condensazione sulla faccia interna 
delle pareti. 

In conseguenza le caratteristiche tcrmoigromctriche delle 
strutture debbono essere tali da assicurare: 

1 > che il flusso di calore attraverso una parete, nelle 
condizioni dr temperatura esterna ed interna che possono 
verificarsi, risulti contenuto entro limiti prefissati; 

2) che il vapor d'acqua presente nell’aria contenuta 
nell’ambiente non possa condensarsi sulla faccia interna 
della parete. 

Per quanto concerne il primo punto, la grandezza che 
caratterizza il regime dei flusso termico attraversante una 


paiole in condizioni stazionarie è la trasmittanza (simbolo: 
K; unità di misura: kcal/m* h*C). 

Per tener conto altresì dei fenomeni connessi con 
l'inerzia termica delle strutture (in particolare per condi- 
zioni di regime non stazionario) c analizzare quindi la 
loro capacità di accumulare c restituire più o meno len- 
tamente calore, conviene adottare limiti massimi della 
trasmittanza proporzionati in base alla captività termica 
della struttura muraria (peso v calore specifico). 

Si lenga presente che man mano che lo spessore c il peso 
delle strutture si riducono (strutture di tipo leggero o prefabbri- 
cate) l'importanza dcll’clfeito del regime termico variabile di- 
viene sempre più influente in relazione soprattutto ai fenomeni 
di smorzamento (rapporto tra la massima ampiezza di oscilla- 
zione della temperatura della faccia esterna c quella corrispon- 
dente della faccia interna) c di sfasamento (ritardo con cui si 
avvertono sulla faccia interna i valori massimi o minimi di 
temperatura raggiunti sulla parete esterna). 

lenendo conto delle considerazioni esposte la circolare 
n. .1151 del Ministero LL.PP. prescrive che nelle opere 
di competenza del suddetto Ministero siano tra l’altro 
rispettati i seguenti limiti massimi di trasmittanza in fun- 
zione dei progressivi valori dei pesi delle strutture edilizie: 


Per pareti verticali: 


Peso specifico 

M 

(kg/m 3 ) 


20 


50 100 200 300 400 


Trasmittanza 

K 

(kcalm*-h°C) 


0.43 


Per pareti orizzontali: 

Peso specifico | 

M 20 

(kg m 3 ) 

Trasmittanza 

K 0,3 

(kcal/m*-h ,, C) | 


0,61 0,81 

50 100 

0.45 0.6 


1,09 1,35 1,40 


200 300 400 

0.81 I 1,15 
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Fig. 7. Tipo di termoconvettore. 


Per quanto concerne la verifica del comportamento 
tcrmoigromctrico delle pareti allo scopo di evitare feno- 
meni di condensa/ione sulle facce interne, i citati valori 
massimi della trasmutane dovrebbero garantire che in 
lutti i punti della superficie interna delle pareli (con 
esclusione delle zone vetrate! la temperatura superficiale 
risulti maggiore (con uno scarto di sicurezza di almeno 
2 *0 della temperatura di condensazione dell’aria interna. 

Mezzi artificiali per modificare le condizioni climatiche 
interne 

Sono essenzialmente raggruppabili in: 

impianti di riscaldamento di tipo convenzionale; 

» » » a radiazione; 

» » termoventilazione; 

» » condizionamento dell'aria. 

I. Impianti di riscaldamento convenzionali. - Constano 
essenzialmente di un apparecchio per la produzione del 
calore (caldaia ). di una rete di distribuzione del fluido 
termico e degli apparecchi per l'erogazione del calore 
agli ambienti (stufe). 

L’alimentazione delle stufe e fatta generalmente siste- 
mando i tronchi principali delle tubazioni orizzontali 
nello scantinato (distribuzione dal basso). Dalle reti oriz- 
zontali si dipartono le colonne montanti verticali che 
fanno capo alle stufe. 

Le stufe impropriamente chiamate radiatori sono co- 
stituite da elementi in ghisa o in acciaio tra loro uniti 
mediante manicotti filettati fino a comporre unità dimen- 
sionalmente proporzionate allo scopo. 

Le stufe denominate termoconvettori sono invece costi- 
tuite da tubi alettati, sistemati entro nicchie racchiuse da 
uno schermo metallico. L'aria entrando dall’apertura 
inferiore si riscalda ed esce per effetto della convezione 
dalla griglia supcriore. 

La temperatura dell’acqua nelle stufe oscilla tra 85*C 
(in entrata) e 65°C (in uscita); valori maggiori della 
temperatura in entrata sono sconsigliabili perché una tem- 
peratura troppo alta determina inconvenienti anche di 


natura igienica (arrostimento delle polveri, impressione 
di eccessiva secchezza dell'aria e irraggiamento molesto). 

2. Impianti di riscaldamento a radiazione. - Sono realiz- 
zati da pannelli nei quali e situata una serpentina per- 
corsa da acqua calda. La disposi/ione dei pannelli può 
essere a soffitto, a pavimento, a parete. 

Nella disposizione a soffitto le tubazioni della serpentina 
possono essere localizzate nello spessore della struttura 
muraria oppure sospese entro una controsoffittatura, 
spesso realizzata con pannelli metallici o in cesso che tal- 
volta assolvono pure la funzione di elementi fonoassorbenti. 

Per motivi di carattere tecnico la temperatura dell’acqua 
nelle serpentine non dovrebbe mai superare i 50-55 J t'. Dal 
punto di vista igicnico-ambientalc il regime termico dei pan- 
nelli dovrebbe invece essere regolato in base all’esigenza di 
non creare eccessivi scompensi di temperatura tra la testa ed 
i piedi degli occupanti. A titolo indicativo, in un ambiente 
alto 3 m. riscaldato con pannelli a soffitto, si è calcolato che 
la temperatura del pannello non dovrebbe eccedere i 16 °C 
rispetto a quella dell'aria (assumendo una temperatura del- 
l’aria 18 °C, risulta una temperatura del pannello pari a 
18 - 16 = 34 °C). 

3- Impianti di termoventilazione. - Agiscono sulle con- 
dizioni termiche ambientali attraverso l'immissione di 
aria preventivamente riscaldata, eventualmente purificata. 
Questi impianti si prestano specialmente per ambienti 
nei quali si renda necessario ottenere un efficace ricambio 
dcU’ana. oltre, naturalmente, al conseguimento rapido di 
determinati valori di temperatura (locali affollati di uso 
discontinuo, ambienti privi o scarsamente forniti di fi- 
nestre. locali umidi). 

Gli impianti di termoventilazione sono raggruppabili 
in impianti centralizzati e in impianti locali. 

Gli impianti centralizzati constano di: a) un gruppo 
centrale costituito da: generatore di calore, ventilatore, 
batterie riscaldanti, filtro, serrande di regolazione; 
h\ una serie di condotte di mandata; r) una serie di boc- 
chette per l’immissione dclfaria nei vari ambienti. 

Negli impianti locali la termoventilazione è affidata ad 
apparecchi chiamati aerotermi , costituiti da un ventila- 
tore che soffia l’aria attraverso una batteria riscaldante a 
tubi alenati, nei quali circola il fluido proveniente dalla 
centrale termica. 


l.a velocità del! aria negli impianti di termoventilazione deve 
essere contenuta, per ragioni di carattere tecnico e per molivi 
connessi alla comodità dell’ambiente, entro i seguenti limiti 
massimi: 


nelle batterie riscaldanti 
nei condotti 


nelle bocchette di immissione 


2*5 m/scc 

2-7 m sec 

1 ,5-2,2 m/scc per bocchette in 
alto 

0,2-0. 5 m sec per bocchette vi- 
cino alla testa 

0.1 -0.3 m sec per bocchette sot- 
to sedili 


4. Impianti di condizionamento. - Costituiscono il si- 
stema più completo e razionale per la climatizzazione 
degli ambienti. Motivi di carattere tecnico legali soprat- 
tutto alla complessità di questi impianti, ma anche ra- 
gioni di ordine economico determinate dall'elevata inci- 
denza che siffatti impianti rappresentano sul costo delle 
costruzioni, ne hanno impedito nel nostro paese la gene- 
ralizzazione. consentendone una diffusione piu larga solo 
per destinazioni specifiche delle costruzioni (edilizia ospe- 
daliera, uffici, alberghi, sale da spettacolo, impianti indu- 
striali speciali). 
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Il termine condizionamento introduce il concetto di un 
sistema razionale di trattamento dell'aria grazie al quale 
sia possibile controllare alcune o tutte le qualità fisiche 
e chimiche dell'aria stessa: in pratica ciò significa regolare 
in modo simultaneo la temperatura, l'umidità, il movi- 
mento e lo stato di purezza dell’aria. Il condizionamento 
non costituisce pertanto esclusivamente un mezzo per 
creare condizioni di benessere ambientale, ma rappresenta 
anche uno strumento di adeguamento del clima a condi- 
zioni speciali (reparti specializzati ospedalieri, laboratori 
scientifici, applicazioni tecnologiche speciali, procedi- 
menti industriali particolari). 

Una classificazione degli impianti di condizionamento 
può essere fatta in base al criterio di collocazione delle 
sue componenti. Si hanno cosi impianti centrali, impianti 
locali, impianti misti. 

Un impianto centrale c quello in cui tutte le componenti 
dcll'impianio stesso trovano sistemazione in un locale 
centralizzato (centrale di condizionamento) nel quale sono 
ubicate tutte le apparecchiature per il trattamento dell’aria. 

Dopo il trattamento l’aria viene convogliata attraverso 
apposite canalizzazioni negli ambienti da condizionare. 

L'aria può essere totalmente o parzialmente fatta ricir- 
colare in modo da assimilare il sistema a un ciclo chiuso 
o semichiuso (ciò comporta benefici economici di costru- 
zione e di esercizio). In casi particolari (gruppi operatori, 
reparti per ustionati, laboratori di virologia, laboratori 
di radiochimica, eie.) l’aria è totalmente rinnovata in 
ogni ciclo. 

La regolazione delle condizioni tcrmoigrometriche nei 
vari ambienti di un fabbricato, nei quali il carico termico 
(dovuto all'esposizione della facciata, al grado di affol- 
lamento del locale, etc.) cambia sia nello spazio che nel 
tempo, é affidata ad apparecchiature automatiche di re- 
golazione (termostati, umidostati). 

Con la regolazione di zona è possibile, pur utilizzando 
un solo complesso di condizionamento, distribuire aria 
in diverse condizioni di temperatura nei vari ambienti. 
Questo tipo di regolazione si realizza in pratica secondo 
vari sistemi: 

1) proporzionamento differenziale delle quantità di 
aria inviate alle varie zone; 

2) frazionamento della distribuzione in più condotti 
a servizio di zone omogenee; 

3) collocazione di batterie di postriscaldamento per 
riscaldare l'aria fredda immessa nei locali nei quali il 
carico termico c ridotto; 

4) adozione di impianti a doppio tubo, nei quali 
due condutture separate convogliano aria calda e aria 
fredda che sono miscelate nei vari ambienti in propor- 
zione alle richieste locali. 

Gli impianti locali sono costituiti essenzialmente da due 
sistemi ; 

1 ) sistema con apparecchi serviti da impianti centrali 
di produzione di acqua calda e di acqua refrigerata; 

2) sistema con gruppo frigorifero e batteria di riscal- 
damento incorporati (autonomo). 

Negli apparecchi serviti da impianti centrali l'aria esterna 
eventualmente miscelata con quella interna viene aspirata 
e fatta passare attraverso batterie di tubi alettati che ri- 
scaldano o raffreddano l’aria che li attraversa modifican- 
done anche il grado igrometrico. 

Gli apparecchi con gruppi) frigorifero incorporato sono 
ordinariamente collocati sotto la finestra o sulla finestra 
mediante foratura dei vetri. I modelli di minore potenzia- 
lità, che sono i più diffusi, sono destinati al condiziona- 
mento di singoli locali e sono generalmente forniti di 
sistema di raffreddamento del condensatore ad aria, e 
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Fig. 8. Tipo di « aerotermo ». 


pertanto è sempre necessario un collegamento tra l’appa- 
recchio e l'esterno. 

Gli impianti misti sono quelli nei quali si associa il 
sistema del condizionamento dell'aria ad un impianto 
di tipo convenzionale. Gli impianti misti più diffusi sono 
quelli costituiti dalla combinazione : impianto centrale a 
pannelli radianti - impianto centrale di condizionamento. 

L'impianto centrale a pannelli, percorso da acqua calda o 
da acqua fresca, sopperisce rispettivamente al riscaldamento 
invernale e al raffrcscamcnto estivo per la parie attinente alle 
calorie o alle frigorie necessarie a compensare le trasmissioni 
termiche attraverso le pareti, mentre le calorie o le frigorie 
per la ventilazione c per i ricambi del l’aria ambiente vengono 
fomite dall'aria condizionata. 

Individuazione delle condizioni ottimali del microclima 
Da un lato rappresenta il punto di partenza per lo studio 
e l’indagine delle condizioni termiche ambientali, e dal- 
l'altro costituisce l'obiettivo a cui debbono tendere la 
tecnica edilizia c quella impiantistica per ottenere le mi- 
gliori condizioni di conforto nelle a. 

Da questo punto di vista il grafico illustrato nella fig. IO 
( Carta del benessere) rappresenta un cfikacc strumento 
di indagine e di verifica. 

In esso sono riportate, rispettivamente sull'asse delle 
ascisse e su quello delle ordinate, le temperature rilevate 
con il termometro a bulbo secco e con quello a bulbo 
bagnato. Il diagramma illustrato è valido per ambienti 
nei quali la velocità dell'aria non superi i 0,10-0,15 m/scc. 
Pertanto i parametri presi in considerazione sono: la 
temperatura, l'umidità relativa c la velocità dclParia. 

Tuttavia, trattandosi di un diagramma ottenuto su base 
empirica attraverso indagini statistiche condotte su sog- 
getti scelti per le esperienze, va chiarito che esso trova una 
corretta applicazione purché si faccia riferimento a situa- 
zioni omogenee a quelle sperimentate. In particolare il 
diagramma illustrato c valido per persone in riposo o 
addette ad attività muscolare molto moderata, di età 
compresa tra i 20 e i 60 anni e vestite con indumenti 
consuetudinari. 

All’interno del fascio di curve su cui sono riportali 
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BATTERIE PER 

RAFFREDOAMENTO E DEUMIFICAZIONE ESTIVA 
RISCALDAMENTO IN INVERNO 


Fig. 9. Schema di un impianto di condiziona mento centrale di tipo convenzionale (T: icrnubtiilo; l uimdoMiiu». 


i valori dcH'umidUà relativa e della temperatura effet- 
tiva, corrispondenti a ciascuna coppia di valori della tem- 
peratura secca e di quella umida, è rappresentata un'area 
tratteggiata che costituisce la « zona del benessere ». Può 
osservarsi che essa in totale risulta costituita da due 
zone, tra loro parzialmente sovrapposte, rispettivamente 
relative al benessere invernale e a quello estivo. La non 
completa coincidenza di queste due zone deriva sia dal 
fatto che nella successione delle stagioni interviene nel- 
l’organismo umano un'acclimatazione alle condizioni 
esterne che lo fa meglio adattare alle vicissitudini sta- 
gionali, sia dalla differente natura degli indumenti indos- 
sati durante ciascun periodo dell'anno. 

Al riguardo va inoltre notato che mentre la zona del 
benessere invernale è adattabile a qualsiasi condizione d’oc- 
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cupazionc degli ambienti, per quella del conforto estivo 
occorre tener conto di particolari condizioni limitative. 

A titolo esemplificativo, se si dovessero applicare i risultati 
desunti dalla carta del benessere nel periodo estivo per am- 
bienti dotati di impianti di aria condizionata, dovremmo chia- 
rire che i valori cosi determinati sarebbero accettabili solo se 
riferiti a condizioni d'uso prolungato degli ambienti stessi, in 
quanto una persona proveniente dall’esterno, entrando in un 
locale nel quale la temperatura dell’aria risultasse ad es. in- 
feriore di 5-6*C rispetto a quella esterna (tale infatti è la ridu- 
zione massima di temperatura normalmente adottata negli 
ambienti condizionati), avvertirebbe una non piacevole sensa- 
zione iniziale di freddo, mentre tale impressione scomparirebbe 
dopo che fosse trascorso un congruo periodo di tempo (da 1 h 
c |/* a 3 h) per effetto del l'assuefazione alle nuove condizioni. 

Pertanto, in tutti gli ambienti nei quali la presenza del pub- 
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TEMPERATURA DEL TERMOMETRO SECCO IN C 

[ ZONA 01 BENESSERE ESTIVO f~ | ZONA DI BENESSERE INVERNALE 

— LINEA DEL BENESSERE OTTIMO ESTIVO ■ - LINEA DI BENESSERE OTTIMO INVERNAI E 



Fig. 10. Caria del benessere. 

Fig. 1 1 . Eliminazione dell’umidità per mezzo dei tubi di aerazione. 


blico sia relativamente breve (inferiore alle 2-3 h), non possono 
adottarsi integralmente i valori desunti dalla carta del benes- 
sere, per quanto concerne il conforto estivo; occorre invece, 
in tale circostanza, limitare il salto di temperatura tra esterno 
ed interno a non più di 3-4"C. 

Un'interessante osservazione che può ricavarsi consul- 
tando la carta del benessere è costituita dalla valutazione 
quantitativa dell'estensione del campo di variazione della 
temperatura c dell’umidità che possono essere sopportate 
da un individuo a parità di benessere. Riferendoci ad es. 
alle « lince di massimo benessere » (condizioni nelle quali 
la maggior aliquota di soggetti nelle esperienze compiute 
ha dichiarato di sentirsi a proprio agio), possiamo agevol- 


mente constatare che a parità di benessere invernale la 
temperatura dell’aria può oscillare da 20 a 22°C c l’umi- 
dità relativa dal 30 al 70 ° 0 ; mentre a parità di benessere 
estivo tali condizioni sono rispettivamente; 24-27°C ca. c 
30-70 %. Dunque a variazioni massime del 40 dell’umidità 
relativa corrispondono scarti di 2-3*C della temperatura. 

Devesi però considerare che in pratica, quando si ricorre 
alla correzione artificiale dei fattori microclimatici, l'umidità 
relativa dell'aria viene fatta oscillare entro un campo di varia- 
zione più ristretto di quello indicato nella carta, limitandolo 
tra il 40 e il 60%; ciò c dovuto ai seguenti motivi: 

- una troppo elevata riduzione dcH'umidità provoca eccessiva 
evaporazione ed essiccamento delle mucose, predisponendo 
l’organismo a più facili attacchi da parte dei germi eventual- 
mente presenti ncU’aria (specialmente attraverso le prime vie 
respiratorie); 

- eccessive aliquote di umidità relativa sono causa: in estate, 
dell’accentuata percezione di sgradevoli odori; in inverno, della 
possibilità di condensazione di umidità su pareti fredde. 

Protezione dai rumori 

Per quanto concerne la difesa dai rumori nelle a., i criteri 
di valutazione dei requisiti acustici nelle costruzioni edilizie 
dovrebbero basarsi su provvedimenti di duplice natura. 

Provvedimenti attivi, volti ad evitare la presenza di sor- 
genti di rumore molesto in prossimità dei nuclei residen- 
ziali. quali tra l’altro; la disciplina sul funzionamento dei 
veicoli a motore, la creazione di fasce di protezione at- 
torno alle arterie di grande traffico, l’allontanamento di 
attività industriali e artigiane rumorose dai nuclei resi- 
denziali, la disciplina nel funzionamento del traffico aereo, 
il divieto di usare radioamplifkatori c diffusori a elevato 
volume, etc. 

Provvedimenti passivi, volti a proteggere e difendere gli 
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edifici dai rumori che si propagano per via aerea, per 
calpestio e per il funzionamento dei servizi interni (im- 
pianti idrici, ascensori, impianti di condizionamento). 

I livelli ammissibili della rumorosità ambientale di- 
pendono, in via generale, dal tipo di utilizzazione dell'edi- 
fìcio. dallo spettro di frequenza del rumore e dal periodo 
di disturbo. 


A titolo informativo si riportano i seguenti limiti di tolle- 
rabilità dei rumori, limiti accettabili purché la loro durata non 
oltrepassi il 10% della durata totale del rilevamento (rap- 
porto Wilson, 1963): 


rurale 

suburbana 

centrale 


di giorno 

40 dB 
45 dB 
50 dB 


30 dB 
35 dB 
35 dB 


Le norme ISO forniscono valori dei livelli massimi di base 
riferiti airutilizzazionc degli ambienti, con indici di com- 
pensazione che tengono conto delle condizioni di riferimento. 

1 valori base sono i seguenti: 

Stanze da letto, studi 20-30 dB 

Uffici e stanze di soggiorno 30-40 dB 

Segreterie, centralini telefonici 40-50 dB 

Locali dì dattilografia, meccanografia, magazzini 50-60 dB 

Officine, fabbriche 60-80 dB 

Tenendo conto del fatto che in una zona tranquilla il 
traffico veicolare determina comunque un livello di ru- 
morosità oscillante tra 50 e 60 dB e che nelle zone più 
frequentate il rumore oscilla attorno a 70-90 dB, c neces- 
sario che le strutture murarie esterne siano in grado di 
esercitare un isolamento acustico proporzionato alle esi- 
genze di attenuazione richieste. 

1 rumori generati all'aperto penetrano aH'interno delle 
a. soprattutto attraverso le aperture (porte, finestre). 
In una stanza, quando le finestre sono completamente 
aperte, si ha una riduzione interna di ca. 5 dB; a finestre 
semichiuse la riduzione è dell'ordine di 15-18 dB. A fi- 
nestre chiuse una struttura esterna dovrebbe assicurare 
un isolamento non inferiore a 40 dB. 


Difesa dall’umidità 

1 danni e gli inconvenienti determinati dall'umidità nelle 
a. si manifestano con fenomeni che hanno carattere di 
varia .natura: 

a) estetica in conseguenza di: 

efflorescenza dei sali solubili sui materiali porosi; 
scolorimento e macchie sulle tinteggiature; 
distacco e spcllamcnto delle vernici; 
ammuffìmento di tutti i materiali che sono sede di 
umidità permanente; 

b) comfort , per la generazione di: 
odori molesti; 

condizioni generali di insalubrità dcH’ambiente; 
riduzione dell’isolamento termico delle strutture (in 
una muratura contenente il 10% di umidità le perdite di 
calore aumentano del 100%); 

c) resistenza delle strutture, a causa di: 
sgretolamento degli intonaci; 
deformazione delle strutture in legno; 
degradamene dei materiali putrescibili; 
corrosione dei metalli; 

disgregazione per il gelo su materiali gelivi. 

Le cause per le quali si determinano i danni e gli incon- 
venienti citati derivano dall’acqua che proviene dal suolo, 
dalla pioggia c dalla condensazione. 

1 provvedimenti da prendere per evitare i danni dell'umi- 
dità negli edifici hanno carattere preventivo quando si 


riferiscono alle misure da prendere in sede di progetto o di 
esecuzione di un fabbricato; risanativo quando si riferi- 
scono agli accorgimenti da adottare per ridurre o debel- 
lare l'umidità in un fabbricato già costruito. 

I provvedimenti preventivi possono in sintesi ricondursi 
alla difesa dall'umidità proveniente dal suolo, dalla 
pioggia e dalla condensazione. 

L'acqua proveniente dal suolo può essere evitata attra- 
verso alcune precauzioni, quali: 

a) interposizione di barriere impermeabili sotto il 
piano di spiccato delle murature; 

b) collocazione delle fondazioni del fabbricato su 
zone nelle quali le strutture murarie non possono venire 
a contatto con l'acqua (al di sopra del livello di capil- 
larità); 

c) utilizzazione in fondazione di materiali con scarsa 
capillarità; 

d) drenaggio delle acque del suolo con sistemi di rac- 
colta e allontanamento delle acque stesse; 

e) impermeabilizzazione del tratto di muro a con- 
tatto del terreno con un rivestimento idoneo; 

f) creazione di intercapedini attorno alle strutture 
murarie. 

Anche con le dovute sporgenze dei cornicioni, in caso 
di pioggia obliqua e con forte spinta dei venti possono 
aversi infiltrazioni di acqua meteorica nelle murature, 
particolarmente pericolose in zone marine a causa dei 
minutissimi sali igroscopici che la nebulizzazione di acqua 
marina porta a contatto con le pareti esterne degli edifici. 

Contro la penetrazione della pioggia a vento nel caso 
di muri a mattoni sono soprattutto efficaci la composizione 
c il riempimento dei giunti; nella difesa entra anche 
in gioco lo spessore del muro, non tanto per limitare la 
penetrazione quanto per evitare che l’intenso raffredda- 
mento che la parete bagnata subisce per evaporazione 
possa provocare la condensazione sulla parete interna. 

Nei riguardi della pioggia occorre condannare la deplo- 
revole abitudine di usare nel paramento esterno dei muri 
i mattoni forati, che si prestano bene alla composizione 
dei giunti orizzontali ma non altrettanto alla confeziona- 
tura a regola d’arte di quelli verticali, che rappresentano 
punti di attacco deboli. 

Per le superfici orizzontali (coperture a terrazzo) si 
rientra nel campo della speciale tecnica impermeabilizzante 
contro le infiltrazioni di acque piovane, collegata con il 
pronto scarico di queste acque ricadenti sulla copertura. 

Infine, per quanto riguarda i provvedimenti per evitare 
la condensazione sulle pareti interne, giova ribadire quanto 
illustrato su tale argomento in sede di difesa termica. 

Le misure di carattere risanativo consistono prevalente- 
mente nei provvedimenti atti ad evitare i danni dell'umi- 
dità risalente sui muri dal suolo. 

Al riguardo sono stati studiati numerosi sistemi che in 
sintesi possono ricondursi a tre categorie principali di 
interventi : 

1) Iniezione di prodotti impermeabilizzanti attraverso 
una serie di fori predisposti lungo le murature da risanare. 
La penetrazione dell'impermeabilizzante (ordinariamente 
una miscela di lattice di gomma c di siliconato di sodio) 
può avvenire naturalmente o può essere attivata per 
mezzo di una pompa pneumatica. 

2) Disposizione di una serie di fori di aerazione in- 
clinati verso l’alto. L'aria atmosferica entrando nei fori 
viene a contatto della superfìcie umida delle murature, 
provocando l'evaporazione di un'aliquota di acqua con- 
tenuta nel muro. L’aria pertanto si carica di umidità e si 
raffredda: la sua densità aumenta ed essa fuoriesce dal 
foro lambendone la superfìcie inferiore. 
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I tubi di aerazione possono essere lasciati nudi oppure 
rivestiti con guaine di terracotta o di altri materiali capaci 
di migliorare il flusso di aerazione all'interno della cavità. 

3) Uso di procedimenti di tipo clcttrosmotico. In 
questo caso ci si avvale del principio in base al quale 
quando un materiale è soggetto ad infiltrazione di umidità 
di natura capillare si stabilisce in seno ad esso una diffe- 
renza di potenziale tra la zona inferiore e quella supcriore. 
Cambiando la polarizzazione delle cariche elettriche nella 
struttura muraria sede di fenomeni di capillarità, si ge- 
nera una inversione del flusso ascendente di umidità. 
Il procedimento pertanto consiste ncH'applicare una ten- 
sione elettrica in contrasto con quella che si genera natural- 
mente per elettrosmosi. 

Razionalità dell'illuminazione 

Il particolare riguardo c l'attenzione con cui deve es- 
sere valutato il problema dell'illuminazione nelle a., oltre 
che come materia attinente ad un campo strettamente 
tecnico anche come argomento che richiama interessi di 
ordine igienico e sociale, appaiono evidenti quando si tenga 
presente che una buona e razionale illuminazione non 
solo concorre influentemente a creare condizioni ambien- 
tali di benessere fisico c psicologico, ma c anche fattore 
di salvaguardia dell'igiene e mezzo di miglioramento della 
sicurezza e del rendimento del lavoro. 

I rapporti più direttamente intercorrenti tra igiene e 
illuminotecnica si pongono preminentemente in rilievo 
quando si consideri l'importanza che assume la luce come 
mezzo di conservazione dell'integrità e sanità dell'organo 
della vista. Molti disturbi dell’occhio derivano infatti da 
cattive abitudini o da affaticamenti dipendenti da inade- 
guati livelli di illuminazione. 

La luce naturale rappresenta anche di per sé un fat- 
tore di salubrità ambientale in quanto la sua azione bat- 
tericida, o quanto meno il potere inattivante da essa eser- 
citato, costituisce un efficace mezzo naturale di risana- 
mento dcH'ambientc. 

La benefica azione che la luce esercita sull'attività bio- 
logica dell'organismo umano è fondamentalmente rappre- 
sentata dal suo contributo nel processo per la produzione 
di Vit. D. Con tale meccanismo si effettua la fissazione 
del calcio sul tessuto osseo, il che permette di prevenire 
o guarire il rachitismo c di facilitare nel contempo l'equi- 
librio tra contenuto di calcio e di fosforo nel sangue. 

Ciò premesso, è necessario notare che in campo tecnico 
applicativo i problemi riguardanti l'illuminazione am- 
bientale vengono affrontati seguendo differenti criteri c me- 
todi di calcolo in base alla differente impostazione con- 
cettuale con cui debbono essere posti i problemi di illu- 
minazione naturale diurna rispetto a quelli riguardanti 
l'illumina/ionc artificiale. Infatti nel primo caso (illumi- 
nazione naturale) la necessità di far riferimento alle varia- 
bili c non prevedibili condizioni naturali esterne non per- 
mette di ricorrere a prefissati termini assoluti di misura, 
costringendo piuttosto ad adottare prevalentemente cri- 
teri relativistici di confronto o regole empiriche di valu- 
tazione. D'altra parte i problemi di illuminotecnica riguar- 
danti l’illuminazione artificiale possono convenientemente 
risolversi sulla base di procedimenti di calcolo analitico 
o grafico che partono sempre dall'adozione di prestabi- 
lite grandezze assolute espresse in termini di unità foto- 
metriche. 

Rinviando la trattazione specifica di questi argomenti 
alla voce illuminazioni, i sufficiente qui porre in 
evidenza che per assicurare condizioni di « comfort lu- 
minoso » nelle abitazioni dovranno essere rispettati i se- 
guenti fondamentali requisiti: 


1) illuminamento sufficiente e adeguato di tutti i posti 
di lavoro c in genere degli spazi ambientali sottoposti al 
campo visivo; 

2) uniformità dell'illuminazione, intesa come condi- 
zione di assenza di forti variazioni di luce nel campo della 
visione, per assicurare che la facoltà di adattamento del- 
l'occhio possa esercitarsi normalmente; 

3) mancanza di fenomeni di abbagliamento dovuti 
all'azione sia della luce diretta che di quella riflessa; 

4) contrasto luminoso e cromatico sufficiente a dare 
la giusta percezione dei rilievi c dei colori; 

5) massimo sfruttamento della capacità della luce di 
produrre attività biologiche. 

Per quanto riguarda l'illuminazione naturale, numerose 
regole e criteri di valutazione sono stati proposti da vari 
AA. Oggi si tende maggiormente ad assumere come para- 
metro di giudizio dcU'illuminaztone naturale il fattore di 
luce diurna (rapporto tra l'illuminamento in un determi- 
nato punto dell'ambiente e quello che si verificherebbe 
nelle medesime condizioni di tempo e di luogo su una 
superficie orizzontale esposta all'aperto in modo da rice- 
vere luce dall'intera volta celeste, senza irraggiamento 
diretto del sole). 

Paribeni ha proposto i seguenti valori di riferimento 
per la valutazione deU'illuminamento naturale: 


Grado di visibilità 

Illumina mento 
raccomandato 
flx) 

Corrispondenti 
valori del fattore 
di luce diurna 
(%> 


medio 

minimo 

medio minimo 


mediocre 

40 

20 

0.8 

0,4 

normale 

80 

40 

1,6 

0,8 

buono 

150 

75 

3.0 

1.5 

ottimo 

300 

150 

6.0 

3.0 


Per l'illuminazione artificiale alle regole generali già 
enunciate si aggiungono quelle tendenti alla incentiva- 
zione delle qualità della luce attraverso il miglioramento 
dello spettro di emissione luminosa, la realizzazione di 
una distribuzione ottimale della luminanza all'interno del- 
l’ambiente, l'eliminazione di eventuali effetti stroboscopici, 
il giusto proporziona mento tra flusso luminoso diretto 
e flusso indiretto dagli apparecchi illuminanti. 

I livelli minimi ammessi per l'illuminazione artificiale 
hanno subito negli ultimi decenni, in relazione soprat- 
tutto al progresso tecnologico, un'evoluzione continua. 

L'evoluzione dei livelli minimi di illuminazione appare 
evidente nella seguente tabella (Arridi. 1963) : 


Tipo di ambiente 


il lumina mento minimo (Ix) 
1922 1962 


Camere da letto 

8-10 

60-120 

Ambienti soggiorno 
Stabilimenti industriali: 

25-75 

60-120 

lavori ordinari 

15-20 

120-250 

lavori di precisione 

50-70 

600-1000 

Scuole 

20-30 

120-250 

Saie da disegno 

60-80 

250-1000 
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All'epoca della candela e delle lampade a petrolio illu- 
minamenti dcU'ordinc di 10-15 Ix erano considerati suf- 
ficienti. 

L’introduzione delle lampade elettriche a filamento di 
tungsteno ha elevato questi livelli fino a 100-200 Ix. 
Questi valori appaiono superati da quando si dispone di 
lampade a scarica in atmosfera gassosa (in particolare 
dei cosiddetti tubi a fluorescenza) capaci di produrre una 
luce più abbondante con buoni rendimenti luminosi e 
soddisfacenti effetti cromatici. 

Le norme che stabiliscono i valori dell'illuminamento 
nelle a. sono in genere definite o in base al grado di visi- 
bilità o in base alla desiina/ione e uso specifico degli 
ambienti. 

Si riportano di seguito i valori raccomandati in vari 
paesi secondo il primo criterio (grado di visibilità): 


Grado di 

Italia 

. U.S.A. | 

G.B. Svezia 

Francia 

visibilità 

| «*) 

I «*> 1 

(Ix) (Ix) 

(Ix) 


mediocre 

40 

100 

70 

60 ! 

50 

normale 

80 

300 

100 

150 i 

100 

buono 

150 

500 

.300 

200 

300 

ottimo 

300 

1000 

1000 

500 

500 


Nelle a. possono assumersi i seguenti valori dell'illu- 
minazione, riferiti alla destinazione dei vari ambienti: 


DwttauloK IlhmtoxrioM W Kn.lt 

(Ix) 


Corridoi I 50 

Camere da letto I 50-60 

Sale da pranzo, studio, nccv. 70-100 

Sale da bagno 50 

Cucine 80 


Disponibilità di acqua 

La disponibilità di acqua e di cibo rappresenta ovviamente 
un presupposto indispensabile per l 'habitat. Nelle a. l'ap- 
provvigionamento idrico deve essere commisurato alle esi- 
genze e alle richieste derivanti dalle attività domestiche 
c cioè per i seguenti usi: 

a) alimentare (bevande c consumi di cucina); 

b) pulizia e igiene del corpo; 

c) lavaggio (biancheria, stoviglie, arredi, pavimenti e 
rivestimenti); 

d) innaffiamento dei giardini. 

Il consumo giornaliero prò capite di acqua potabile per 
gli usi anzidetti oscilla entro un campo piuttosto ampio, 
in relazione alle caratteristiche di insediamento della popo- 
lazione (zone rurali, centri urbani), alla disponibilità o 
meno di fognature di tipo dinamico, al tipo di erogazione 
e distribuzione dell'acqua. 

Può tuttavia, in via di massima, assumersi un consumo 
medio giornaliero per persona, riferito ai soli usi dome- 
stici, oscillante attorno a 60 I. 

É necessario però avere presente che, nella valutazione 
generale dei fabbisogni idrici di un centro abitato, ai sud- 
detti consumi debbono aggiungersi quelli relativi agli usi 
pubblici c a quelli industriali. 

Pertanto possono assumersi i seguenti valori orientativi 
delle dotazioni idriche generali: 
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centri urbani fino a 100.000 ab. 150-200 l/ab./giomo 

» » oltre 100.000 ab. 200-400 l.-ab./giorno 

Gli impianti di distribuzione dell'acqua nelle a. si diffe- 
renziano in modo sostanziale in base al sistema di misura 
c quindi di addebito dei consumi agli utenti. Vi sono due 
forme di distribuzione. 

1 . Distribuzione a contatore. - È basata sulla erogazione 
illimitata dei quantitativi d'acqua richiesti dagli utenti che 
pagano un canone commisurato ai consumi effettuati. 

Tale sistema offre il vantaggio di non doversi ricorrere a 
serbatoi domestici i quali, essendo affidati alla cura dei privati, 
non sempre offrono sufficienti garanzie igieniche. 

D'altra parte la mancanza di un serbatoio di accumulo im- 
pedisce di disporre di un polmone di riserva capace di sop- 
perire ai fabbisogni nel caso di temporanea interruzione del- 
l’erogazione. 

Oltre ai suddetti vantaggi c inconvenienti di carattere igie- 
nico. vanno presi in considerazione anche problemi di carattere 
tecnico connessi con le pressioni di esercizio e la discontinuità dei 
consumi nel corso della giornata. 

2. Distribuzione a bocca tarata. - Consiste nel predisporre 
nell'allacciamento di ogni utente un dispositivo che lascia 
scorrere permanentemente un quantitativo fìsso di acqua. 

Questo sistema obbliga ad installare serbatoi domestici di 
accumulo capaci di restituire in forma intermittente le modeste 
quantità idriche accumulate in regime permanente. 

Nella distribuzione a bocca tarata l'acqua scorre fino ai 
cassoni con una corrente uniforme e continua, con vantaggi 
di ordine igienico e impedendo il riscaldamento dell’acqua 
per qualche tempo stagnante nelle tubazioni: tuttavia i rischi 
dei serbatoi domestici sono ritenuti dalla maggior parte degli 
igienisti tanto gravi, in confronto ai vantaggi, da farli optare 
per la distribuzione a contatore. 

V, anche: idrico approvvigionamento. 

Evacuazione dei rifiuti liquidi e solidi domestici 
L'allontanamento dei rifiuti liquidi e di quelli solidi dalle 
a. costituisce un problema di fondamentale importanza 
per la tutela delle condizioni igieniche di esse. Sono stati 
riconosciuti da numerosi AA. i pericoli di carattere putre- 
fattivo e i rischi di ordine infettivo imputabili a una ina- 
deguata procedura di rimozione di questi materiali. 

L’evacuazione delle acque usate c dei rifiuti liquidi 
dalle a. deve essere realizzata con criteri che assicurino 
il loro allontanamento nel modo più rapido e per la via 
più breve, impedendo il passaggio di gas c di odori dalle 
tubazioni di scarico agli ambienti e ricorrendo a tecniche 
costruttive che diano garanzia di lunga durata c di per- 
fetta tenuta. 

Il sistema di scarico di un impianto sanitario può essere 
schematizzato, in base a criteri elementari, nelle seguenti 
parti: a ) diramazioni di scarico; b ) colonne di scarico; 
c) collettori di scarico. 

Le diramazioni di scarico , realizzate prevalentemente in 
tubo di piombo trafilalo, costituiscono l’elemento iniziale 
di collegamento tra gli apparecchi sanitari c le colonne di 
scarico. 

Per evitare l’immissione nell’ambiente dì emanazioni 
maleodoranti attraverso le tubazioni, ogni apparecchio 
deve essere munito di un dispositivo (sifone) capace di 
realizzare un’intercettazione mediante chiusura idraulica. 

Le colonne di scarico rappresentano i tronchi verticali 
su cui sono convogliate tutte le acque provenienti dalle 
diramazioni; esse sono realizzate in ghisa, in grès o in 
cemento amianto. Le colonne di scarico devono essere 
prolungate oltre il tetto di copertura dell'edificio c attra- 
verso dispositivi particolari (mitre) comunicano con l'atmo- 
sfera per consentire l’esalazione dei gas. 
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Fig. 12. Distribuzione dell'acqua a lente 
idrometrica col sistema ascendente. 1) Con- 
duttura stradale; 2) colonna montante; 
3) rubinetto di misura; 4) rubinetto di 
erogazione dell'acqua diretta; 5) tuba- 
zione che conduce l’acqua al serbatoio; 
6) serbatoio domestico; 7) distribuzione 
dell'acqua di serbatoio; 8) sopravanzo 
utilizzato per i lavatoi (9); IO» scarichi; 
1 1 ) canne di ventilazione; 12) fogna. (La 
fig. rappresenta solo l'ultimo piano ed il 
seminterrato). (Da Puntoni, ridisegnata ). 



Fig. 14. Sifone idraulico. (Da Rochaix, 
Sèdallian e Sohier, ridisegnata). 


Fig. 13. Distribuzione dell’acqua a len- 
te idrometrica col sistema discendente. 
I ) Conduttura stradale; 2) colonna mon- 
tante; 3) cassetta di distribuzione ai vari 
serbatoi domestici; 4) serbatoio dell'ul- 
timo piano; 5) serbatoi dei piani sotto- 
stanti; 6) distribuzione dell’acqua agli 
impianti dell’ultimo piano; 7) sopravanzo 
utilizzato per i lavatoi (8); 9i scarichi 
con canna di ventilazione (IO); II) fogna. 
(Da Puntoni , ridisegnata). 
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Per facilitare il deflusso delle acque attraverso le co- 
lonne di scarico ed evitare fenomeni di sifonaggio conse- 
guenti al movimento delle masse liquide lungo le tuba- 
zioni, le quali agiscono come un lungo stantuffo elastico 
che dà un impulso all’aria verso il basso c la richiama dal- 
l’alto, è necessario prevedere una rete di ventila: ione che 
ristabilisca l'equilibrio delle pressioni a valle delle chiusure 
idrauliche. La rete di ventilazione consiste essenzialmente 
in una tubazione che corre parallela alla colonna di sca- 
rico c che si innesta alle diramazioni di scarico a valle di 
ogni sifone. La colonna di ventilazione è prolungata Ano 
oltre il tetto di copertura e comunica direttamente con 
l’atmosfera esterna. 

Le colonne di scarico terminano al loro piede con un 
pozzetto di raccolta, la cui funzione è quella di permettere 
un'agevole ispezione della base della colonna e di creare 
una camera d'aria capace di assorbire le sovrappressioni 
create dagli scarichi. 

1 collettori costituiscono infine gli elementi di collega- 
mento tra le colonne di scarico c il sistema fognante 
esterno. 

I materiali normalmente impiegati per l’esecuzione dei 
collettori sono la ghisa, il cemento, il grès o il cemento 
amianto. 

Dai collettori di scarico i rifiuti liquidi pervengono alle 
fognature il cui compito, nel senso più generale, non è 
solo quello di convogliare le acque di rifiuto verso il 
recipiente finale ma di assicurare altresì un loro innocuo 
e sicuro smaltimento. 

Per quanto concerne k caratteristiche costruttive e tecnico- 
sanitarie degli impianti fognanti, si rinvia alla voce fogne. È 
utile tuttavia segnalare sin d ora che il problema delle fogna- 
ture in un abitato non può essere concepito c considerato iso- 
latamente ma deve essere posto in relazione anche con il pro- 
bkma deirapprowigionamento idrico. 

Infatti qualora un abitato fosse sprovvisto di acquedotto 
risulterebbe sconsigiiabik predisporre una rete di fognatura 
di tipo dinamico, in quanto i materiali di rifiuto non sufficien- 
temente diluiti ristagnerebbero nelle canalizzazioni, con gravi 
rischi putrefattivi. 

D'altro lato la mancanza di un’adeguata rete fognante in 
un centro abitato provvisto di acquedotto determinerebbe seri 
inconvenienti a causa dello smaltimento di notevoli quantità 
di rifiuti liquidi nel terreno c del conscguente inquinamento 
del suolo. 

II problema della rimozione dei residui solidi domestici 
dalle a. deve essere risolto in modo da assicurare la salva- 
guardia dei principi igienici, il decoro delle a. e la razio- 
nalità del sistema. 

Per quanto concerne il deposito provvisorio delle spaz- 
zature i sistemi adottati, come è noto, possono riferirsi a 
due criteri principali: l'uno basato sulla utilizzazione di 
recipienti di raccolta individuali ad uso diretto dcH'uiente, 
l’altro basato sulla costruzione di un deposito collettivo. 

Il primo criterio c legato all’uso di pattumiere o di 
sacchi a perdere, la cui periodica rimozione è direttamente 
effettuata dagli addetti al servizio di nettezza urbana. 
A questo sistema individuale si contrappone quello a 
carattere collettivo la cui caratteristica principale è costi- 
tuita dalla possibilità di convogliare i rifiuti, man mano 
che sono allontanati dall'ambiente domestico, verso de- 
positi centralizzati. 

Fanno parte di questa seconda categoria i sistemi costituiti 
da canne di caduta sfociami in ambienti di raccolta, i piccoli 
impianti di incenerimento colkttivo c i sistemi basati su im- 
pianti di triturazione, domestici o di fabbricato, con succes- 
siva evacuazione dei rifiuti per via idrica attraverso le fognature. 

Attualmente nelle nostre città è tradizionalmente più 


difTuso il sistema basato sull’adozione di recipienti di rac- 
colta individuali. 

Gli enti municipali svolgono il loro servizio o provve- 
dendo al travaso al domicilio dell'utente oppure limitan- 
dosi a raccogliere alla base del fabbricato le spazzature 
contenute in appositi recipienti collettori. 

Soprattutto a causa della maggiore onerosità che com- 
porta il servizio di prelievo delle spazzature dalle a. dei 
singoli utenti, oggi va sempre più diffondendosi il criterio 
della raccolta effettuata alla base del fabbricato. 

L’adozione di questo sistema di deposito provvisorio, 
mentre da un lato costituisce un miglioramento sia dal 
punto di vista igienico che per il decoro delle a„ evi- 
tando l’importuna presenza delle pattumiere sui pia- 
nerottoli delle scale, comporta tuttavia maggior disagio 
per gli utenti che sono costretti ogni giorno a trasportare 
i loro contenitori sul posto di raccolta. 

D'altra parte va segnalata la necessità di prevedere nelle 
a. depositi centralizzati da ricavarsi in spazi confinanti 
con la pubblica strada c agevolmente collegati al fabbri- 
cato da cui dipendono. 

V. anche: fogne; liquame di fogna; spazzature. 

Installazioni sanitarie per la pulizia, per i bagni e per le 
cucine 

Le installazioni sanitarie nelle a. comprendono in genere 
tutti gli apparecchi e gli accessori occorrenti per la pu- 
lizia della persona, degli effetti e della casa, nonché le 
attrezzature per la preparazione delle vivande e it la- 
vaggio delle stoviglie. 

Le installazioni relative alla pulizia e all’igiene perso- 
nale sono essenzialmente costituite da: vasca da bagno, 
doccia, lavabo, bidè, vaso. 

Quelle relative alla pulizia degli effetti personali e della 
biancheria della casa comprendono i lavatoi a vasca e i 
lavabiancheria automatici. 

Le attrezzature sanitarie per la cucina sono costituite 
da lavandini e da apparecchi lavastoviglie automatici. 

I materiali più comunemente usati per la costruzione 
degli apparecchi sanitari sono la porcellana vetrificata, 
la porcellana comune, il grès porcellanato, la ghisa e l’ac- 
ciaio smaltati. 

La porcellana dura vetrificata ivitreous-china), costituita 
da una massa compatta vitrea anche neU’interno della 
massa, rappresenta il materiale più pregevole per appa- 
recchi sanitari (lavabi, bidè, vasi). 

La porcellana comune, costituita da una pasta bianca 
porosa ricoperta da uno smalto vetrificato, offre una mi- 
nore resistenza agli agenti meccanici e agli sbalzi di tem- 
peratura, per cui può facilmente screpolarsi dando luogo 
alle cosiddette cavillature. 

II grès porcellanato (fire-clay) per le caratteristiche di 
lavorazione della pasta si presta meglio alla fabbricazione 
di pezzi di grandi dimensioni (lavandini, vasche da bagno, 
orinatoi a stallo) e per ragioni di carattere tecnologico 
deve essere formato in stampi di notevole spessore, quindi 
mal si presta alla costruzione di apparecchi piccoli o di 
linea raffinata. 

La ghisa e l’acciaio smaltati trovano impiego preva- 
lentemente nella costruzione di vasche da bagno c di 
piatti per doccia; per questi apparecchi sanitari si ricorre 
anche all'uso di grès porcellanato, che però per il mag- 
gior costo e il rilevante peso è scarsamente diffuso. 

Giova richiamare l’attenzione sulla necessità di preve- 
dere nelle a. in modo generalizzato gli spazi c i servizi 
occorrenti per la installazione degli apparecchi automatici 
lavabiancheria e lavastoviglie, che sempre più vanno dif- 
fondendosi nell'uso comune. Al riguardo si fa presente 


45 


46 



ABITAZIONE 


che per ovvie ragioni di carattere igienico va sconsigliala 
la pratica di collocare il lavabiancheria nelle cucine; 
questi apparecchi dovrebbero, ove possibile, essere collo- 
cali in ambienti appositi, dotati di spazi e recipienti per 
il temporaneo deposito della biancheria sporca. 
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SALVATORE TOMASELLI F MARCELLO NICOLI 

ABO INCOMPATIBILITÀ 

f. incompatibilità ABO. I. ABO-incompatibility. - t. ABO - 
Unvertràglichkeit. - s. incompatibilidad ABO. 

Viene denominata genericamente gravidanza ctcrospcci- 
fica (Hirszfcld c Zborowski) quella in cui esiste una diffe- 
renza di gruppo fra madre e feto nell’ambito dei 6 gruppi 
fondamentali del sistema ABO: A,, A t . B, O, A X B, A,B. 
Con il termine limitativo di gravidanze eterospecifiche 
incompatibili in senso ematologico si deve però inten- 
dere quel complesso di situazioni gruppali in cui la madre 
presenta nel proprio siero anticerpi a e/o fi capaci di 
reagire contro le emazie del feto o più praticamente « in 
cui il figlio sia di gruppo tale da non potere donare sangue 
alla madre ». Non sono pertanto incluse in questo gruppo 
tutte quelle situazioni di incompatibilità generica che si 
hanno allorché madre e figlio possiedono semplicemente 
antigeni differenti nel sistema ABO, fenomeno di fre- 
quente riscontro ma senza rilevanza dal punto di vista 
clinico: madre A o B - figlio O, madre AB - tìglio A o 
B, etc. Le situazioni gruppali che possono dar luogo 
a manifestazioni patologiche e cioè alla malattia emolitica 
del neonato (MEN) sono: madre O - figlio A o B. madre 
A - figlio B o AB. madre B - figlio A o AB: questi casi 
di incompatibilità ematologia rappresentano il 20% di 
tutte le gravidanze. Deve essere però rilevato che la si- 
tuazione gruppale, la quale si riscontra con particolare 
frequenza nei casi di MEN, tanto da potere in realtà 
essere considerata pressoché esclusiva, è quella madre 
O - figlio A o B. Tutti gli AA. segnalano concordemente 
una incidenza nettamente supcriore a quella statistica- 


mente attendibile di donne O con figli A o B affetti, 
la quale viene riferita a particolari caratteristiche delle 
isoagglutinine dei soggetti di gruppo O, non presenti in 
quelli di gruppo A o B. Studi recenti hanno dimostrato 
infatti che i soggetti di gruppo O hanno una maggiore 
capacità di produrre anticorpi IgG anti-A c anli-B i quali 
soli hanno la possibilità di superare la placenta e per- 
tanto di determinare la malattia emolitica nel feto e nel 
neonato (Rawson c Abelson). 

V. EMOLITICA MALATTIA DEL NEONATO; SANGUIGNI GRUPPI. 
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ABORTIVE SOSTANZE 

F. abortifs. - l, abortifacients . - T. Abortivmittel. - s. abor- 
ti vos. 

Echi, anche remotissimi, della vita di tutte le genti, la 
forza tenace del pregiudizio e deirempirismo, la storia 
della criminologia, la stessa legislazione antica c mo- 
derna di vari popoli hanno reso popolare l'ammissione 
di sostanze abortive. Elenchi non soltanto empirici, 
ma di presunzione scientifica, sono stati redatti, le cui 
conseguenze possono non essere trascurabili anche ai fini 
legali, se leggi di taluni paesi puniscono anche i tenta- 
tivi di aborto « con mezzi idonei ». Ma l’idoneità dovrebbe 
esser distinta in: a) un'azione primaria ed esclusiva; b) 
un’azione favorente o coadiuvante. Sostanze che sod- 
disfino la prima condizione si può dire che non esistano 
fìnoggi, a meno che non si raccolga la recentissima (1971) 
segnalazione della capacità della prostaglandina F di pro- 
durre, poche ore dopo l'assunzione orale di una piccola 
quantità, un'autentica espulsione del contenuto uterino 
insieme ad emorragie di carattere mestruale senza ulte- 
riori effetti e complicazioni. 

Per quanto riguarda altre sostanze ritenute abortive, si 
deve solo ricordare che sullo stesso terreno della farma- 
cologia sperimentale molte sostanze si dimostrano capaci, 
anche a dosi piccolissime c in modo, si potrebbe dire, 
elettivo, di provocare contrazioni o contratture dell’utero 
di mammiferi (sia isolato che in sito, sia vuoto che gravido). 
Benché esse appaiano assai indiziate, e benché talune 
di queste sostanze abbiano impiego persino nella pra- 
tica terapeutica umana, quali effettivi eccitanti delle con- 
trazioni uterine al momento del parto o nell'inerzia ute- 
rina (estratti post ipofisari, sparteina. chinina, etc.), o dopo 
il parto, per facilitare la retrazione uterina (segale cor- 
nuta. idrastina), non si può ritenere che alcuna di queste 
sostanze risulti sicuramente capace - nella donna con 
utero gravido allo stato di riposo - di destare contra- 
zioni uterine culminanti con l'espulsione del feto. Come 
già detto, numerose sostanze possono risultare abortive 
se esistono condizioni, note e ignote, che favoriscano l'ef- 
fetto. Fra le condizioni predisponenti c coadiuvanti pos- 
sono annoverarsi la costituzione individuale, l'epoca della 
gravidanza, talune gravi malattie intercorrenti (come la 
malaria grave, la tbc. etc.), stati acuti e cronici di intossi- 
cazione e così via. È evidente che l’aborto che si verifica 
in condizioni di gravissima intossicazione perde il suo 
carattere distinto c limitato, divenendo un semplice aspetto 
di un quadro tossico assai grave e rende inaccettabile 
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l'attribuzione di qualità abortive a metalli pesanti come 
il mercurio ed il piombo, o a metalloidi come l’arse- 
nico. il fosforo, etc., o a droghe alcaloidec come la 
segale cornuta, l'oppio, la china, eie., o a droghe ricche 
di oli essenziali molto irritanti, come la ruta, il tasso, 
la sabina, la thuja. il prezzemolo (apiolo), o ad altre 
droghe contenenti principi irritanti come lo zafferano, la 
cantaride, la scammonea, la gialappa, l’aloè, etc.. e in 
genere ai purganti drastici e salini ad alte dosi. In mol- 
tissimi casi, in cui queste sostanze vennero adoperate, 
si ebbe, si, l'aborto, ma nel quadro di un avvelenamento 
gravissimo, spesso seguito dalla morte della madre c, 
non di rado, la morte avvenne senza aborto. Per gli stessi 
motivi l’aborto non é raro in molle gravi intossicazioni 
professionali (saturnismo, idrargirismo, etc.), alimentari (se- 
gale cornuta) o voluttuarie (alcolismo, morfinismo, cocai- 
nismo, etc.), in cui lo stato generale è mollo compromesso 
e spesso sono lese specificamente le funzioni genitali. 

Il meccanismo con cui le varie sostanze possono fa- 
vorire l’aborto è vario. Possono talvolta uccidere diret- 
tamente il feto sia raggiungendolo col sangue materno, 
sia per un'azione caustica diretta mediante la loro intro- 
duzione nella cavità uterina (tintura di iodio, saponi molto 
alcalini, paste contenenti oli essenziali, resine, etc.), qual- 
che volta esercitando un’azione tossica selettiva sopra l’epi- 
telio del corion, come il piombo (Blair Bell), talvolta 
(come nel caso delle droghe ricche di principi irritanti o 
dei purganti) provocando intensa flogosi degli organi pel- 
vici o del colon, da cui partono stimoli attivi per via ri- 
flessa sull’utero, e infine (come nel caso della segale 
cornuta, degli estratti postipofisari, della chinina, etc.) 
provocando direttamente contrazioni della muscolatura 
uterina. Altre volte sostanze attive sulla innervazione ute- 
rina (nicotina, pilocarpina ad alte dosi, etc.) possono pro- 
vocare insieme contrazioni uterine c grave congestione lo- 
cale. Non si esclude che le sostanze che provocano in- 
tensa iperemia nei visceri possano causare stravasi san- 
guigni al livello dell'inserzione placentare, alterando i 
rapporti anatomici e funzionali fra madre e feto. Sulla 
base di osservazioni fatte su coniglie c cavie nella prima 
metà della gravidanza si è ricercato se anche nella donna 
dosi altissime di ormoni follicolari o di estrogeni sintetici 
riuscissero a provocare aborto per un meccanismo para- 
fisiologico. I risultati sono stati negativi pur essendosi 
impiegate dosi di 3-4 milioni di unità, anche in associa- 
zione con ormoni postipofisari. Si possono produrre spesso 
modiche emorragie ma non l’aborto. È attualmente og- 
getto di studio il meccanismo abortivo della prostaglan- 
dina F (v. prostaglandine). 
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Definizione 

Si intende per aborto la interruzione della gravidanza 
prima de l VI mese calcolato dal primo giorno dell’ultima 
regolare mestruazione. 

Tale limite di tempo, in base alla terminologia medico- 


legale italiana, è dovuto al fatto che, prima del VI mese 
(180 giorni), si ritiene che il feto non sia assolutamente 
capace di vita extrauterina. In realtà si tratta di una 
delimitazione artificiosa, e l'esperienza clinica c tale da 
far ritenere che la possibilità di vita extrauterina sia molto 
problematica anche al VII mese. Comunque, tale limite 
di tempo non è identico in tutti i paesi e oscilla tra i 196 
giorni (7 mesi lunari) dell’ostetricia ufficiale tedesca e i 
154 giorni (22 settimane) del rosici rida anglo-americana. 

Cenni storici 

La storia dell’a. si perde neU’oscuriiù vlcllc origini e della storia 
dell’uomo. 

NcllVpora storica dei popoli, per quanto frammentariamente, 
il fenomeno dell’interruzione prematura della gestazione era 
noto. Sarebbe anzi interessante un particolare approfondimento 
comparativo delle ricerche presso tutti i popoli il cui ciclo sto- 
rico si è compiuto, o è giamo al vertice, e presso quelli attuali, 
ancora poco o nulla influenzati dalla civiltà. Notizie frammen- 
tarie si possono raccogliere dai papiri egiziani più noti. In quello 
di Kahun, ad cs. (2000 anni a. C,), sono descritti mezzi per 
accrescere la fecondità c per curarla. Mosé, cresciuto nell’am- 
biente sacerdotale egiziano, di cui dovette necessariamente assi- 
milare la cultura c quindi anche le nozioni mediche allora ap- 
plicate, fa. nella Bibbia, ripetuti accenni alla gravidanza e alla 
sua interruzione, per trauma sia fisico che psichico. Ivi si 
parla pure di macerazione fetale e sì consiglia la segale cornuta 
come ossitocico-emoslatico uterino. 

Mollo più progredita c interessante, per ('influenza che ha 
avuto sulla cultura medica occidentale, era l'ostetricia ippo- 
cratica della Grecia (scc. vi e v a. C.). Negli scritti di Ippocrate, 
infatti, il capitolo dell'a. ha una trattazione ampia, compren- 
dendo l'espulsione di un feto morto, o affetto da malattia, da 
malformazione o comunque incapace di vita. Era già noto che 
più frequentemente l’a. ha luogo nei primi 40 giorni della gravi- 
danza c che esso può presentarsi a ripetizione nella stessa donna 
(a. abituale). Delle cause di a. sono ricordate: la morte del 
feto, forti traumi psichici, anomalie primitive dell’utero, o 
malattie di esso, tra le quali pare fosse compresa l'attuale endo- 
metrite. Viene pure, secondo qualche commentatore, fatta men- 
zione dell'a. molare. Erano noti molti farmaci abortivi c la 
terapia era pure progredita. 

In seguito. Sorano. Celso e specialmente Galeno raccolgono, 
praticano e insegnano le norme tradizionali c I ’ipse dixit osta- 
cola ogni ulteriore revisione delle conoscenze in questo come in 
quasi tutti gli altri capitoli della medicina. Le obstetrices man- 
tengono la prevalenza e spesso l'esclusività, nell'assistenza della 
fisiologia c patologia della gravidanza, durante lutto il medioevo. 

Il Rinascimento, oltre che nelle lettere c nelle arti, ha avuto 
la sua ripercussione anche nel campo della medicina, e, per 
quanto l’influenza di Galeno fosse sempre elevata, germi di 
innovazione si ritrovano anche nel campo del l’organizzazione 
e della pratica ostetrica. 

In linea generale, l'evoluzione storica della tolleranza o 
della repressione dell'a. ha costituito in passato una questione 
di ordine più politico che medico. La densità o meno della 
popolazione consigliava al legislatore leggi repressive o meno, 
purché lo scopo <ìc\Y optimum della popolazione fosse rag- 
giunto o mantenuto. Un particolare aspetto ha assunto, verso 
la fine del secolo scorso, l'interruzione deliberata della gesta- 
zione nell'intento di evitare l'aggravarsi di una malattia della 
madre (a. terapeutico). 

Nel corso degli ultimi anni in molti paesi sia europei (nazioni 
nordiche, Jugoslavia. Inghilterra, Svizzera, etc.) che asiatici 
(specie il Giappone) si è andata allargando la legalizzazione 
dell'a., che viene consentito c spesso addirittura protetto non 
solo per motivi di carattere medico, ma soprattutto in parti- 
colari situazioni di indole morale c sociale. 

Frequenza 

È praticamente impossibile dare cifre esatte, dato che 
le statistiche presentano variazioni amplissime da nazione 
a nazione e. in una stessa nazione, a seconda delle di- 
verse zone di rilevamento. 
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In Italia, un accurato studio di Canapcria c Carvin 
per gli anni I9W*’39 sul materiale delle denunce obbli- 
gatorie dì a. (legge 23 giugno 1927, art. 3) ha fatto cono- 
scere che in tale biennio i casi di a. denunciati furono 
181.818 (rispettivamente 90.262 nel 1938 e 91.556 nel 
1939). 

I dati forniti daU’Istituto Centrale di Statistica e ri- 
portati nella tabella che segue denunciano in questi ul- 
timi anni un sensibile aumento, sia in valori assoluti che 
in valori riferiti a 1000 nati vivi, dei casi di a. notificati. 


anno 

nati rivi j aborti 

valori per 1000 nati vivi 



1962 

945-842 | 

150.616 

159,2 

1963 

978.143 1 

151.799 | 

155,1 

1964 

1.035.207 

151921 

147,7 

1965 

1.017.944 

149.137 ! 

146,5 

1966 

999,316 

148.978 , 

149.0 

1967 

962.197 

147.604 | 

153,4 


Nella fig. I è riportata la distribuzione degli a. denun- 
ciati nelle varie province italiane nell’anno 1967 (valori 
per 1000 nati vivi). 

Ovviamente le varie cifre riportate nelle diverse casi- 
stiche vanno considerate con un notevole beneficio d'in- 
ventario, in quanto a tutti è noto come la maggior parte 
degli a. rimangano in genere non denunziati, anche in 
quei paesi dove tale pratica è ampiamente diffusa sotto 
l'egida di una più o meno manifesta legalizzazione. 

A tal proposito non è senza significato che nella Rela- 
zione della Direzione Generale dei Servizi dell’Igiene Pub- 
blica ed Ospedali del Ministero della Sanità {Notiziario 
tieil' Amministrazione Sanitaria, 1967, XX, n" 5, pag. 15) 
si sia affermato che «i calcoli più attendibili italiani e 
stranieri fanno ascendere a diverse centinaia di migliaia 
l'anno gli a. provocati clandestinamente nel nostro paese ». 

Classificazione 

L'a. viene distinto, a seconda della sua criologia, in: 
1) a. spontaneo o preterintenzionale ; 2) a. provocato o 
intenzionale. 

A seconda della sua evoluzione esso può essere com- 
pleto o incompleto, oppure interno (miss ed aborfion); feb- 
brile o afebbrile. L’a. provocato può esserlo o per scopo 
medico (e in tal caso viene, molto impropriamente, chia- 
mato a. terapeutico ) o per scopo criminoso (v. sotto: 
a. criminoso). 

Oggi è invalsa nella clinica quotidiana la definizione 
di a. abituale a significare quelle particolari situazioni, 
anatomiche o funzionali, responsabili di ripetuti in- 
successi dei primi mesi di gestazione. 

Aborto spontaneo 

Non è sempre facile accertare la spontaneità dell' a. : di 
qui l'impossibilità di dati statistici attendibili. Del resto la 
stessa spontaneità acquista un significato relativo dovendo, 
a rigor del termine, essere riservata ai soli casi in cui 
primitivamente l'uovo presenta anomalie nel suo svi- 
luppo. o nei rapporti con l'utero, senza o con distacco 
parziale o totale e, quindi, senza o con emorragia. Nella 
pratica però c invalsa la consuetudine di chiamare spon- 
tanea Tinterruzione della gestazione anche se dovuta a 
malattie materne, in contrapposizione all’interruzione vo- 
lontaria da parte della donna stessa, o di altri, con scopi 
leciti (a. terapeutico! o illeciti (a. criminoso). Più chiara 



sarebbe la distinzione in <7. intenzionale e preterinten- 
zionale. 

Etiopatogenesi 

Le cause dell'a. spontaneo o preterintenzionale sogliono 
essere distinte in cause materne generali, cause materne 
genitali, cause ovulari. 

I. Cause materne generali di aborto. - Esse sono co- 
stituite dal complesso di malattie cxtragenitali acute c 
croniche, congenite o acquisite, che possono interessare 
l'organismo della donna gravida. Nel complesso della 
abortività della donna italiana (1938-39) tale gruppo di 
cause vi contribuirebbe in ragione del 40% ca. Statistiche 
più recenti (fig. 2) dimostrano una forte riduzione del- 
l'incidenza degli a. dovuti a cause materne generali. 

Vi si possono distinguere: malattie acute, generali (mor- 
billo, scarlattina, influenza, febbre tifoide, colera, malaria, 
setticemia) e locali (polmoniti, pielonefrite, pleurite, etc.). 

La determinazione dell'a. c in rapporto all'elevata tem- 
peratura, che suscita le contrazioni della muscolatura 
uterina, c alla presenza, nel circolo della gravida, di 
tossine che agiscono nel suo organismo alterando e im- 
pegnando fortemente la funzione dei suoi organi (fegato, 
reni, polmoni), il che si traduce in modificata composi- 
zione del. sangue e nell'accumulo di scorie di un alterato 
ricambio, che portano a vere e proprie alterazioni fun- 
zionali c strutturali del tessuto dcciduale ed ovulare più 
a diretto contatto con il sangue materno. Conseguenza di 
ciò c l'insorgenza di emorragie circoscritte o estese, che 
finiscono col compromettere il ricambio delfembrione e 
col dar luogo, talora, alla sua stessa infezione e morte: 
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ciò pare assodato almeno per il bacillo della febbre ti- 
foide, per gli strepto- e stafilococchi e per il vaiolo. Non 
tutte le malattie acute, però, possiedono lo stesso gra- 
do di abortività: cosi, mentre la probabilità è massima 
per la febbre tifoide, il colera, la scarlattina e la pol- 
monite, essa è molto minore nelle altre infezioni, come 
l'influenza, l'erisipela, l'appendicite, il morbillo, nelle 
quali l'a. é in rapporto al grado di particolare gravità 
della malattia c all'evenienza di complicazioni che ne 
alterano più o meno profondamente il decorso. 

Le malattie croniche sono sostanzialmente rappresen- 
tate dalla sifilide, dalla tbc, dalla nefrite cronica, dalle 
cardiopatie, dalle intossicazioni croniche industriali, dalle 
malattie del ricambio (diabete) c del sangue. 

Nei riguardi della sifilide, prima della scoperta della 
spirocheta (1905) c della reazione di Wassermann, erano 
invalse opinioni errate sull'influenza che tale infezione 
avrebbe avuto nella determinazione dell’a. 

Tuttora, in taluni trattati di sifilografia, non è appro- 
fondita la questione, che invece può essere ora impo- 
stata in termini inequivocabili. È bensì vero che la spi- 
rocheta supera la barriera placentare, ma ciò porta ad 
alterazioni incompatibili con la vita dell'uovo e alla sua 
espulsione solo verso c oltre il V mese. Gli ostetrici 
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sono pressoché unanimi ncll'attribuirc alla sifilide piut- 
tosto il parto prematuro e in particolare la morte pre- 
matura del feto e la sua macerazione più o meno pro- 
fonda in rapporto all’epoca cui la morte stessa risaliva. 

Nei riguardi della tbc l'incidenza dell a, è molto rara 
c in rapporto al decorso grave della malattia c al de- 
perimento rapido della paziente. Infatti è proprio in 
questo capitolo che. specie in passato, si trovava fre- 
quente ragione di indicazione per l'interruzione artificiale 
della gravidanza (v. sotto: aborto provocato o intenzio- 
nale). Per quanto non si possa considerare definita la 
questione, comunque può ritenersi assodato che la bar- 
riera placentare si oppone al passaggio del bacillo di 
Koch c quindi il feto non ne viene contagiato. 

Nei riguardi delle cardiopatie come cagioni di a. sono 
fuori causa quelle compensate, nelle quali talora la sola 
osservanza delle norme di igiene della gravidanza è suf- 
ficiente ad evitare uno scompenso e quindi una riper- 
cussione sulla vitalità dell’uovo. Invece, tutti i vizi di 
cuore scompensali - con la congestione polmonare che 
provocano c con l’alterata cmatosi che ne segue, unita- 
mente alla ripercussione di ciò sullo stato generale e sulla 
capacità di lavoro - incidono più o meno gravemente 
sull'accrescimento c sulla vitalità dell'uovo. 
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Le malattie croniche renali , e principalmente la nefrite 
cronica, incidono relativamente poco nella ctiologia dell'a. 
Esso è conseguenza dcH’ipcrtcnsionc. delle profonde al- 
terazioni capillari periferiche e degli edemi, cui corri- 
spondono alterazioni del circolo utero-uovo (distacco par- 
ziale della superfìcie placentare, infarti, emorragie, alte- 
razioni del circolo intervilloso, etc.). Tali lesioni sono 
piuttosto tardive e la possibilità di compensi anatomici e 
funzionali stabilenti a livello dell’uovo è cosi pronunciata 
che solo raramente si determinano condizioni tali da por- 
tare all’a. Diversa è invece la cosa nell'ultimo terzo della 
gravidanza, in cui è frequente il parto prematuro. Di una 
certa frequenza è Fa. abituale delle nefritiche croniche. 
Ma spesso si tratta di alterazioni complesse in cui, al 
fattore renale cronico, si associano altre cause generali, 
locali (utero! o endocrine (tiroide, ovaio! non sempre 
facilmente individuabili. 

Le malattie del ricambio sono piu o meno in causa 
nella determinazione dell’a. Tra queste al primo posto 
è il diabete , che sarebbe in causa nel 30% ca. dei casi. 
Nella colelitiasi , ma più neìVittero grave, la relativa fre- 
quenza dell'a. sarebbe in rapporto all'azione eccitante 
sulla muscolatura uterina da parte degli acidi biliari, 
oltre che come espressione di profonda alterazione della 
funzione epatica e delle sue ripercussioni sul ricambio 
fetale. 

Nelle malattie del sangue scarsa c l'incidenza dell’a. 
Frequente è invece il parto prematuro, specie nell'anemia 
perniciosa. 

Disendocrinie e ipovitaminosi. - Oltre alla ben nota 
influenza dell'insufficienza del corpo luteo nella provo- 
cazione dell'a. ripetuto, si può dire che tutte le pro- 
fonde alterazioni endocrine hanno una ripercussione sul 
decorso di una gravidanza. Tolti i casi estremi però (che 
del resto sono causa di sterilità), modici scompensi sono 
tollerati. Cosi dicasi delle ipo- e ipertireosi (10% proba- 
bile a.). A questo proposito la frequenza dell'interruzione 
della gravidanza nelle zone di cretinismo endemico pro- 
spetta la complessità del problema che, oltre ad essere 
di interesse medico, è anche di importanza sociale. Anche 
l’ eccetto di ormone del corpo luteo messo in evidenza 
da precedenti biopsie o rivelato dalla soverchia elimina- 
zione di follicolina può essere causa di a., c natural- 
mente controindica la somministrazione di progesterone. 

Che il difetto di Vii. E sia causa di a. nei piccoli ani- 
mali di allevamento è noto. Data la diffusione della Vit. E 
nell’alimentazione dell'uomo è però diffìcile realizzare una 
avitaminosi E. Pare, però, che si possano avere delle 
ipovitaminosi cui farebbe seguito Pa., che si ritiene possa 
essere evitato con la somministrazione di tale vitamina 
a dosi elevate. Il problema è alquanto complesso anche 
perché da taluno l'azione della Vii. E viene identificata 
con quella del progesterone: il che riporterebbe ad una 
causa unica Pa. e il beneficio della cura. 

È stato recentemente documentato, come causa di in- 
terruzione abortiva di gravidanza, il deficiente apporto 
di ac. folico (o le alterazioni del ciclo metabolico ri- 
guardanti questo importante fattore). Del resto, a con- 
fermare l'importanza che assume il metabolismo dell’ac. 
folico in gravidanza stanno un po' dappertutto i successi 
terapeutici conseguiti con la somministrazione a dosi ele- 
vate di tale farmaco, specie in casi di a. abituali ad ctio- 
logia fino ad ora particolarmente oscura. 

Traumi fisici e psichici. - Sulla incidenza del trauma 
nell'ctiologia dell'a., l'opinione generale c che esso in- 
tervenga anche più frequentemente che in realtà. È in- 
discutibile che i colpi inferti all'addome della donna gra- 
vida, l’effetto di cadute sul ventre o di forti contusioni 


possono ripercuotersi indirettamente sull’utero e sul suo 
contenuto, ma é anche comprensibile che, contempora- 
neamente e forse in maniera prevalente, interviene anche 
un meccanismo psichico la cui entilà varierà, natural- 
mente, a seconda della impressionabilità della singola 
donna. 

Per quanto si riferisce al trauma fisico vero c proprio, 
l’effetto di esso non è in rapporto alla sua entità, assi- 
stendosi a profonde variazioni individuali. In genere bi- 
sogna dire che si è esagerata l’importanza di tale trauma, 
e ce lo sta a dimostrare la partecipazione intensa della 
donna alla vita di duro lavoro nell'industria, nei campi 
e nello sport. Del resto, basta pensare alla sorprendente 
tolleranza dell'utero a traumi operatori gravi, anche se 
portati sulla sua stessa compagine muscolare (ad cs„ per 
l’asportazione di nodi fibromatosi voluminosi), per de- 
durne che, relativamente ad essi, gli altri traumi indi- 
retti. con lo smorzamento inevitabile della parete addo- 
minale c dello scheletro, ben poco possono incidere con 
le loro conseguenze sull'uovo. Comunque, se al trauma 
fìsico in se non si può ascrivere un'importanza esclusiva, 
non vi é dubbio che una rilevante e forse anche esclu- 
siva importanza può assumere il trauma psichico. Nono- 
stante che Pcstalozza, utilizzando la casistica del terre- 
moto dell’Abruzzo (1915), abbia affermato che le scosse 
psichiche poca influenza avevano esercitato sul decorso 
della gravidanza della maggior parte delle gravide terre- 
motate, c che Rcbaudi, utilizzando il « materiale » del 
terremoto calabro-siculo del 28 dicembre 1908, abbia con- 
cluso analogamente, a parte altre obiezioni che sono 
state fatte a tali statistiche, c nondimeno provato che 
non si può negare importanza al trauma psichico, specie 
se di notevole entità c ripetuto. 

Resta ancora da parlare delle malattie croniche da cause 
di lavoro e tossici industriali. Esse vanno costituendo un 
capitolo sempre più importante della medicina del la- 
voro e della profilassi ostetrica. Sono connesse a parti- 
colari condizioni di lavoro della donna, ad cs. delle 
tessitrici, delle sarte c delle sportive. Specie in questa 
casistica non è sempre possibile individuare l'eventuale 
intervento di concausc c sono perciò consigliabili pru- 
denza e individualizzazione. Nei riguardi più specifici 
detrazione di tossici industriali, sono particolarmente in- 
teressate le lavoranti a contatto con sali di piombo nelle 
fabbriche di colori c nelle tipografìe; le lavoranti nel- 
l’industria del tabacco (nicotina) c quelle occupate nelle 
fabbriche di specchi e di lampadine incandescenti (avve- 
lenamento da mercurio), nelle fabbriche di fiammiferi 
(fosforo), nell’industria della gomma, celluloide (ben- 
zolo), etc. Va infine ricordata l'eventualità di conside- 
rare la fame, la carestia, come cause di a. L'esperienza 
della guerra, al riguardo, potrebbe escludere tale possi- 
bilità. essendo la vita dell'uovo intimamente connessa 
all’esistenza della madre. Le esperienze vissute in occa- 
sione di particolari calamità potrebbero portare veramente 
una parola decisiva al riguardo. 

2. Cause materne genitali di aborto. Possono essere 
distinte in congenite c acquisite. 

Le cause congenite sono rappresentate da anomalie di 
sviluppo (infantilismo c ipoplasia) c da malformazioni: 
utero doppio (a. nel 20-24%), utero bisepto e utero for- 
temente arcuato. In quest'ultimo caso la frequenza dell'a. è 
maggiore e viene posta in rapporto con una difettosa strut- 
tura della parete muscolare, specie in corrispondenza degli 
angoli uterini, come pure con la possibilità di attecchi- 
mento dell’uovo sul setto, venendosi così a realizzare con- 
dizioni di facile distacco. Acquista, però, indiscutibile im- 
portanza anche un fattore funzionale, essendo presumi- 
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bile che al difetto strutturale anatomico si accompagni 
un'alterata funzione. Nei casi veri e propri di utero fe- 
tale. infantile (collo abnormemente lungo, corpo piccolo, 
angolo di flessione poco marcato), le condizioni di arresto 
precoce dello sviluppo dell’utero non sono altro che 
l’espressione di un ipoevolutismo che interessa tutto l'ap- 
parato genitale c talora anche gli altri apparati. Ne è 
quindi interessato lo sviluppo delle tube e dell’ovaio, con 
la conseguenza che queste donne, per lo più affette da 
evidenti stigmate di ipoevolutismo genitale, sono sterili 
e quindi non sono interessate nella questione dcll'a. 

Più frequentemente è in causa la ipoplasia genitale che 
è l'espressione di una differenziazione extrauterina, con 
perdita dei caratteri fetali, ma realizzatasi incompleta- 
mente, specie per le malattie intercorrenti nella prepu- 
bertà (pclvivisccritc tubercolare, malattie esaurienti, difetti 
alimentari, eccessivo e precoce lavoro, etc.). In tali casi, 
più propriamente acquisiti, l'a. è di regola, ma le reali 
possibilità di cura giustificano un ampio impiego degli 
ottimi mezzi opolerapici e fisioterapici di cui fortuna- 
tamente disponiamo (diatermia, crenoterapia, climatote- 
rapia). Prima dello sviluppo della terapia ormonale, l'a. 
si ripeteva più volte nella stessa donna finche, nel caso 
di gravidanze ravvicinate, l'apporto ormonale proprio di 
ogni gestazione faceva si che le condizioni via via miglio- 
ratesi dell'utero portassero infine a realizzare una strut- 
tura del miomctrio e un sinergismo endocrino tali da 
permettere l’evoluzione normale di una o più gravidanze 
successive. 

Le cause genitali acquisite di a. sono rappresentate in 
primo luogo dalla retroflessione uterina : tale causa di a. 
è frequente. Rara è la forma congenita mentre per lo 
più trattasi di anomalia acquisita in rapporto a condi- 
zioni particolari di vita (sport agonistico, lavoro di sar- 
toria. stazione eretta con limitato movimento in partico- 
lari lavori, sforzi fisici incongrui) oppure di esiti di flogosi 
pelvica perimetrale. Anche la antiflessione esagerata può 
essere causa di a. Si può trattare di un fatto acquisito, 
ma per lo più tale anomalia è congenita e costituisce 
una nota di infantilismo. Come tale si ha ragione della 
rarità dcll'a. per la rarità di gravidanza. Più frequente è 
invece l’evenienza di a., anche in pluripare, per difettosa 
iperantiflessione da inidonea, non corretta tecnica di iste- 
ropessi e specialmente di ventrofissaz.ione. In tali eve- 
nienze la probabilità di a. è del 20-27%. Anche il prolasso 
totale dell'utero può essere causa di a. c cosi pure il 
cosiddetto descensus uteri , inteso, questo, come la espres- 
sione di uno sbancamento del piano pelvico e dei mezzi 
di sostegno dell'utero, in modo che quest’ultimo viene, 
per cosi dire, a risultare insaccato nel diaframma mu- 
scoloconnctt ivate pelvico, e abbassato: di qui i consc- 
guenti difetti di circolazione (varicocele) e di trofismo. 

L 'allungamento ipertrofico del collo, che si accompagna 
e anticipa, in certo qual modo, il prolasso aH’esterno 
dell'utero, acquista un interesse prognostico favorevole 
in quanto in tali casi, essendo il corpo uterino comple- 
tamente nella pelvi, le possibilità di continuazione della 
gravidanza sono maggiori che nel prolasso subtotale del- 
l'utero, nel quale caso la riposizione non viene praticata 
o è resa impossibile. La probabilità di a. è del 20%. 
Allorquando il prolasso uterino all’esterno è completo, 
non vi è nella letteratura alcun caso di gravidanza protrat- 
tasi oltre i primi mesi e ciò per ovvie ragioni statiche, circo- 
latorie e per gli inevitabili stimoli a cui l'utero è soggetto. 

Tra le cause acquisite va ancora compresa la lacera - 
zione totale del collo. In tali casi, molto probabilmente, è 
in causa l’impossibilità di formazione del segmento in- 
feriore dell'utero compromesso nella lacerazione. 
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Fig. 3. Gravidanza in utero retroflesso. Verso il III mese l'utero 
non può sollevarsi nella grande cavità pelvica perché aderente. 
L'a. sarà inevitabile. La vescica è molto distesa. 


Analoga è la conseguenza delle incisioni troppo spìnte 
della por t io di cui si è abusato in passato, nella presun- 
zione di facilitare l’ascesa dello sperma nell’utero, come 
pure quella delle amputazioni del collo per correggere 
ectropion o postumi di lacerazione spontanea, ma più 
spesso traumatica, nel corso di parti operativi. 

La insufficienza anatomica e funzionale cervicosegmen- 
taria quale causa dell ‘interruzione di gravidanza e par- 
ticolarmente dell'a. ripetuto nel 11 trimestre è stata messa 
in evidenza in questi ultimi anni, mediante studi anato- 
moradiologici e clinici, oltre che attraverso il criterio 
ex-juvantibus fondato su vari tipi di trattamento profi- 
lattico e terapeutico. 

Per ciò che riguarda la parte che l’istmo uterino viene 
ad assumere in gravidanza attraverso il suo comporta- 
mento anatomofunzionale, ci limiteremo a ricordare che 
esso viene a costituire il segmento inferiore uterino nel- 
l’utero gravido a partire dal IV mese, e cioè dal mo- 
mento in cui tutta la cavità uterina c occupata dall’uovo. 

Per comprendere questa trasformazione « a imbuto », 
come dicono i francesi, occorre ancora riferirci all'utero 
non gravido c precisamente ai due orifici che delimi- 
tano l’istmo: l'orificio interno istologico che segna il punto 
di transizione dalla mucosa endoccrvicalc alla mucosa 
dell’istmo e l'orificio interno anatomico, situato 6-10 
mm più in alto, che costituisce il limite inferiore della 
cavità corporale uterina. 

L’espansione dell'istmo a partire dal IV mese di gra- 
vidanza coincide col momento in cui la cavità corporale, 
essendo riempila completamente dall'uovo in accresci- 
mento, ha bisogno di una maggiore capienza. 

Una volta avvenuta l’espansione riesce difficile accer- 
tare la congiunzione istmicocorporale. sia macroscopi- 
camente sia microscopicamente, per cui l’utero, a par- 
tire dal IV mese, deve esser consideralo come composto 
da sole due parti, corpo c collo, la prima principalmente 
a struttura muscolare, la seconda a struttura fibrosa. 
Mentre il limite più basso del segmento inferiore trova 
la sua naturale delimitazione nella congiunzione fibro- 
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muscolare del collo, il limite supcriore resta incorporato 
nel corpo situato in un punto più o meno elevato della 
parete uterina. 

Precisamente dalla insufficienza anatomica c funzionale 
della congiunzione fibromuscolare del collo possono de- 
rivare casi di interruzione di gravidanza i quali, per essere 
di tale natura, dovrebbero presentare le seguenti carat- 
teristiche: 

1) evoluzione normale nel I trimestre; 

2) interruzione sistematica cosi da costituire un a. 
abituale a partire dal III mese e particolarmente nel II 
trimestre; 

3) dilatazione cervicale con formazione precoce della 
borsa delle acque, scarse contrazioni e pertanto limi- 
tata dolorabilità, rottura delle membrane col tipo dcll’a. 
fetale, nessuna alterazione fetoplacentare. 

Per parlare di a. abituale ripetuto occorrerebbe ancora, 
secondo Asplund, che si fossero verificati almeno tre a. 
nel II trimestre in donna coniugata. La mancanza di 
note sufficienti a giustificare altrimenti l'interruzione 
(retroflessioni, antiflessioni, etc., fibromi, inserzioni basse 
della placenta, malattie generali, specie nefropatie, lue, etc.) 
costituirebbe una nota aggiuntiva ad un tale meccanismo 
patogenetico. Possibile tuttavia la concomitanza di un’ipo- 
plasia o di malformazioni uterine quali fattori compro- 
mettenti anche il settore istmico nel senso di un'ano- 
malia anatomica e funzionale cervicosegmentaria. Nella 
ipoplasia si verificherebbe talora un pregresso a. nel I 
trimestre e successivamente una serie di a. nel II tri- 
mestre. 

Questi casi verrebbero, il più delle volte, nelle comuni 
statistiche, elencati fra gli a. da cause imprecisabili o 
al massimo fra quelli da cause poco soddisfacenti (stra- 
pazzi. traumi fisici indiretti, traumi psichici, etc.). Il tutto 
costituisce talora anche il 30-40% della totalità degli a. 
nel particolare trimestre. 

È da pensare, adunque, che molti casi di a. ripetuto, 
c comunque di a. del II trimestre, ritenuti conscguenti a 
cause imprecisabili o poco qualificabili, quali lo stra- 
pazzo, i traumi in genere, possano trovare ragione di 
essere nell'insufficienza anatomica c funzionale ccrvico- 
segmentaria o da cause costituzionali e strutturali pri- 
marie (ipoplasia. distonie, insufficienza ormonale) o da 



Fig. 4. Sviluppo del segmento inferiore (S.I.). A sinistra: l'utero 
non gravido. Nel mezzo : l’utero al 1 mese di gravidanza e ini- 
ziale svisamento dell'istmo per la formazione del S.l. A destra : 
l’istmo è svasato: si c completamente formato il S.l. che è li- 
mitato inferiormente all'orificio medio. 0.1. : orificio interno, 
O.M.: orifìcio medio. (Da Re\-oltella, ridisegnalu ). 

Fig. 5. Gravidanza in utero fibromaioso. L'a. non si è ancora 
iniziato, ma sarà inevitabile. 


cause acquisite, specie di origine puerperalc, per lacera- 
zioni pregresse, ernie, deiscenze istmicoccrvicali. 

Le ftogosi dell'utero , come si è accennato, costituiscono 
però la causa più frequentemente invocata nelle denunce 
d'a. La cifra del 30% dei casi di a. attribuiti a endometrite o 
comunque ad esiti di processo infettivo precedente (pararne- 
trale o del pcrimctrio), pure convenendo che sia esagerata, 
merita un rilievo particolare c corrisponde difatti alla mag- 
gior incidenza di a., in casi analoghi, sul materiale di- 
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nico. Si (ratta però, nella grande maggioranza, di esiti, 
spesso neppure recenti, di infezioni genitali. Infatti, se 
l'infezione avesse preceduto l'infiltrazione leucocitaria della 
mucosa deH'utero, lo spostamento di esso per l'effetto 
della perimetrite, la febbre e le alterazioni del chimismo 
vaginale avrebbero reso impossibile la fecondazione o 
l’innesto dell'uovo nell'endometrio. Sono bensì descritti 
casi di flogosi anncssialc contemporanca a gravidanza, 
che potè giungere a termine. Ma ciò che poteva sorpren- 
dere i ginecologi qualche tempo fa non meraviglia più 
oggi mercè l'impiego degli antibiotici, che hanno ragione 
del processo infettivo prima che esso faccia sentire la 
sua azione sull'utero. 

Vi è ancora da ricordare il capitolo dei tumori dell'utero 
(fibromi) o dell'ovaio come cause di a. Nel primo caso 
sono in questione prevalentemente fibromi interstiziali c 
sottosierosi, che provocano anomale posizioni dell'utero 
e costituiscono un ostacolo alla sua simultanea espan- 
sione in parallelo sviluppo con l’uovo. Ciò vale natu- 
ralmente per i fibromi di una certa entità e sede, avendo 
ognuno esperienza di casi di gravidanze indisturbate per 
fibromi sottosierosi sessili o comunque non voluminosi, 
anche se multipli. Viceversa, anche un piccolo nodo 
sottomucoso, già di per sé, per le menorragie che pro- 
voca. rende diffìcile l’attecchimento dell'uovo; seppure 
la gravidanza abbia luogo, essa viene compromessa o 
ne viene resa impossibile l’evoluzione per l'ostacolo posto 
dal tumore allo sviluppo regolare dell'uovo. La necrobiosi 
dei fibroma può, naturalmente, agire in parallelo col 
tumore stesso e aggravare la prognosi della gravidanza. 
L'attuale larga disponibilità di progesterone, però, ci 
mette in condizioni di opporci al verificarsi o al ripetersi 
dell'a. prima o dopo l'intervento di miomcctomia. 

I tumori dell'ovaio possono costituire causa di a. quando 
gravitano sul corpo dell'utero o lo spostano alquanto 
dalla sede normale pelvica, oppure come conseguenza di 
una crisi di torsione dei loro peduncoli. 

La frequenza di tali casi è relativamente rara. La pro- 
babilità di insorgenza dell'a. varia naturalmente da caso 
a caso in rapporto alle caratteristiche volumetriche del 
tumore e alla rapidità del suo sviluppo, nonché alla 
particolare possibilità di adattamento dell'utero e alla 
possibilità di sviluppo dell'uovo. 

3. Cause ovulari di aborto. - Esse sono costituite da 
anomalie di sviluppo delle singole parti dell'uovo o dei suoi 
rapporti topografici con la parete uterina. Viene oggi affac- 
ciata la possibilità di a. da abnorme sviluppo dell'uovo in 
rapporto ad anomalie dello spermatozoo (Mònch). Ciò por- 
terebbe ad una anormale differenziazione delle singole 
parti di esso e quindi a difettosi rapporti con l'utero, alla 
morte dell'embrione e alla successiva espulsione. 

È di estremo interesse rilevare come attualmente la 
discriminazione etiologica delle cause di a. di origine 
ovularc abbia sottolineato, mettendola in dovuta luce, 
la reale importanza dei fattori genetici. Nell'ambito delle 
varie casistiche che recentemente si sono interessate del- 
l'argomcnto, occorre segnalare infatti che in generale una 
percentuale oscillante fra il 20 e il 30% viene denun- 
ciata come risultante di a. sicuramente spontanei a eno- 
logia genetica (alterazioni del numero dei cromosomi, 
deviazioni morfologiche in senso malconformativo dei 
cromosomi stessi). 

Le malformazioni ovulari come causa di a. sono state 
sempre più frequentemente segnalate. Si tratta di man- 
cata o parziale c quindi difettosa differenziazione del- 
l’embrione, o di abnormi rapporti con l'utero da parte 
del suo rivestimento coriale, per l'inserzione bassa e so- 
prattutto per la deficitaria formazione della placenta: in 


tutti i casi è ovvio che. prima o poi, si stabiliscono i segni 
clinici dell'a. la cui enologia potrà essere definita solo in 
seguito ad un esame meticoloso di tutto il materiale 
abortivo, cioè embrione, membrane, villi. 

L'insufficienza coriale va pure presa in seria considera- 
zione come causa possibile di a. È infatti noto come 
un normale sviluppo evolutivo del corion venga ad es- 
sere alla base di una fisiologica embriogenesi, soprat- 
tutto attraverso l'estrinsecarsi di fattori di carattere me- 
tabolico (processi nutritivi del prodotto del concepimento) 
c ormonali (increzione steroidca in genere c in parti- 
colare delle gonadotropine da parte de! tessuto coriale). 

D'altra parte ciò è chiaramente comprovato in epoche 
più avanzate della gestazione, attraverso le segnalazioni 
di svariati quadri patologici derivanti dallo squilibrio ana- 
tomofunzionalc di quella che è stata recentemente de- 
finita da vari AA. come « unità fetoplacentare ». 

A sottolineare ulteriormente l'importanza del fattore 
coriale nel determinismo evolutivo della patogenesi del- 
l'a. è utile qui ricordare quei particolari quadri sostenuti 
c caratterizzati da processi iperplastici o addirittura ana- 
plastici della componente trofoblastica (mola vescicolare, 
corioncpitclioma). Nc vanno dimenticate, in questa di- 
samina di fattori etiopatogenetici dell'a., le manifesta- 
zioni di carattere immunitario. 

Già in passato era stata prospettata e sospettata cli- 
nicamente la presenza di particolari anticorpi antiplacenta, 
capaci di giustificare svariati casi di interruzioni abortive 
abituali della gravidanza, ad apparente fisionomia sine 
causa. Valendosi di recenti indagini di carattere istochimi- 
co, si è potuto evidenziare come spesso la noxa patogena 
debba in questi casi essere ravvisata appunto nella dimo- 
strata presenza di veri c propri anticorpi antiplaccntari. 

L'impianto ectopico endouterino dell'uovo acquista pure 
una capitale importanza nella prognosi del suo sviluppo. 
Se anziché nella parte alta del corpo uterino esso si fissa 
nella zona de/1'istmo, allora, come è stato detto sopra, 
nello svasamento di questo per la formazione del seg- 
mento inferiore (II-III mese di gravidanza) viene inevi- 
tabilmente compromessa l'integrità di rapporti tra zona 
di inserzione e uovo, conseguendone l'a. Nel caso in cui 
la compromissione dei rapporti non sia rilevante e la 
gravidanza continui, sia pure con una o più minacce d’a., 
si assiste spesso, a gravidanza inoltrata, alla comparsa 
di sintomi che depongono per una placenta previa. Una 
varietà dell’impianto uterino basso ectopico dell'uovo è 
costituita dalla gravidanza cervicale. 

In realtà si dovrebbe parlare più propriamente di gra- 
vidanza istmica, essendo possibile solo nell'istmo (che ha 
mucosa simile a quella del corpo uterino) la formazione 
di una decidua, mentre ciò non può realizzarsi nel ri- 
manente canale cervicale, rivestito di mucosa con ghian- 
dole racemose. Appunto i caratteri della decidua istmica, 
con sviluppo del solo strato compatto e modica differen- 
ziazione dello strato spugnoso, danno ragione della par- 
ticolare tenacia di rapporti che vengono assunti dall'uovo 
con la parete miometrale nei pochissimi casi in cui tale 
eventualità anatomopatologica si verifichi. 

La gravidanza multipla è molto verosimilmente ragione 
di a.: le condizioni particolari di maggior impegno ri- 
chieste alla muscolatura uterina per lo sviluppo di due 
o più uova portano, ovviamente, con più frequenza che 
nella gravidanza semplice, alfa. 

L'eccesso di liquido amniotico o poliamolo verrebbe 
ad agire con analogo meccanismo c porterebbe pure con 
frequenza alfa, verso e oltre il VI mese; vi è però da 
considerare l'importanza diretta della causa che a sua 
volta è alla base del polìamnio. 
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111:, fi. MoUitln.i dcll'a.: I) Cii.ix ul.m/.i noi ma k* in allo; 2) distacco della piacentina e sfasamento dell'istmo (a. inevitabile); 
* 1 espulsione del solo embrione e menzione degli annessi osulu ri (a. rncompleio solo embrionale!; 4) espulsione del solo sacco 
amniotico integro con l'embrione (a. incompleto animo-embrionale); 5) espulsione dell'embrione col corion (a. incompleto amnio- 
corialc); 6) espulsione in loto dell'uovo e della decidua parictale^capsulare e basale. 


Lo stesso sesso dell'embrione sarebbe in un certo rap- 
porto con la probabilità di a. nel senso che vi sarebbero 
interessati molto più gli embrioni di sesso maschile. Se- 
condo A. Maycr. infatti, a 100 casi di a. di femmine 
corrisponderebbero 160 casi di a. di sesso maschile. Tale 
fatto, messo in rapporto con particolari esigenze di svi- 
luppo dell’embrione di sesso maschile, potrebbe fornire 
dati di particolare importanza, onde chiarire l'etiologia 
del cosiddetto a. abituale la cui prevenzione va sempre 
più acquistando terreno in rapporto alle sempre più 
ampie cd esatte conoscenze che arricchiscono la fisio- 
patologia dell'uovo. 

A proposito delle malattie croniche si è accennato alla 
sifilide (v. sopra). Cosi pure nei riguardi della mola ve- 
scicolare vedasi la voce relativa, costituendo essa una 
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entità clinica a sé nella ignota ctiologia c nel riferimento 
alla diagnosi, prognosi e terapia. Utile è un solo ricordo 
anatomico c cioè che mentre la mola vescicolare totale 
è di facile reperto, non lo è altrettando la parziale, spesso 
circoscritta, trasformazione vescicolare dei villi, che è più 
frequente di quanto non si creda c che si può rilevare 
abbastanza facilmente ponendo nell'acqua l'uovo espulso 
o la sua placenta e dissociandone i villi. 

La possibilità che alterazioni delle cellule germinali ma- 
schili e femminili possano verificarsi come conseguenza 
della difettosa alimentazione, specie per certi strati della 
popolazione, o per condizioni di lavoro o come conse- 
guenza dell'azione di raggi rontgen (anche in dosi mo- 
derate) o comunque della energia radioattiva (acque ra- 
dioattive, radium) o di un possibile impiego su vasta 
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scala della energia atomica, oppure in seguito al suo 
impiego per scopi bellici, costituirà un importante capi- 
tolo della patologia ovviare nel prossimo futuro, specie 
in seguito all'impiego di isotopi. È da presumere però 
che alterazioni nucleari delle cellule germinali, più o meno 
profonde, ma non tali da render impossibile la feconda- 
zione, si traducano in anomalie di sviluppo di una o 
più parti dell'uovo, capaci di renderne impossibile la 
differenziazione nelle prime fasi e l'attccchimcnto (casi 
più gravi). Si può anche formulare l’ipotesi che ne deri- 
vino, bensì, alterazioni permettenti lo sviluppo dell'uovo, 
ma con congenite, profonde alterazioni di uno o più 
organi vitali, incompatibili con la vita (caso migliore), 
o compatibili con la vita, ma recanti stigmate profonde 
evidenti o lesioni non evidenti che più tardi si mani- 
festeranno con sintomi gravi e non reversibili a carico 
del sistema nervoso. 

Si confondono in questo sottocapitolo le cause materne 
con le cause paterne e ciò é comprensibile per quanto 
uno studio ulteriore della biologia degli spermato/.oi 
e della influenza che su di essi esercitano cause note 
(saturnismo, bcnzolismo, alcolismo, ctc.) c ignote (ener- 
gia atomica) potrà chiarire meglio la sicura ed esclusiva 
compartecipazione dello spermatozoo come causa di 
alterazione di sviluppo dell'uovo e quindi come causa di a. 

Una particolare causa di morte cndoutcrina dell'uovo 
anche in epoca abortiva è chiarita mercé la scoperta del 
cosiddetto fattore Rhtsus conosciuto correntemente quale 
fattore Rh. Com'è noto, allorché la madre è priva del 
fattore Rh (cioè è Rh-negativa) ed ha avuto in prece- 
denza delle trasfusioni con sangue Rh-positivo (oppure 
é sposa di uomo Rh-positivo. che abbia trasmesso tale 
carattere al prodotto di concepimento), vi è la proba- 
bilità che gli anticorpi materni originatisi in gravidanza, 
passando nel circolo del feto, si fissino alle emazie e ai 
tessuti di esso dando luogo all’insorgenza della cosid- 
detta malattia emolitica del neonato che, mentre è stala 
sufficientemente studiata nei riguardi del feto verso il 
termine (eritroblastosi, ittero nucleare, anemia congenita, 
anasarca fctoplaccntarc), al punto da poter beneficiare 
anche di trattamenti eroici, come quello della sostitu- 
zione del suo sangue con quello di un donatore Rh-ne- 
gativo, lo è ancora poco nei riguardi dcll'a. 

Le / logosi ovulari come causa di a. hanno recentemente 
richiamato l'attenzione sulla relativa frequenza, in gra- 
vidanza con minaccia di a., di un focolaio flogistico nel- 
l’uovo stesso. 

Si parla di memhranite. che sarebbe documentabile isto- 
logicamente nel prodotto abortivo e potrebbe (senza pe- 
ricolose generalizzazioni!) consigliare in qualche caso un 
trattamento antibiotico. Il ripristino alla normalità della 
VES e la cessazione della minaccia d'a. sarebbero alla 
base di tale indirizzo. 

Diagnosi 

Nel I e II mese di gravidanza la diagnosi di a. può pre- 
sentare qualche difficoltà, allorquando si tratti di pazienti 
che in precedenza abbiano denunciato irregolarità me- 
struali. relativamente alla quantità e all'epoca di com- 
pana. Ciò può verificarsi specialmente nei soggetti che 
avevano iniziato, o hanno in corso, cure mediche o ter- 
mominerali, oppure si sono sottoposti ad interventi dai 
quali si ripromettevano il raggiungimento della maternità. 
Ad un periodo di amenorrea più o meno protratto può 
infatti far seguito la comparsa di sangue, ponendosi quindi 
il problema: si tratta di mestruazione ritardata o di mi - 
naccia di a.? La risposta è relativamente facile oggi che 
disponiamo delle prove biologiche c di quelle immuno- 


logiche, mercé le quali possiamo avere la documentazione 
della presenza dell'uovo fecondato nell’organismo della 
donna (v. aschheim-zondek, reazione di; galli-mai- 
nini, reazione di; gravidanza). Ciò assume un parti- 
colare interesse nel I mese di amenorrea, in un'epoca, 
cioè, in cui gli ordinari dati semciologici generali e locali 
sono di difficile c spesso arbitrario rilievo. Nei mesi 
successivi, specie poi se in precedenza si aveva avuto 
opportunità di visitare la donna e constatare la nor- 
malità del suo utero, la diagnosi di gravidanza viene 
posta con relativa facilità; c cosi pure quella di a., po- 
tendosi rilevare agevolmente i segni che sono espressione 
di alterato decorso, e cioè: la cessazione dei fenomeni 
simpatici (specie se essi erano prima rilevanti), la com- 
parsa dei dolori lombosacrali, prima mai avvertiti e a 
carattere intermittente (contrazioni uterine, dilatazione 
del collo), ma soprattutto la comparsa di sangue : dap- 
prima in piccola quantità e spesso di colore cioccolato, 
in seguito più abbondante; intermittente dapprima, poscia 
con carattere continuativo e spesso con coaguli con o 
senza stratificazioni fibrinose. Insieme al sangue è fre- 
quente l'espulsione di frustoli ovulari e dello stesso in- 
tero uovo che. specie nei casi di gestazione iniziale, può 
del tutto passare inosservato. 

La diagnosi è naturalmente più facile allorché il medico 
ha più volte potuto visitare la donna ed è quindi in grado 
di valutare il comportamento della metrorragia e le mo- 
dificazioni del collo uterino: la dilatazione di esso, unita- 
mente alla metrorragia, è infatti espressione di a. inevi- 
tabile. Infatti, alla dilatazione del collo si accompagna 
la progressione dell'uovo (a. cervicale) che in seguito 
verrà espulso in vagina. Eventuali incertezze circa l’op- 
portunità di insistere su un ìndizizzo conservativo, specie 
se in casi di nullipare attempate, possono essere dissi- 
pate praticando ad intervalli le reazioni di gravidanza 
che, se ripetutamente positive, depongono per la persi- 
stente vitalità dell’uovo. In caso contrario è ovvio che 
si avrà la prova della morte dell'uovo e si dovrà quindi 
passare ad una terapia dapprima medica c poscia chi- 
rurgica. per vuotare l’utero del contenuto e permettere 
quindi la sua involuzione normale. 

Un caso del tutto particolare costituisce il cosiddetto 
a. interno, in cui la diagnosi può incontrare maggiore 
difficoltà: vi è infatti amenorrea di più mesi. Sono riferiti 
fenomeni simpatici nel principio di essa e la donna, per lo 
più, ricorre al medico perche al IV o V mese non avverte 
i movimenti attivi. In tale evenienza, se la donna prima 
era regolarmente mestruata c l'utero c più grosso della 
norma (senza corrispondere al periodo di amenorrea), il 
dato anamnestico di una precedente tensione dei seni e 
di secrezione lattea, in assenza di altre condizioni ana- 
tomiche (cisti luteinica) o funzionali (climaterio, malattie 
debilitanti, ctc.), autorizza a porre la diagnosi di riten- 
zione di uovo abortivo ( missed abortion ); ciò specie se 
le reazioni di gravidanza, positive all'inizio dell'amenor- 
rea, risultano poscia sicuramente negative. Analogamente 
dicasi del caso in cui al IV-V mese si sia constatato il 
battito cardiaco fetale c poscia non lo si constati più e si 
impongano i segni di morte del feto, senza che ad essa si 
accompagnino segni di un meccanismo di espulsione del- 
l’uovo. La diagnosi differenziale dell' a . interno può essere 
posta anzitutto con la gravidanza extrauterina (v.) c in 
certi casi la difficoltà può essere insormontahile finché 
non si stabiliscono sintomi più chiarì per Luna o l'altra 
eventualità. Le crisi dolorose addominali, la perdita ema- 
tica modica, ma persistente, e con sangue fluido, di co- 
lorito rosso scuro, denso, la formazione dcH'cmatoccIc 
nel Douglas c la espulsione bene accertata della sola 
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Fig. 7. A. evitabile (minaccia di a.); scarsa perdita di sangue 
da distacco della decidua nella formazione del S.I. È intatto 
l'attacco dell'uovo. (Da Ada ir, ridisegnata). 


decidua costituiscono dati a favore della gravidanza extra- 
uterina con rottura tubarica; mentre la negatività di fatti 
addominali, l'entità rilevante della metrorragia con espul- 
sione di sangue coagulato, i dolori intermittenti lombo- 
sacrali e, naturalmente, la constatazione di frustoli ovu- 
lari, specie se con reperto microscopico positivo, depon- 
gono per un a. uterino. 

Si è parlato, nel campo dei radiologi, di diagnosi ra- 
diologica della gravidanza, merce l'introduzione di liquido 
di contrasto nella cavità uterina. Ciò però è da proscri- 
versi, perché la diagnosi generica di gravidanza può be- 
neficiare delle prove di laboratorio più semplici e so- 
prattutto non pericolose e non compromettenti per il 
medico corretto; mentre, d’altro canto, la prima tecnica 
potrebbe prestarsi a dare parvenza di legalità ai tentativi 
criminali contro la maternità. 

Evoluzione 

Allorché il meccanismo del distacco dell'uovo si inizia, 
ha luogo di regola una perdila di sangue che, se di pic- 
cola entità, viene di solito trattenuta nell’utero, occul- 
tando quindi il fenomeno, tutt'al più segnalato (ma non 
sempre rilevalo esattamente) da dolori lievi al basso 
ventre. Sono questi i casi nei quali la minaccia di a. passa 
del tutto inosservata, o se ne ha più tardi notizia mercé 
la comparsa di perdite ematiche nerastre, mentre la gra- 
vidanza prosegue il suo corso regolare. Si tratta per lo 
più di emorragie dcciduali c specie di provenienza dalla 
decidua capsulare. Allorquando invece l'integrità del- 
l’uovo è compromessa a livello della decidua basale, le 
sue possibilità di sopravvivenza sono ridotte c perfino 
nulle, se l'entità dell’emorragia aumenta e si mette in 
atto il meccanismo di espulsione di esso (dolori, dilata- 
zione del collo). 

Durante i primi 3 mesi di gestazione la sintomatologia 
della, differisce alquanto da quella del II trimestre. È 
l'emorragia che prevale nei primi mesi, talora anche im- 
ponente e allarmante. Nella pratica, però, si può con- 
statare che raramente tali mctrorragie si sviluppano al 
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Fig. 8. A. inevitabile o in atto: l'emorragia c più accentuata 
ed è interessata la zona placentare estesamente. (Da Adair, 
ridisegnata ). 


punto da costituire un pericolo per la vita della donna. 
Infatti, spesso l’imponenza dell'emorragia é espressione 
di distacco esteso dell’uovo, ai quale fa seguito il mecca- 
nismo di espulsione nel canale cervicale, che porta alla 
cessazione dell'emorragia per la contrazione spontanea 
o provocata del corpo uterino c quindi della zona di 
impianto dell’uovo stesso. Tale espulsione può avere 
luogo in toro : in tal caso l'embrione è spesso contenuto 
nel sacco amniotico integro c vi si possono distinguere 
bene gli annessi e, dopo il II mese, si può riconoscere 
il corion laeve c frondosum. Dopo il li mese il corion 
frondosum è, però, già ben differenziato e acquista l’aspetto 
di placenta, mentre la rimanente superficie del corion 
c glabra c con rari ciuffi di villi. La possibilità di con- 
statare la totalità delle parti ovulari pone evidentemente 
fine alle eventuali incertezze c la prognosi del puerperio 
è ottima, salvo l’interferenza di fattori infettivi preesi- 
stenti (a. provocato?). Spesso però l'espulsione dell'em- 
brione e degli annessi ovulari avviene successivamente : 
o solo l'embrione, previa rottura del sacco; o l'embrione 
c il sacco amniotico; o l’uovo con decidua capsulare; 
o l’uovo senza embrione, ma con tutto il corion fron- 
dosum, corion laeve c la decidua basale, capsulare e pa- 
rietale: il che costituisce V optimum. Nel IV e specie nel 
V-VI mese di gravidanza l'evoluzione dell’a. si va avvi- 
cinando sempre più a quella di un parto prematuro. 
Non vi manca per lo più l'emorragia, specie se, come 
spesso avviene negli a. spontanei, l’inserzione placentare 
aveva avuto luogo in basso, cioè nella zona dell'istmo 
o del segmento inferiore. In tali casi l’espulsione dell’uovo 
intero avviene per lo più con la placenta in avanti. 

Non é facile stabilire le ragioni per cui nell'inserzione 
bassa dell'uovo si abbia l'emorragia a diverse epoche 
dall'inizio della gravidanza. Conosciamo bene l'emor- 
ragia del VII mese della placenta previa centrale, ma è 
meno nota quella dei casi in cui la placenta ectopica, 
pur sempre inserita in basso, sanguina più precocemente. 
Sono forse in causa la morfologia particolare dell'istmo 
e il meccanismo della sua trasformazione a segmento 
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Fig. 9. Sopra : feto macerato. Sotto : feto macerato; nella pla- 
centa sono visibili zone di infarto. (Dal Museo Anat. Pat. Ist. 
Por lanini, Roma). 


inferiore (III mese ca.); come pure può essere in causa 
l'estensione della zona uterina interessata dal corion fron- 
doso o l'entità e consistenza dei rapporti realizzati dal- 
l'uovo nella zona bassa dell'utero. È ovvio che i casi di 
inserzione ovularc nei pressi dell'orifizio interno dell’utero 
o finiscono precocemente con l'espulsione dell'uovo, se 
esso non trova condizioni idonee all'attecchimento (e 
in tal caso la gravidanza può passare del tutto inosser- 
vata), oppure il corion si sviluppa nello spessore della 
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decidua circostante invadendo, specie nelle pluripare, 
l'istmo. La precocità o meno dell'emorragia sarebbe in- 
fatti espressione della peggiore o migliore possibilità di 
attecchimento c sviluppo dell'uovo, con il risultato del- 
l’insorgenza più o meno precoce del meccanismo della 
sua espulsione, dal I mese fino al VII c oltre; ciò natu- 
ralmente per le placente inserite bensì in basso, ma in 
condizioni ottimali, per modo che, pur essendo anato- 
micamente previe, non danno luogo, o lo fanno molto 
tardivamente, allo stabilirsi dei fenomeni dipendenti dal 
distacco più o meno esteso di villi. 

Mentre l’a. spontaneo del II trimestre ha luogo con 
sacco amniotico integro, distaccandosi in tota l'uovo, in 
quello provocato strumentalmente la rottura del sacco è 
pressoché la regola. È pure di interesse pratico il rilievo 
che la presentazione podalica nei feti vivi si verifichi nel 
28% dei casi. Cosi pure può essere utile agli effetti dia- 
gnostici il particolare comportamento delle mammelle 
che. inturgiditesi sempre più con il progredire della ge- 
stazione, presentano un aumento di tensione dopo l'a. 
(o anche solo dopo la morte dell’embrione) con trasfor- 
mazione del colostro in latte c talora (specie al VI mese) 
con vera c propria montata lattea. 

Oggi è abbastanza diffusa, specie in ambiente clinico, 
in casi di morte endouterina del feto nel II trimestre di 
gestazione e specialmente in situazioni psicosomatiche 
particolarmente difficili nei riguardi dell’accettazione ras- 
segnata di un evento che invece è indubbia fonte di ca- 
ratterizzazioni psicologiche negative oppure in casi in 
cui la morte endouterina del feto possa essere causa di 
fenomeni settici, l'attuazione della metodica chirurgica 
della scelto parva, che deve espletarsi ovviamente sotto 
opportuna copertura antibiotica. Si tratta di un inter- 
vento operativo che si fonda sui canoni di un « mini » 
taglio cesareo, la cui linea di incisione a livello della 
parete uterina per lo più è condotta longitudinalmente 
in corrispondenza del fondo. 

Prognosi 

Sostanzialmente essa deve essere considerata a seconda 
che si tratti di a. afebbrile o febbrile. Nell'*/, afebbrile 
spontaneo la prognosi è da ritenersi senz'altro favorevole. 
Questo punto merita rilievo, a conforto c guida di quei 
medici che spesso si preoccupano troppo del sintomo: 
metrorragia da a. Questa, come è già stato detto, al- 
lorché assume una notevole imponenza, è infatti per lo 
più espressione di distacco completo dell'uovo, cui fa 
seguito la sua espulsione e, in pari tempo, la retrazione 
e contrazione (spontanea o provocata) dell'utero; ciò de- 
termina l’emostasi definitiva se esso era completo in tutte 
le sue parti. Se invece l’espulsione è incompleta , l’emor- 
ragia riprenderà, pur essendo di minore entità. In tal caso, 
avendo la possibilità di prestare una corretta assistenza 
domiciliare, o meglio del trasferimento in un luogo ade- 
guato di cura, sarà indicato il cosiddetto raschiamento, 
meglio detto revisione strumentale della cavità uterina , 
per evitare le conseguenze di quella particolare anemia 
che è presentata da tali pazienti, per lungo tempo sog- 
gette a piccole ma continuate perdite ematiche. Natural- 
mente la prognosi dell’a. è influenzata dalle cause che 
l’hanno provocato. Così, la presenza di fibromi dell'utero 
può ostacolare il distacco, l’espulsione dell’uovo e la 
necessaria emostasi post abortum. Cosi pure particolari 
malformazioni (utero arcuato, utero bicorne unicollc) pos- 
sono essere la causa di un abnorme decorso. Analoga- 
mente dicasi dei vizi di posizione c in particolare della 
retroflessione uterina, specie se aderente, nel qual caso 
già l'espulsione spontanea è molto difficile c lo stesso 
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intervento strumentale può urtare contro difficoltà che 
possono anche portare ad una insospettata perfora/ione 
dell'ulero. Talora mani inesperte possono giungere al- 
l'estrazione dall'utero perforato di tratti di anse intesti- 
nali, che, nelle turbate condizioni di spirito create dalla 
difficoltà dell' intervento, possono venire scambiate per il 
funicolo ombelicale di un feto al I1I-1V mese. 

Nell'fl. febbrile la prognosi assume un aspetto partico- 
larmente grave o preoccupante. Rara, o facilmente su- 
perara con l'espulsione, o estrazione dell'uovo, è l'infezione 
uterina ttell’a. spontaneo. È questa una direttiva clinica 
di grande interesse pratico agli ctTctti dcll'ctiologia dcll'a. 
con riferimento particolare a quello criminoso, provo- 
cato con mezzi non idonei dalle stesse donne o da ine- 
sperti della asepsi ginecologica. La prognosi dcll’a. si 
identifica quindi con quella della natura ed evoluzione 





Fig. II. Uovo espulso in loto', nella cavità ovulare aperta si 
osserva l'embrione. 

Fig. 12. A. incompleto. Espulsione a stampo della decidua. 
Fig. 13. Uovo espulso in toro. 
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del processo infettivo che date le condizioni dell’utero 
recentemente puerperale, e le molte vie aperte alla pene- 
trazione di germi nel circolo materno per il distacco spon- 
taneo o l'asportazione strumentale del tessuto ovularc 
placentare - è particolarmente grave per la setticemia e 
la peritonite cui spesso si accompagna. Tali preoccupa- 
zioni, che erano massime nell’epoca preasettica c che 
diminuirono nell'epoca prcant (biotica, sono ora quasi eli- 
minate dall’awenlo dei sulfamidici c degli antibiotici. Si 
deduce, anche solo da ciò, che la prognosi dell’a. feb- 
brile c sostanzialmente migliorata. 

Fin qui nei riguardi della prognosi quotiti vitam. Nei 
riguardi della prognosi qitootl functionent * non vi é dubbio 
che tuttora si assiste a gravi postumi dei processi infettivi 
postabortivi (salpingiti, periovariti, perimetriti, pelvipe- 
ritoniti c, piu raramente, endometriti, cerviciti, vaginiti, 
pelvicelluliti). Sta di fatto, però, che l'evoluzione di tali 
processi c molto abbreviata, e lo sarà di più se la lotta 
contro l’infezione sarà intrapresa il più precocemente pos- 
sibile, in modo da non dar tempo ai possibili o già dimo- 
strati germi esistenti nel canale genitale di svilupparsi, 
di indovarsi nei tessuti, alterarne la struttura e compro- 
metterne la funzione. 

Non può essere sottovalutato il lato sociale cd econo- 
mico della questione, date la notevole riduzione della 
degenza di tali pazienti c la possibilità per esse di rapida 
ripresa del lavoro in seno alla famiglia, nell'industria, etc. 
Un aspetto particolare assume la prognosi dcll'a. con- 
comitante a, o conseguenza di. malattie acute o croniche. 
In genere, l'entità dell’emorragia impone più precoce- 
mente la sua cessazione con lo svuotamento dell'utero 
contenente l’uovo abortivo. L’individualizzazione caso per 
caso fornirà la migliore possibilità per valutare l’oppor- 
tunità di persistere in un determinato indirizzo conser- 
vatore < medico) o interventista (chirurgico). 

Nel cosiddetto a . abituale, discndocrino, la prognosi 
si identifka con la possibilità del suo tempestivo tratta- 
mento, mercé la sufficiente somministrazione di proge- 
sterone e di Vit. E. Nei casi di retroflessione, la prognosi 
migliorerà con il ripristino dei rapporti uterini normali. 

Per l'a. molare: v. mola vescicolare. 

Profilassi 

Essa implica il riesame di tutte le cause, per impedirne 
la realizzazione nei riguardi della gravida, o. quanto 
meno, per ridurne le conseguenze sull'uovo. Ciò vale in 
particolare per le cause materne o generali di a., con spe- 
ciale riferimento ai traumi, alle condizioni malsane di 
lavoro, che devono essere proscritte in omaggio ad un 
minimo di profilassi prenatale. 

Nelle cause genitali di a. la profilassi di esso solo in 
parte è realizzabile; ma purtuttavia in molti casi la mo- 
derna terapia offre possibilità insperate c riserba certa- 
mente altri successi col progredire della prevenzione e 
assistenza medica c sociale di sempre più larghe vedute. 

Là dove la chirurgia è l’unico mezzo che può correggere 
le anomalie dell’utero e quindi rendere possibile l’accre- 
scimento dell'uovo, non v’c dubbio che si deve interve- 
nire precocemente, sia perché non si stabilizzino postumi 
dell’anomalia che si vuole correggere, sia per permettere 
alle pazienti (specialmente se di età matura) di benefi- 
ciare della raggiunta normalità genitale come fattore be- 
nefico per lo stabilirsi c la prosecuzione della gravidanza. 
Poco o nulla vi è da fare in merito alla prevenzione dell’a. 
nel suo impianto uterino previo, basso, alPin fuori di una 
generica prevenzione delle infezioni endometriali. Nella 
profilassi dell’a. è da tenere presente l’importanza del 
fabbisogno nutritivo della gravida. È stata osservata l’in- 
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fluenza di una deficienza relativa di certi fattori dietetici 
nel l'interruzione della gravidanza, oltre che di lina ca- 
renza assoluta nutritiva, evenienza rara ma presente in 
alcune zone socioeconomicamente depresse. Le deficienze 
relative spesso possono derivare dai disturbi dell’appetito, 
dalla nausea, da particolari orari di lavoro. Pertanto 
particolare attenzione dovrà essere rivolta per assicurare 
un più razionale ed equilibrato apporto nutritivo. 

Con riferimento particolare al trauma come causa di 
a., la profilassi deve essere rivolta a realizzare la massima 
azione preventiva. Appartengono a tale gruppo le pazienti 
per le quali anche il lavoro poco faticoso, specie se estraneo 
alla consueta attività, deve essere evitato. Perciò si ri- 
chiede opera persuasiva, c. in casi particolari, potrà anche 
essere opportuno prescrivere il riposo a letto o almeno 
consigliare alla gravida condizioni di vita idonee ottimali. 

Terapia 

Nel periodo di semplice e generica minaccia di a. la prima 
prescrizione è la sospensione di attività inadatte c sarà 
indicato anche il riposo a Ietto, specie nei giorni di parti- 
colare pericolo e cioè nei ricorsi mensili (5-6 giorni prima 
e dopo la data della mancata mestruazione). Nel frat- 
tempo si preciserà la causa per procedere con metodo nella 
terapia più tempestiva ed efficace. Se la minaccia di a. 
è in rapporto a malattie generali, acute o croniche, lo 
sviluppo dell’uovo bcncficcrà del miglioramento della 
malattia principale, di cui si potranno attenuare i sin- 
tomi con una sorveglianza più attiva c impiegando i 
più aggiornati trattamenti, possibili spesso solo in bene 
attrezzati luoghi di cura. 

La prognosi é migliore, invece, allorché la minaccia di 
a. è sostenuta da anomalia di posizione dell' utero, da 
una lacerazione profonda del collo, da tumori volumi- 
nosi di organi pelvici: in tali casi, attuate le opportune 
cure preventive (trattamento iniziale ormonale), si do- 
vrà cercare di riporre l’utero in asse c mantenerlo con 
un pessario, oppure si dovrà ricorrere all'intervento per 
asportare il tumore. Si sono visti casi, anche di note- 
vole traumatismo dell’utero per asportazione di un fibro- 
ma, o di più fibromi voluminosi, nei quali la gravidanza, 
mercé l’impiego del progesterone, è proseguita indistur- 
bata. Superata la minaccia e continuando l’accrescimento 
dell’utero, potrà essere sufficiente un distanziamento del 
trattamento medico, senza però sospenderlo, fino al IV-V 
mese c, talora, anche oltre. 

Nelle pazienti allarmale e troppo preoccupate gioverà 
molto qualche sedativo generale c, in mancanza di far- 
maci speciali, anche poche gocce, più volte al giorno, di 
laudano. Da proscrivere il ghiaccio sull’addome. Si evitino 
assolutamente rapporti sessuali, c ci si tenga a riposo, 
anche a letto. 

La terapia ormonica controllata della minaccia d'a. pre- 
suppone sempre l’applicazione rigorosa delle norme ge- 
nerali. Attualmente, mediante le prove biologiche ripe- 
tute c mercé la citologia vaginale, siamo in grado di co- 
noscere se lo sviluppo dell’uovo decorra normalmente 
oppure no; se vi sia minaccia di a, c se questa sia supe- 
rabile; se l’embrione sia ancora vivo, oppure se esso sia 
morto c solo trattenuto nell’utero (a. interno). 

La citologia vaginale offre il grande vantaggio di poter 
facilmente esser ripetuta, di essere di esecuzione rapida, 
non dispendiosa, né molesta per la donna; essa permette 
inoltre di controllare gli effetti di un'eventuale sommi- 
nistrazione di ormoni sessuali. Ciò si riferisce soprattutto 
al cosiddetto indice acidofilo (LA.) che nei primi 3 mesi 
di gravidanza normale è inferiore al 5%, e all'indice 
cariopicnotico (I.P.) che é pure inferiore di nonna al 
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20 °«. È da tenere presente però che ciascuno di tali in- 
dici può presentare, nei primi 3 mesi di gravidanza, oscil- 
lazioni in più che vanno opportunamente interpretale in 
rapporto ai fenomeni clinici. L'aumento di tali ìndici de- 
pone per una pericolosa variazione del rapporto ormo- 
nale estrogeni/progesterone sul quale poggia l'evoluzione 
normale della gestazione c quindi suggerisce la terapia 
con estrogeni o con progesterone; gli effetti di tale te- 
rapia possono essere controllati mercé le modifiche degli 

ti 

indici LA. e I.P., o del loro rapporto -r^ che oscilla 

di norma tra 0,2 e 0,9 (indice di Pundcl). 

Un particolare rilievo va fatto per la terapia con estro- 
geni c progesterone, oggi proposta sulla base del reperto 
citologico vaginale, dal quale si può dedurre uno stato 
di deficit o di eccesso di estrogeni. In realtà però è più 
spesso in causa uno squilibrio tra questi ormoni basi- 
lari della gravidanza. Secondo Statimi la minaccia di a. 
senza elevazione dell'indice acido fi lo (LA.) e senza rea- 
zione ad uno stimolo follicolinico non sarebbe in rapporto 
con deficit follicolinico o di progesterone. Probabilmente 
la minaccia sarebbe invece dovuta airintcrvcnto di altri 
fattori (mioma uterino, manovre abortive, etc.). 

La minaccia di a. con LA. elevato è espressione di in- 
sufficienza pura di estrogeni che, di solito, migliora dopo 
10-20 giorni di trattamento. 

La minaccia di a. con LA. che si mantiene elevato anche 
ad onta della somministrazione di estrogeni a dosi crescenti 
depone per una grave insufficienza di progesterone e può 
far pensare ad a. interno, a mola vescicolare. 

Tali dati, c soprattutto un’attenta interpretazione del- 
l’I.A., possono fornire un prezioso indirizzo di cura. Infatti 
un aumento de II' I.A. nel II trimestre di gravidanza, dopo la 
somministrazione di 10-20 mg di progesterone, rende proba- 
bile un deficit dì estrogeni cui si può rimediare con appro- 
priata terapia, controllando inoltre l'effetto di quest’uliima. 

In caso di reale minaccia d'a.. l'I.A. elevato non con- 
troindica la terapia con estrogeni. Al contrario, si ritiene 
che essa debba essere intensificata c continuata fino a 
normalizzazione dell’LA. e quindi ridotta. Seguendo tali 
direttive si può contare sull’84% di risultati favorevoli. 

li recente sviluppo della citologia vaginale non deve 
però indurre ad ignorare o sottovalutare l'apporto dei 
mezzi diagnostici c prognostici precedenti. In particolare 
il dosaggio dell'estriolo urinario c soprattutto il tasso 
delle gonadotropine coriali possono parimenti essere utili 
agli effetti dello stato funzionale del corion dal quale 
queste sostanze derivano. 

Una semplicissima prova, che permette un buon orien- 
tamento nei riguardi dell'esistenza di una gravidanza c 
della sua evoluzione fisiologica o patologica, è quella 
che si pratica sul muco cervicale. 

Si striscia una piccola quantità di muco cervicale 
su un vetrino c lo si lascia seccare all'aria. Nel ciclo me- 
struale, c soprattutto nella prima metà di esso, con mas- 
simo in coincidenza deU'ovula/ionc. la cristallizzazione 
del muco dà luogo a formazioni eleganti che ricordano 
le foglie di felce e che si attribuiscono al forte tasso di 
estrogeni. Questi, successivamente, vengono bilanciati dal 
progesterone c quindi la prova della felce è negativa. 

L'assenza delle formazioni a foglia di felce, specie se 
in precedenza tale reazione era stata constatata positiva 
(ovulazione), depone per una gravidanza che decorre nor- 
malmente. La comparsa della positività della reazione 
depone invece per la morte dell'uovo. 

£ ovvio che reazioni del genere hanno un valore infor- 
mativo e che ogni eventuale decisione deve esser subordina- 
ta al vaglio clinico, con ricorso alle reazioni di gravidanza. 


Terapia chirurgica dell'incontinenza cervicoseg mentaria. - 
Per quanto concerne i casi di incontinenza ccrvicosegmen- 
taria sembra potersi ritenere che, ferma restando la 
razionalità dell'intervento di plastica ccrvicoistmica ad 
utero vuoto, in caso di gravidanza si possa ricorrere alla 
semplice applicazione incruenta di apparecchi ortopedici 
vaginali, tipo pcssario, atti a determinare azioni, oltre 
che contentive dirette, ncurotonichc riflesse, capaci di 
annullare o quanto meno diminuire la insufficienza ccr- 
yicoscgmeniaria cosi da rendere possibile l'ulteriore pro- 
cedere della gravidanza sino alla nascita di un prodotto 
vivo e vitale e anche in pieno stato di maturità. 

Oggi la tendenza più generale è quella di addivenire ad 
un intervento chirurgico atto ad ovviare all'alterazione 
anatomofunzionalc: il cerchiaggio del collo dell'utero. 

Diversi sono i metodi proposti dai vari AA. per pra- 
ticare il cerchiaggio; uno dei più semplici é quello pro- 
posto dal Dcllcpianc. Spostando in alto e a destra il 
collo deH'uiero si evidenzia la parete posteriore vaginale. 
Con dissettore atto alla bisogna, e quindi con punta 
sottile anche se smussa, si perforano sulla parete poste- 
riore la mucosa vaginale e la fascia perivaginalc 3 cm 
al disopra dell'orifizio esterno. 

Questa è la particolare variante attuata dal Dellepiane, 
che rifugge dalla colpolomia anteriore e posteriore, dalla 
necessità di scollare in alto la vescica, e di raggiungere 
le porzioni alte istmocervicali in quanto, a parte un 
tecnicismo molto traumatizzante c un sanguinamento ab- 
bastanza copioso, tenendo conto dello stato vascolare 
gravidico, si ritiene non necessario il dover comprendere 
nel cerchiaggio una zona che fisiologicamente non deve 
essere costretta. Infatti dobbiamo cercare di compren- 
dere quella porzione anatomica che normalmente è co- 
stituita dall'orificio medio, quindi dalla parte inferiore 
deU'isimo, in quanto quella porzione che è fra orifizio 
medio e orifizio interno, e quindi l’istmo, dovrà espandersi 
per fenomeni gravidici c prendere parte attiva al mo- 
vimento di espansione dell'utero. Perforale la mucosa 
vaginale c la fascia perivaginalc si fa correre il dissettore 
al di sotto della mucosa vaginale, lungo il margine si- 
nistro del collo dell'utero, e si cerca di fuoriuscire sulla 
parete anteriore alla stessa altezza. Divaricando le punte 
del dissettore, si fa in modo, con un piccolo colpo di for- 
bici, di aprire la piccola breccia vaginale che faccia passare 
il dissettore. Questo, ormai libero, afferra il filo doppio di 
supramidc che viene posto fra le sue branche c con movi- 
mento retrogrado se ne porta un capo a fuoriuscire dalla 
parete posteriore. Spostando il collo dell'utero in alto a 
sinistra c passando per la stessa apertura della parete poste- 
riore della vagina e correndo lungo il margine destro 
della cervice si fa fuoriuscire sulla parete anteriore, attra- 
verso la precedente apertura, il dissettore in modo che 
possa prendere l’altro capo del doppio filo di supramidc 
e portarlo a fuoriuscire dalla parete posteriore come il 
precedente. I due capi vengono annodati con nodo chirur- 
gico costringendo il collo dell'utero, con immissione o 
meno nel canale cervicale di un Negar del n. 4. Assi- 
curatisi della buona tenuta, con un ulteriore nodo se ne 
fissa la capacità contentiva c se nc recidono i due capi 
lasciando 3 cm di filo libero che fuoriesca in cavità vaginale. 

Il sanguinamento delle due zone di perforazione della 
parete vaginale è scarso, salvo rari casi; ad ogni buon 
conto con un punto di materiale riassorbibile, catgut 
n. 00. portalo sulla parete anteriore c posteriore, si pos- 
sono richiudere le due aperture e assicurare l'emostasi. 
L'intervento di per se c terminato; la sua durata non 
supera i 5 min. Il traumatismo è scarso. Il sanguina- 
mento quasi nullo. L'esito buono. 
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Per concetto generale riteniamo che il cerchiaggio va 
attuato precocemente al II e III mese nelle pazienti in 
cui questo è possibile c con sindrome nota di insuffi- 
cienza ccrvicoscgmcntaria. Infatti non va dimenticata 
l’importan/a delle alterazioni del polo inferiore delle mem- 
brane quando l'istmo si fa beante. In queste condizioni la 
camera ovulare passa la zona istmica. le membrane diven- 
tano malnutrite, quindi con minore capacità di resistenza 
alle infezioni, c con la possibilità che avvenga, a breve 
distanza di tempo dal cerchiaggio, la rottura delle membra- 
ne per una condizione di minore resistenza locale. Quindi 
il cerchiaggio è indicato al II e III mese, quando la pa- 
ziente, già consigliata in epoca precedente alla gravidanza, 
si ricovera per precisa indicazione all'intervento. 

Accanto alla diversità ambientale anzidetta in rapporto 
alla possibile lesione locale del polo inferiore dell'uovo, 
esiste anche, in rapporto al periodo del cerchiaggio, una 
diversa condizione locale istmica. Solitamente infatti in 
quelle pazienti che giungono al IV, V e VI mese si ha già 
un inizio di modificazioni ccrvicoistmichc, con dilata- 
zione del collo che molte volte arriva a 4-5 cm con pro- 
fusione del polo inferiore delle membrane. L'intervento 
in questi casi diventa tecnicamente meno agevole, perché 
bisogna ridurre le membrane nella porzione corporale 
della cavità uterina c perché la stoffa su cui chi interviene 
deve agire è meno atta ad una tecnica più semplice. 

Non sempre infatti, se la dilatazione ccrvicoistmica è 
già avanzata e la riduzione del polo inferiore delle mem- 
brane è possibile, si può attuare un tecnicismo cosi sem- 
plice. Bisogna ricorrere ad altri artilìci di tecnica come la 
chiusura completa della bocca dell'utero a fili passanti, 
oppure il suo cerchiaggio a borsa di tabacco. 

La tecnica di allacciatura riferita c il fatto di reper- 
tare prontamente i capi allacciati permettono che la ri- 
mozione del cerchiaggio avvenga il più delle volte agevol- 
mente. Ciò non toglie che a volte essa diventi indaginosa 
c sia necessario aprire per breve tratto la parete vaginale 
in modo da reperire i fili. Non é possibile stabilire esatta- 
mente il periodo in cui si dovrà togliere il laccio conten- 
tivo; va certamente ricordato che la situazione psicolo- 
gica di questi soggetti c tale che li porta a ricoverarsi 
prima che insorga il travaglio di parto e quindi presso 
il termine di gravidanza oppure al minimo insorgere di 
subcontrazioni uterine. 

Se le cure non conseguono lo scopo c la minaccia di- 
viene effettivo a. in atto, non c*è che agevolarlo il più natu- 
ralmente possibile, in modo, cioè, che il suo naturale mec- 
canismo di distacco ed espulsione (particolarmente vicino 
a quello del parto prematuro verso il VI-VII mese» non 
venga alterato, come accade di frequente allorché il me- 
dico c talora l'ostetrica intervengono troppo attivamente. 

Solo aumentando l'emorragia si farà ricorso all'appli- 
cazione di ghiaccio sul basso ventre e alla somministra- 
zione protratta, perlinguale, di metilcrgobasina <N. R. 
Mcthcrgm; gtt x-xv più volte al giorno, oppure ’A-l mi 
per via intramuscolare) o di ossitocina in ragione di 3-4 U 
Vògtlin, più volte nelle 24 h, in rapporto all'insorgenza 
di contrazioni o al procedere del meccanismo dell'a. 

In casi di gravidanza verso il VI mese si potranno asso- 
ciare anche iniezioni di follicolina (5 mg) allo scopo di 
sensibilizzare la fibra uterina all'azione di piccole dosi di 
ossitocina. 

L’insorgenza di contrazioni, il loro rinforzo e ravvici- 
namento. con sofferenze minori o maggiori a seconda del- 
l'epoca della gravidanza, saranno di guida nei riguardi 
dell'evoluzione del meccanismo di espulsione dell'uovo, 
che, se non disturbato con inopportuni esami, tende ad 
effettuarsi completamente, specie a gravidanza inoltrata. 
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Fig. 1$. Svuotamento digitale dell'utero: il dito interno sta 
distaccando completamento l'uovo. 


Eventuali perdite ematiche post abortam possono essere 
soppresse facendo prendere 4-5 volte al giorno, per via 
perlinguale, gtt vin-x di metilcrgobasina oppure un pre- 
parato di segale cornuta. 

Qualora ciò non avvenga e l a. non si compia perché 
non insorgono efficienti contrazioni, oppure perché gli 
abnormi rapporti dell'uovo con l'utero nc impediscono 
il distacco, oppure anche a solo scopo preventivo di un 
aggravamento dello stato di anemia della paziente, sarà 
necessario provvedere per lo svuotamento strumentale del- 
l'utero. L'apparente facilità di esso è spesso ingannevole 
e in conseguenza si commettono frequenti errori nella 
sua esecuzione. Errori che si traducono in danno della 
paziente: sia per le lesioni dirette dell'utero (compromis- 
sione del miometrio, perforazioni), sia per l'incomple- 
tezza dcirintcrvcnto stesso, che non solo non libera la 
donna dall'emorragia e dal pericolo di infezione ascen- 
dente. ma la costringe più tardi ad un nuovo intervento 
analogo, che talora può ripetersi. 

Ncll'fl. afebbrile si deve procedere strumentalmente allo 
svuotamento dell'utero onde porre fine ad una mctror- 
ragia non influenzata dal trattamento medico o ad una 
perdita ematica subcontinua, protratta. 

Nell 'a. febbrile la questione diviene più complessa perché 
vi sono due tendenze: secondo taluni é necessario allon- 
tanare al più presto dalla cavità uterina il materiale ovu- 
lare inquinato, pabulum per infezioni cndometriali ascen- 
denti; secondo altri bisognerebbe attendere fino a sfeb- 
bramene e comunque sempre con esclusione di fatti flo- 
gistici in atto agli annessi, al connettivo e alla sierosa 
pelvica. 

Con l'avvento di nuovi c moderni presidi terapeutici di 
ordine farmacologico nell’ambito dell’antibioticotcrapia 
coordinata di caso in caso sulla falsariga di adeguati 
antibiogrammi, l'importanza della diatriba è venuta a 
perdere notevolmente di valore. 

È ovvio che al fine di non doverci trovare di fronte ad 
una possibile sepsi generalizzata sembra più utile attendere 
uno spontaneo espletarsi del processo abortivo prima di 
addivenire alla necessaria revisione strumentale della ca- 
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Fig. 16. Svuotamento e revisione strumentale della cavità ute- 
rina per a. incompleto. La pinza da a. sta aberrando i residui 
abortivi più voluminosi. 

Fig. 17. Il cucchiaio smusso rivede successivamente le pareti 
uterine per eliminare ogni minimo residuo abortivo. 


vità uterina. A questo riguardo occorre anche sottolineare 
come attualmente si sia in grado di avvalersi dell'uso di 
ossitocina sintetica (N. R. Syntocinon) che consente una 
rapida induzione del travaglio abortivo c tutela una 
più efficace circoscrizione di un processo settico. 

Base della cura è naturalmente l’assoluto riposo a letto: 
dell’osservanza di questa nonna la prognosi si avvan- 
taggia moltissimo. Purtroppo, allorquando le pazienti ri- 
chiedono l’intervento del medico, raramente si tratta di 
forme incipienti, piu spesso (data anche la sospetta na- 
tura criminosa dcll’a. febbrile) si tratta di infezione dif- 


fusa ai connettivi parauterini o alle tube, con insorgenza 
di dolore e febbre. Quest’ultima, col suo carattere di tipo 
settico o suppurativo, motiva e la paura c la chiamata del 
medico, il quale non può non preoccuparsi della prognosi, 
anche se gli antibiotici gli offrono grande probabilità di 
dominare in un primo tempo l'infezione. 

Gli antibiotici, specialmente nelle preparazioni ad azione 
ritardata, di solito permettono di assistere ad un rapido 
miglioramento delle condizioni generali, locali e anche 
psichiche delle pazienti. 

L’a. febbrile, specie se criminoso, non è più, è vero, 
cosi temibile come in passato, per le cure possibili oggi; 
ma non si dimentichi che tuttora, anche nelle migliori 
condizioni di ambiente e di cura, si muore di a. settico. 

Se vi sarà urgenza per l’emorragia c l’anemia si potrà 
intervenire a svuotare l’utero, sempre, però, col minimo 
traumatismo, specie durante la dilatazione cervicale. Me- 
glio sarà praticare l’anestesia endovenosa con barbitu- 
rici oppure mediante inalazione breve di mugoformio: 
ciò per far soffrire meno, ma anche per avere la paziente 
tranquilla ed evitare pericolosi stiramenti dell'utero e dei 
parametri. 

Questo non può esser compito del medico generico, ma 
dello specialista provetto e in ambiente bene attrezzato. 

Non essendovi urgenza c bene attendere. In ogni caso, 
a svuotamento effettuato, si faccia il lavaggio della ca- 
vità uterina con soluzione di un preparato chemioterapico 
(quindi non si faccia uso di caustici, di antisettici, tintura 
di iodio, etc.); si porti in contrazione l’utero con qualche 
iniezione di ergotina c possibilmente non si zaffi o, tutt’al 
più, e per non oltre I2h, si lasci un breve drenaggio di 
garza dalla cavità del corpo in vagina, al solo scopo di 
assicurare una certa pervietà cervicale. 

Con tale tecnica e con tale indirizzo di attesa vigile si 
può contare su risultati ottimi anche in casi particolar- 
mente gravi, come in un caso di tetano puerperale. nel 
quale vane erano state le usuali cure mediche, mentre con 
solamente poche istillazioni nell’utero di penicillina o di 
altri antibiotici si è ottenuto un rapido miglioramento, 
con cessazione degli accessi, risoluzione della contrattura 
c guarigione. Evidentemente il trattamento locale aveva 
permesso di aver ragione direttamente del focolaio in- 
fettivo non influenzato invece dalla somministrazione di 
dosi massive degli stessi farmaci per via parentcrale. 

Aborto provocato o intenzionale 

Era molto frequente specie nei primi anni dopo la guerra 
mondiale 1 91 4-’ 1 8. In Italia il problema dell'a. terapeu- 
tico non ha mai assunto proporzioni allarmanti come in 
altre nazioni. Nc ha fatto argomento di relazione alla 
Società italiana di ostetricia e ginecologia a Milano, nel 
1931, E. Cova, che ha potuto analizzare il materiale forni- 
togli da quasi tutti gli istituti ostctricoginecologici italiani. 

I gruppi principali di malattie che avevano indotto 
alla provocazione dell a, furono: la tbc polmonare c la- 
ringea; le cardiopatie; l’ipcrcmesi; la nefrite cronica; il 
rene gravidico e l'eclampsia. Gli altri casi ebbero le indi- 
cazioni più varie. 

Comunque è vero che nell'indicazione dell’a. si proce- 
deva più secondo un criterio individuale del medico che 
secondo convinzioni generali. Successivamente si è infatti 
sempre più radicata negli ostetrici e negli internisti l'opi- 
nione che è falso ritenere che la gravidanza debba sempre 
provocare un peggioramento di talune malattie e special- 
mente della tbc e delle cardiopatie. 

La morale religiosa ha certo contribuito enormemente 
in Italia a circoscrivere il dilagare dell'a. provocato per 
ragioni mediche, come c invece avvenuto in quasi tutte 
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Fig. 18. Utero perforato: attraverso la perforazione sono state 
stirate all'esterno anse intestinali con la pinza da a. {Da Stóckel). 


le altre nazioni non cattoliche. In certo senso essa ha pre- 
venuto l'attuale acquisizione mcdicoassistcnzialc secondo 
la quale la presenza dell'uovo in un organismo sano im- 
pegna bensì maggiormente la funzione dei singoli organi, 
ma nella forte maggioranza dei casi tale superlavoro è ben 
tollerato e in caso di malattia, mercé un adeguato e pre- 
coce trattamento, si può per lo più controllare il decorso 
del male senza interferire nell’andamento della gravidanza 
e senza che questa influenzi l'evoluzione della malattia. 

Lo sviluppo della diagnostica c della terapia medica, 
accanto ad una migliore e meno pessimistica conoscenza 
della fisiologia della gravidanza, ha dunque fatto si che 
molte indicazioni di a., ritenute indispensabili anni or 
sono, non lo siano più. 

Nel campo più discusso della the polmonare si c andati 
sempre più limitando l'indicazione dell'a. e ciò è stalo 
per merito dei presidi terapeutici (pneumotorace, freni- 
cotomia, cura sanatoriale, etc.), ma soprattutto dei nuovi 
chemioterapici antitubercolari che permettono di con- 
fidare in un avvenire molto migliore per tali pazienti e 
quindi per il decorso indisturbato della maternità. 

Analogamente dicasi per quanto riguarda la thè la- 
ringea, di fronte alla quale anche i più ortodossi nel con- 
servatorismo ostetrico si sentivano costretti a chinare il 
capo in caso di un peggioramento documentato di tale 
male allorché si stabiliva la gestazione. La tbc ossea può 
interessare in quanto la gravidanza, ancora ai primi mesi, 
può ostacolare o ritardare l'applicazione di apparecchi 
gessati, specie nel morbo di Pott. 

Nei riguardi di quasi tutte le malattie si registrano suc- 
cessi impensabili anche solo 20 anni or sono. Cosi dicasi 
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nei riguardi di parecchie malattie del sangue nelle quali, 
mercé la scoperta di principi capaci di ripristinare la crasi 
ematica (estratti epatici, ac. folico). si è ora in grado di 
aver ragione di alcune anemie mcgaloblastichc. di quella 
gravidica e di quelle pemiciosiformi. Nel campo delle 
cardiopatie, l'indicazione alfa, è meno frequente perché 
un più complesso esame della funzionalità cardiaca c la 
disponibilità di presidi ottimamente dosati permettono 
di non precipitare una prognosi disastrosa. 

Diviene sempre maggiore il numero dei casi in cui la 
passata prassi clinica avrebbe prescritta l'interruzione della 
gravidanza mentre l'evoluzione successiva ebbe a sfatare 
le previsioni procedendo bene a termine, senza partico- 
lari preoccupazioni o cure. 

Le indicazioni per interrompere la gravidanza nelle ma- 
lattie renali di rado si hanno nei primi mesi. Il più spesso 
si tratta di patologia che interessa l'ultimo trimestre della 
gravidanza stessa. 

Considerazione particolare va fatta dei casi con rene 
unico (già ncfrectomizzati per tbc). Le forme infettive 
piclorcnali o cistiche, gravi c gravissime nel passato, sono 
ora rare e comunque bene e presto influenzabili dai che- 
mioterapici c antibiotici in dosi appropriate, per cui anche 
in questo campo l*a. terapeutico ha perduto molto terreno. 

Le indicazioni di a. per talune malattie nervose (epilessia, 
stati depressivi con angoscia, postumi encefalitici) si iden- 
tificano per lo più con le indicazioni eugeniche: argomento 
molto discusso, giacché in Italia i medici sono piuttosto 
contrari alla pratica c alle teorie della eugenica repres- 
siva. Cosi dicasi per l’otosclerosi progressiva, per il di- 
stacco della retina, etc.: dati tutti che acquistano un 
certo valore specie in caso di grave peggioramento in 
parallelo col progredire della gravidanza. 

Delle endocrinopatie, come indicazioni di a. terapeutico, 
vanno ricordali: il morbo di Basedow, il diabete, il morbo 
di Addison. Si tratta però di malattie che, se realmente di 
una certa gravità, già di per sé danno luogo all'insorgenza 
dell'a. Nei casi non gravi è possibile con i mezzi più mo- 
derni (insulina, alti titoli di corticosterone, etc.) ottenere 
buoni risultati per via medica. 

Tra le indicazioni chirurgiche per l’interruzione della ge- 
stazione va ricordato il cancro dell'utero. Se, nei limiti 
di cura chirurgica, è senz'altro lecita (anche con riferi- 
mento specifico* alla morale religiosa) la demolizione to- 
tale dell'apparato genitale interno, nei casi avanzati con- 
viene. se possibile, lasciar procedere la gravidanza, com- 
portandosi poi per il parto conformemente alle condizioni 
del collo uterino. Potrà anche essere indicato, nei casi 
verso il termine, il taglio cesareo addominale. 

Nel cancro della mammella vengono registrati rapidi 
peggioramenti (e. in seguito, frequenti recidive) allor- 
quando si inizia una gravidanza. Comunque, l'intervento 
demolitore del seno malato deve aver luogo, e l'inter- 
ruzione della gravidanza è indicata nei casi in cui risulta 
evidente una rapida, inconsueta evoluzione del neoplasma 
in coincidenza con la gravidanza. In tali casi sono fre- 
quenti egualmente le recidive. 

Un caso particolare di interruzione della gravidanza 
può esser fornito dalla gigantomastia gravidica. Si tratta 
di un mostruoso sviluppo mammario, rapido, con facile 
gangrena, ulcerazione, erisipela. L'evoluzione dello svi- 
luppo e le complicazioni cui si accompagna dovranno mo- 
tivare l'indicazione fino a quando nuove proposte di cura 
medica opoterapica forniranno le basi di una terapia 
conservativa. 

Nel cancro de! retto l’interruzione della gravidanza po- 
trebbe essere richiesta come premessa necessaria onde 
poter effettuare l'intervento operatorio in condizioni più 
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Fjg. 19. Perforazione multipla dell'utero dovuta ad assoluta imperizia nel praticare uno svuotamento per a. (Da Stóekel). 


favorevoli, e l'opportunità sarà vagliata caso per caso, 
anche in rapporto al l’epoca della gravidanza. 

Negli interventi per ulcera gastroduodenale o per cancro 
gastrico l'interruzione della gestazione non e tassativa: 
nei primi 6 mesi di gestazione le dimensioni dell’utero sono 
tali da non recare ostacolo all'esecuzione dell'intervento. 

Pur da questo breve esame dei principali gruppi di even- 
tuali indicazioni di interruzione della gravidanza in epoca 
abortiva risulta che le molto ridotte indicazioni (che po- 
tranno essere singolarmente analizzate nei grandi trattati 
di ostetrìcia) sono in via di ulteriore riduzione per il pro- 
gresso dei presidi medici. 

Comunque, purtroppo, vi sono tuttora casi particolari 
nei quali l’a. provocato deve aver luogo. 

Metodi di interruzione della gravidanza 
Essi sono essenzialmente da apprendere mercé l’osserva- 
zione e l’insegnamento diretto negli istituti clinici o ospe- 
dalieri di ostetricia e ginecologia. 

La gravità della decisione da prendere in tali casi e le 
difficoltà inerenti alla corretta esecuzione dell’intervento 
richiedono un ambiente assistenziale attrezzato e non rea- 
lizzabile affatto nella pratica domiciliare, se non a rìschio 
della paziente. 

L’impiego della laminaria per ottenere la dilatazione 
del collo o l’uso dei dilatatori di Hegar è questione di 
esperienza. Ciò che interessa c procedere col massimo di 
prudenza, con sufficiente illuminazione e adeguata assi- 
stenza per la necessità dell'anestesia locale t paracervi- 
cale) o generale (barbiturici endovena) oppure di farmaci 
prcancstctici. 

Stabilire prima esattamente le dimensioni e i rapporti 
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dell'utero. Preventivamente introdurre l'istcromctro e sul 
reperto fornito da esso (retroflessione?) regolarsi nei ri- 
guardi della direzione da dare ai dilatatori onde evitare 
perforazioni del miomctrio. 

Nei primi 2 mesi basterà una dilatazione fino al n. IO 
della serie di Hegar. Dal III al IV mese la dilatazione 
dovrà esser spinta fino al 20 e più. Se la gravidanza è 
al V e specie al VI mese sarà necessario ricorrere al pic- 
colo taglio cesareo vaginale o, a seconda dei casi, alla 
isterotomia anteriore per via laparatomica, specie nei casi 
in cui si debba effettuare la sterilizzazione tubarica. 

Con pinze da a. si cerchi di afferrare l'uovo e (ba- 
dando di non afferrare una piega del miomctrio) lo si 
estragga senza strappare, ma mantenendo sempre il con- 
tatto con una pinza finché non se ne sia applicata una se- 
conda più a monte. In tal modo si eviteranno spezzetta- 
menti dell’uovo. 

Si raccolga su un pannolino sterile tutto il materiale 
via via estratto: ciò, se ha relativo interesse per l'uovo 
nei primi 2 mesi, c molto più importante allorché la gra- 
vidanza è più avanzata e si potrà controllare l'eventuale 
mancata estrazione di pezzi grossi fetali o placentari. 
Seguirà la revisione sistematica di tutto l’endometrio col 
cucchiaio smusso (cucchiaio di Volkmann nei primi 2 
o 3 mesi; cucchiaio smusso da a. in seguito). Quando lo 
svuotamento uterino sta per essere completo, si faccia pra- 
ticare una iniezione di ergotina c di mctilcrgobasina, unite: 
quest'ultima ad azione pronta e la prima per manteni- 
mento della contrattura emostatica che di solito non ri- 
chiede uno zaffamento. Questo sarà indicato solo persi- 
stendo l'emorragia: in tal caso sarà utile l'applicazione di 
una borsa di gomma con ghiaccio nella zona soprapubica. 
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Eventuali somministrazioni perlinguali, con intervallo va- 
rio, di gtt x-xv di mctilcrgobasina o di preparati similari. 

In condizioni ottimali di competenza e di assistenza il 
decorso di tale intervento è di regola afebbrile. Riposo 
postoperatorio 4-8 giorni. Antibioticoterapia. 

Esame e conservazione del prodotto abortivo 

L’esame c la conservazione del prodotto abortivo non sono 
sempre facili e richiedono un particolare tecnicismo che non 
può essere improvvisato: è quindi auspicabile che il medico 
richieda la collaborazione di esperti qualificati. Non si può 
infatti oggi rinunciare a tutte quelle ricerche istochimiche che 
permettono di essere informati, molto più che in passato, sulle 
alterazioni anatomiche e funzionali del villo, ricerche che, 
affiancate dai reperti clinici, possono fornire un indirizzo pro- 
filattico molto probativo specie in casi di a. ripetuti. È ovvio 
che in tali casi il materiale deve essere conservato nella sua inte- 
grità c sarà particolarmente utile se la sua espulsione sarà 
avvenuta in blocco c spontaneamente. L’estrazione strumen- 
tale di esso, specie dopo il II mese, dovrà essere effettuata 
con particolare cura onde non alterarne la struttura, il che 
renderebbe impossibile la ricostruzione dei suoi rapporti 
uterini, e quindi il giudizio sulle cause più verosimili dell’in- 
sorgenza de II ‘a. 

Tra le più comuni cause anatomiche di a. vanno ricordate 
le anomalie circolatorie uteroplacentari perche verosimilmente 
più frequenti, anche se non sempre di facile rilievo. Per quanto 
non siano ancora definite le reali condizioni in cui si compie 
la circolazione sanguigna a livello degli spazi intcrvillosi (Grosscr, 
Spanncr, Sticvc), ad ogni modo c certo che alterazioni circola- 
tone acute (trauma tìsico o psichico) o croniche (varicocele 
pelvico per lo più secondario ad anomalia di posizione uterina, 
o a particolari condizioni di lavoro: sarte, tessitrici) si riper- 
cuotono sui rapporti matcrnofetali in modo sfavorevole e la- 
sciano il loro strascico in alterazioni istologiche dell'uovo. 
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Esse sono talora ben riconoscibili nel prodotto abortivo e for- 
niscono utili ragguagli agli effetti di eventuali questioni che 
possano sorgere nei riguardi della criminosità o meno dell’a. 

Il prodotto abortivo (conservato in frigorifero, o quanto 
meno in soluzione salina ipcrtonica, o in formalina neutra 
al 5%) dovrà essere esaminato macroscopicamente c descritto 
nei dettagli, senza alternarne la struttura. Perciò bisogna subito 
immergerlo nei liquidi summenzionati cd esaminarlo per in- 
cidenza o trasparenza spostandolo delicatamente con una pin- 
zetta dopo aver allontanato i residui ematici. Se la cavità am- 
niotica c ancora conservata di solito si riconosce per trasparenza 
l’embrione c si può successivamente effettuare la misurazione 
della sua lunghezza testa-piedi, o, con più esattezza c facilità, 
quella vertice-coccige che, rapportata su apposite tabelle, per- 
mette di stabilire l’età endouterina. Ciò, naturalmente, nel caso 
in cui l’embrione sia ancora vivo, o anche morto da poco. 

In caso di macerazione, o di mummificazione, la dimensione 
dell’embrione potrà sempre essere utile per stabilire con appros- 
simazione l’epoca cui risaliva la sua morte e ciò agli effetti del- 
l’individuazione della causa spontanea, criminosa o accidentale. 

Il liquido amniotico limpido c l’aspetto madreperlaceo delle 
membrane depongono per una vitalità dell’uovo fino all’epoca 
della sua espulsione o estrazione. La presenza di liquido ema- 
tico, al contrario, c l’imbibizione delle membrane c del funi- 
colo significano che la morte risale ad un periodo di giorni 
o settimane. 

Le torsioni del funicolo c l'eventualità di nodi vari stanno 
a documentare la più verosimile causa di morte dell’embrione 
e del tessuto coriale. Gravi malformazioni del feto incompatibili 
con la sua vita c accrescimento non sono di semplice rilievo. 
Come sono note le malformazioni dei feti già avanzati nello 
sviluppo c che ad un certo periodo rendono impossibile la 
vita endouterina (isoimmunizzazionc Rh, sifilide, diabete), c, 
alla nascita, quella extrauterina, per particolari gravi difetti 
formativi o alterazioni di organi vitali (cuore, surrcnc. pol- 
moni). cosi si può ritenere che. anche in precedenza, si possano 
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Fig. 21. Perforazione uterina in utero retroflesso, con un dilata- 
tore di Negar. 


Fig. 22. La pinza da a. afferra per errore una plica del mio- 
mctrio. 


verificare condizioni del trofismo fetale incompatibili con la 
sopravvivenza dell'embrione. 

Nei riguardi del materiale asportato o espulso dall’utero nel 
I c li mese, non c sempre facile stabilire inequivocabilmente 
la sua natura ovularc al semplice esame macroscopico. 
F. necessario ricorrere all’esame microscopico: non solo per 
disporre di un dato di assoluta certezza di gravidanza (che 
può assumere anche grande c decisivo valore medicolegale), 
ma anche per stabilire, sulla base delle alterazioni regressive 
dei villi (sclerosi vasale; necrosi fibrinoidc o formazioni di 
collagene dello stroma del villo; presenza o meno dello strato 
di cellule di Langhans. che dal 11I-1V mese di solito si ra- 
refi c poi non si rcperta più; caratteri del sincizio; stato 
di conservazione della decidua, ctc.), la causa del l'interruzione 
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della gravidanza. Particolari colorazioni forniscono ancora dati 
sullo stato funzionale del trofoblasta (reazione di Feulgcn). 
Può anche accadere di fare una diagnosi di degenerazione mo- 
lare non riconosciuta macroscopicamente c neppure sospet- 
tata specie in casi in cui non era stata praticata la prova bio- 
logica o immunologia di gravidanza. 

Denuncia d’aborto 

Le vigenti per quanto discutibili disposizioni di legge in 
materia di a. nel nostro paese fanno obbligo, al perso- 
nale sanitario o parusanitario che assiste, di denunciare 
al medico provinciale ogni caso di a., specificando in 
particolare se si tratti di evento spontaneo o provocato, 
e, in quest'ultimo caso, se sia presumibilmente criminoso o 
terapeutico. Qualora si tratti di a. terapeutico la denun- 
cia va corredata del parere degli specifici consulenti, i quali 
attestino che la prosecuzione della gravidanza avrebbe 
comportato un imminente pericolo di vita per la gestante. 
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Aborto criminoso 

S'intende per a. criminoso, designato comunemente anche 
con l'espressione di a. procurato, l'interruzione dolosa 
della gravidanza, in qualunque periodo di essa, con morte 
(distruzione o dispersione) del prodotto del concepimento. 
Tale definizione, cronologicamente più estensiva di quella 
di a. in senso ostetrico, prende vita da peculiari esigenze 
di ordine giuridico. Oggetto della tutela penale è l'orga- 
nismo umano in via di formazione nell’utero materno, 
cioè un organismo biologicamente vivo, ma ancora privo 
della qualità di persona, che acquisterà soltanto al mo- 
mento della nascita. L'intenzione criminosa specifica, che 
c quella di impedire il normale compimento del processo 
di maturazione fetale, è dunque sostanzialmente la stessa, 
qualunque sia il periodo di sviluppo della gravidanza, ed 
è irrilevante la circostanza che il prodotto del concepi- 
mento abbia eventualmente già raggiunto il limite della 
vitalità cronologica (VII mese di vita intrauterina), se 
l'azione intenzionale del colpevole ne cagiona la morte 
prima che questa speranza di vita si trasformi in una 
vita vera. Il codice penale italiano vigente distingue di- 
verse figurazioni dell’a. criminoso e commina pene dif- 
ferenti in relazione a specifiche condizioni della donna 
gravida, in rapporto al soggetto attivo del reato e in 
vista delle conseguenze che ne possono derivare alla 
donna. Cosi Pari. 545 prevede l'a. di donna non consen- 
ziente; Part. 546 l'a. di donna consenziente; Pari. 547 l’a. 
procuratosi dalla donna; Part. 549 la morte o la lesione 
personale derivate dal fatto abortivo. Le pene stabilite 
per i reati suddetti sono diminuite se il fatto è commesso 
per salvare l'onore proprio o quello di un prossimo con- 
giunto (art. 551), mentre sono aumentate se il colpevole 
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è persona che esercita una professione sanitaria. Da un 
punto di vista mcdicolcgalc interessa però rilevare come 
la configurazione giuridica generale del reato resti im- 
mutata nelle diverse ipotesi delittuose contemplate, c come 
i requisiti indispensabili per l'imputazione di a. criminoso 
siano: I) l’idoneità della donna al reato specifico, cioè lo 
stato di gravidanza nel momento in cui furono compiuti 
gli atti abortivi; 2) l’evento abortivo; 3) l'idoneità dei 
mezzi usati, cioè il nesso di causalità tra l'azione delit- 
tuosa e l’evento. 

L'accertamento dell'esistenza di una gravidanza pre- 
gressa c quesito mcdicolcgalc assai delicato. Trattan- 
dosi di donna vivente, l'indagine riesce naturalmente 
tanto più proficua quanto più precocemente viene eseguita. 
L'a. criminoso è praticalo di massima nei ll-III mese di 
gravidanza; se non sopraggiungono complicazioni, pochi 
giorni sono sufficienti a far scomparire gradualmente le 
modificazioni osservabili nelle immediatezze dell'espulsione 
abortiva (mctrorragia. aumento di volume dell'utero, ram- 
mollimento del collo, dilatazione dell'orificio uterino 
esterno, eie.). Tali rilievi però, ed eventualmente la pre- 
senza di una secrezione colostralc c di altri segni di pre- 
sunzione di gravidanza, in ostetricia forense devono es- 
sere valutati con estrema prudenza: la diagnosi di gravi- 
danza di recente pregressa, infatti, può essere posta con 
sicurezza solo quando si identifichino resti del prodotto 
del concepimento, sotto forma di residui del corpo fetale 
o degli annessi ovulari. Particolare attenzione va posta 
nella ricerca di residui ovulari (soprattutto villi coriali) 
che possono essere rinvenuti nelle vìe genitali, nei lochi 
postabortivi c specialmente nel materiale asportato in 
sede di revisione strumentale dell’utero; il riconoscimento 
dei villi coriali, all’esame istologico del materiale sospetto, 
non presenta eccessive difficoltà, data la loro struttura 
caratteristica; in condizioni favorevoli, dal modo di pre- 
sentarsi del loro rivestimento epiteliale, possono trarsi 
anche utili indicazioni sull'epoca di sviluppo della gravi- 
danza al momento in cui fu interrotta. Del massimo inte- 
resse diagnostico sono, infine, alcune reazioni biologiche 
fondate sulla possibilità di dimostrare nel sangue e nelle 
urine la presenza di ormoni specifici che compaiono, salvo 
casi eccezionali, soltanto in corso di gravidanza. Queste 
reazioni possono mantenersi positive nei primi 5-10 giorni 
successivi alfa., per cui trovano utile applicazione anche 
in ostetricia forense. 

Alle reazioni di Fricdmann c di Aschhcim-Zondck, 
fondate sulla dimostrazione della presenza di sostanze go- 
nadotropinichc nelle urine della donna in esame mediante 
trattamento di coniglia c di topina impubcri, e a quella 
di Galli-Mainini. in cui si usa come animale da esperi- 
mento il maschio della rana o del rospo, si sono aggiunte 
recentemente le prove immunologiche di gravidanza 
(v. gravidanza). I test immunologici di gravidanza danno 
percentuali statistiche di errore inferiori all’ 1 %, tali dun- 
que da consentire di attribuire, a tali prove, un significalo 
di certezza pratica anche ai fini dell'indagine mcdicolcgalc, 
soprattutto quando il risultato, positivo nei primi 5-10 
giorni dal supposto a., diventa successivamente negativo. 

Nelle indagini condotte su cadavere, il quesito presenta 
maggiori probabilità di soluzione, specie se la morte non 
sia sopraggiunta tardivamente, se non si siano avute im- 
ponenti complicazioni settiche, e se l'autopsia venga ese- 
guita in condizioni di sufficiente conservazione. Anche in 
questo caso il rinvenimento del corpo fetale, di porzioni 
di esso o di residui degli annessi ovulari permette una dia- 
gnosi di certezza assoluta. In difetto di tali reperti, l'esame 
istologico dell’utero può far rilevare, nella mucosa ute- 
rina, l'esistenza di cellule dccidualì gravidiche caratteri- 


stiche sia per l'aspetto che per la disposizione; trattasi 
però d'indagini assai delicate, perchè non è sempre age- 
vole distinguere una decidua gravidica da una decidua 
mestruale o da formazioni dcciduali patologiche. Più im- 
portante l'accertamento della presenza di un corpo luteo 
gravidico che, specie a gravidanza inoltrata, acquista ca- 
ratteri specifici sufficienti per farlo differenziare da un 
corpo luteo falso, mestruale. Anche nelle indagini su ca- 
davere, eventuali modificazioni a carico degli organi ge- 
nitali (mctrorragia, dimensioni dell'utero, modificazioni 
della sua consistenza, pcrvictà del forame uterino esterno, 
ctc.) c la presenza di segni di presunzione, come l’iperpig- 
mentazione della linea alba c delle areolc mammarie, il 
turgore delle mammelle c la secrezione colostralc. devono 
essere interpretati con la dovuta prudenza diagnostica. 
Va ricordata infine la possibilità di alterazioni patolo- 
giche della gravidanza, di particolare interesse medico- 
legale. quali la gravidanza molare c la gravidanza extra- 
uterina. Nella cosiddetta gravidanza molare, la gravi- 
danza di fatto non sussiste; l'espulsione provocata di 
una mola non costituirà dunque reato di a. criminoso, 
mancando l’oggetto materiale del reato stesso. Quanto 
alla gravidanza extrauterina, l'idoneità di tale anomalia 
della gravidanza ad integrare il requisito indispensa- 
bile per la sussistenza del reato di a. criminoso, in 
caso di sua interruzione consecutiva a pratiche dolose, 
è questione che in passato ha dato luogo a controversie 
dottrinarie; da tempo, però, sia in campo ostetrico che 
in campo medicolcgalc c giudiziario si propende netta- 
mente per la negativa. Ncli’eventualità che non sia possi- 
bile raggiungere la prova dello stato di gravidanza pre- 
gressa. o se la donna, nel momento in cui è stato com- 
messo il fatto, non era veramente gravida, il reato di a. 
criminoso non può essere prospettato nemmeno a tìtolo 
di tentativo, mancando l'oggetto materiale del reato stesso, 
che presuppone - come si disse - l’esistenza di un feto 
biologicamente vivo. Si applicherà invece il disposto del- 
l'art. 550 C.P. (Atti abortivi su donna ritenuta incinta) a 
carico di terze persone che abbiano compiuto il fatto, se ne 
sia derivata una lesione personale o la morte della donna. 

Il verificarsi dcH'cvcnto abortivo è il secondo requi- 
sito fondamentale per la sussistenza del reato. L’azione 
criminosa, anche dotata di una sufficiente potenzialità 
causale intrinseca, può non raggiungere l’effetto voluto; 
inoltre, nelle gravidanze oltre il VII mese, Tintcrruzionc 
dolosa può sfociare in un parto prematuro, con nascila 
di un feto capace di vita autonoma. In questi casi, man- 
cando l'evento, non può configurarsi il delitto perfetto; 
tuttavia, poiché l'oggetto materiale della tutela giuridica 
ha corso un serio pericolo di danno, l'azione criminosa 
viene punita a titolo di tentativo, secondo il disposto del- 
l’art. 56 C.P. 

Terzo requisito fondamentale è che esista un nesso di 
causalità tra l'azione del colpevole e l'evento. La risolu- 
zione di tale quesito si fonda sostanzialmente sulla dimo- 
strazione dell'idoneità degli atti compiuti a scopo abortivo, 
e quindi dell'Idoneità in concreto dei mezzi usati. I mezzi 
abortivi si dividono comunemente in mezzi chimici o in- 
terni c mezzi fisici o esterni. I mezzi chimici comprendono 
un gran numero di sostanze le quali, somministrate in 
dose tossica, possono cagionare l'interruzione della gravi- 
danza come epifenomeno dello stato di intossicazione ge- 
nerale determinato dalla loro assunzione. Molti di essi go- 
dono impropriamente fama di abortivi per tradizione po- 
polare, variante da regione a regione; alcuni (segale cor- 
nuta. sabina, apiolo. chinina, ctc.) hanno indubbiamente 
una maggior efficacia ccbolica, essendo capaci di eserci- 
tare anche un’azione farmacodinamica elettiva sulla fibra 
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muscolare uterina; ma tale azione è, di massima, subor- 
dinata a quella tossica generale ed è incostante, talché 
può mancare perfino in casi di avvelenamento mortale. 
Il giudizio sull'idoneità abortiva di un mezzo chimico 
non dovrebbe dunque mai essere formulato in astratto, 
su criteri semplicemente qualitativi, non esistendo alcuna 
sostanza ad azione ccbolica certa. Non potendosi pre- 
scindere da considerazioni di dose, di modalità di sommi- 
nistrazione, di reazione del soggetto passivo, etc.. cioè da 
circostanze che possono dedursi solo in concreto da una 
analisi accurata dell'azione criminosa, può essere ritenuto 
idoneo un mezzo abortivo chimico solo quando, in rap- 
porto cronologico sufficiente, si sia instaurata nella donna 
una sintomatologia tossica, specifica per quella determi- 
nata sostanza, usata in quella dose e con quelle modalità 
di somministrazione, e quando tale stato di intossica- 
zione abbia avuto una ripercussione sul l'utero gravido, 
in modo che l'interruzione della gravidanza seguitane 
possa essere fondatamente ritenuta legata alla sintomato- 
logia primitiva. L'idoneità sussiste anche se nel determi- 
nismo deH'cvcnto è concorsa una particolare recettività 
della donna, poiché, secondo il disposto dell'art. 51 C.P., 
il concorso di cause preesistenti o simultanee o soprav- 
venute, anche se indipendenti dall'azione del colpevole, 
non esclude il rapporto di causalità tra l'azione e l'evento. 
Se invece manca ogni sintomatologia specifica relativa al 
mezzo chimico adoperato, il giudizio d'idoneità dovrà 
essere enunciato solo come possibile, non potendosi esclu- 
dere l'ipotesi di un rapporto meramente occasionale; cir- 
costanza che deve essere sempre tenuta presente quando 
Tesante della donna faccia rilevare condizioni patologiche 
predisponenti all'a,, e quando le sostanze assunte ab- 
biano una potenzialità causale intrinseca assai discutibile, 
come nel caso di purganti leggeri, di emetici, etc. Così 
pure risulta particolarmente delicata la risoluzione di tale 
quesito nell'ambito del reato previsto dalTart. 548 C.P., 
che contempla l'istigazione all’a. accompagnata dalla som- 
ministrazione di mezzi idonei (l'azione criminosa si deve 
esaurire nel fornire i mezzi abortivi, i quali non devono 
essere messi in opera, altrimenti si passa aH'ipotcsi del 
reato di a. o, almeno, a quella del tentativo) e che richiede 
perciò un giudizio in astratto, senza alcun riferimento 
concreto a modalità d'uso c a particolari condizioni 
predisponenti o concorrenti della donna. Tra i mezzi 
abortivi interni vanno infine acquistando sempre mag- 
giore interesse mcdicolcgalc i preparati ormonici, essendo 
opinione diffusa che gli estrogeni (ovvero estrogeni asso- 
ciati a progcstinici) possano provocare Ta. Indipendente- 
mente dalla premessa che tali ormoni proteggono la gra- 
vidanza anche a dosi elevate, è da rilevare che la loro no- 
torietà quali presunti agenti abortivi (spesso sono pre- 
scritti dai sanitari proprio al fine dell'accertamento dello 
stato gravidico) deriva dalla circostanza che vengono usati 
da donne con disordini del ciclo mensile. Alla loro assun- 
zione si può verificare l'insorgenza del flusso mestruale 
e il fenomeno può essere interpretato come un a. precoce. 
La stessa prostiginina suole determinare congestione del- 
l’utero; se somministrata per via intramuscolare in caso 
di lievi ritardi, tali fenomeni congestizi (qualora manchi 
la gravidanza) possono anticipare o provocare l'emor- 
ragia mestruale (prova di Soskin). fc noto, poi, che i pro- 
dotti di tipo postipofisario non esercitano particolare 
azione sull'utero gravido se non al momento nel quale il 
viscere diviene ad essi recettivo. In definitiva, la diagnosi 
di a. dovuto alle sostanze in esame si fonda su una oppor- 
tuna valutazione (anche comparativa) dei diversi elementi 
di giudizio e cioè sui dati di ordine clinico, sulle notizie 
di carattere antropologico-ambicntalc, sui risultati delle 


ricerche anatomopatologiche, chimicotossicologiche e. 
eventualmente, fisiotossiche (De Vincenti»). 

Quanto ai mezzi abortivi fisici, essi si suddividono co- 
munemente in generali o indiretti e locali o diretti. I 
primi (pediluvi, semicupi, applicazioni di correnti elettri- 
che addominali, massaggi e compressioni sull'addome, 
etc.) hanno una idoneità causale assai modesta, analoga 
a quella di un purgante o di un emetico, cui si riavvici- 
nano anche per l'azione fisiodinamica che provocano nel- 
l'organismo (congestione degli organi pelvici c irritazione 
indiretta dell'utero); fanno eccezione le applicazioni di 
raggi rontgen, che possono agire direttamente sul pro- 
dotto del concepimento, fino alla sua distruzione. Della 
massima importanza sono, invece, i mezzi fisici locali, 
che agendo meccanicamente sull'utero o sulle membrane 
ovulari in genere raggiungono lo scopo delittuoso. Dalle 
classiche candelette agli steli resistenti di talune piante, dai 
ferri da calza alle penne di grossi volatili, innumerevoli 
sono gli oggetti suscettibili di essere introdotti in vagina 
o nell’utero, che sono stati usati a scopo criminale nella 
multiforme casistica dei mezzi abortivi meccanici diretti, 
a seconda dei pregiudizi o delle consuetudini locali e del- 
l'esperienza di chi esegui la manovra. Si giunge, cosi, ad 
interventi ben più efficaci c meno pericolosi, eseguiti elet- 
tivamente da esperti o addirittura da persone dell'arte: 
docce vaginoutcrine, iniezioni uterine, puntura delle mem- 
brane, scollamento digitale dclTuovo, svuotamento stru- 
mentale dell'utero secondo la tecnica dell'a. terapeutico; 
manovre, queste, sulla cui idoneità abortiva c superfluo 
spendere parole. 

Oltre a detti quesiti, che si riferiscono ai requisiti fon- 
damentali dell’a. criminoso, altri sussidiari ne possono 
essere posti, come quelli dell’epoca di sviluppo della gra- 
vidanza al momento in cui fu interrotta, del momento cui 
risale l’Interruzione della gravidanza stessa, della possi- 
bilità d'impiego dei mezzi da parte della donna su se stessa 
senza l'intervento di terze persone, della possibilità di 
somministrazione o di uso dei mezzi da parte di terzi 
senza il consenso della donna, etc. 

L'a. può essere anche la conseguenza di un'azione di- 
retta ad altre finalità delittuose; cosi, tra le circostanze 
aggravanti che rendono la lesione personale gravissima, 
è elencato anche Ta. della persona offesa (art. 583 C.P.). 
A parte l'elemento intenzionale, che qui c unicamente 
quello di ledere, anche in questo caso è necessario che 
l’azione del colpevole cagioni l'interruzione della gravi- 
danza e la morte del prodotto del concepimento; infatti, 
se a gravidanza inoltrata l'interruzione di questa desse 
luogo alla nascila di un feto vìvo, si parlerebbe di accele- 
ramento del parto, circostanza che rende la lesione perso- 
nale soltanto grave. Nell'a. traumatico, di regola, la di- 
mostrazione del nesso di causalità tra l’azione del colpe- 
vole e l'evento non presenta eccessiva difficoltà soprat- 
tutto quando, in rapporto cronologico ristretto con un 
trauma qualitativamente c quantitativamente idoneo, in- 
sorgono segni di minaccia di a., sotto forma di perdile 
ematiche. Va ricordato, tuttavia, che specie nel I trimestre 
di gestazione l'utero gravido, ancora allogato nel piccolo 
bacino, è sufficientemente difeso dall'azione di traumi, 
anche diretti. Nell'ambito dell'a. traumatico, pertanto, si 
deve comunemente presupporre il concorso di una parti- 
colare labilità della gravidanza, per condizioni costituzio- 
nali o patologiche preesistenti nella donna, concorso che 
tuttavia non interrompe il nesso di causalità. Questa par- 
ticolare labilità, predisponente all'interruzione della gravi- 
danza, è poi sempre presente nell'a. da trauma psichico, 
evento da considerarsi del tutto eccezionale, per il quale la 
prova del nesso causale risulta sempre assai indaginosa. 
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Nel diritto positivo italiano, l'a. terapeutico e legitti- 
mato dal disposto dcll'art. 54 C.P.. che discrimina il 
fatto illecito quando è compiuto per salvare altri dal 
pericolo attuale di un danno grave alla persona, pericolo 
non altrimenti evitabile, sempre che il fatto sia propor- 
zionato al pericolo stesso. Ai fini dell'a. terapeutico, si 
ha proporzione tra il fatto e il pericolo quando lo stato 
di gravidanza determina nella donna un pericolo di 
vita, che deve essere attuale, immanente, e non poten- 
ziale. futuro. Secondo il disposto di un'apposita circolare 
ministeriale, questo stato di pencolo e la necessità dell'a. 
terapeutico devono essere accertati in un consulto tra il 
medico curante c altri due sanitari, salvo casi di parti- 
colare urgenza nei quali si può prescindere dal consulto 
preventivo. 

Per quanto si riferisce all'obbligo della denuncia di a. 
al medico provinciale, si rinvia alla voce denuncia e 

RFFFRTO MEDICO. 
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GIORGIO FRAGHE 

ABORTO EPIZOOTICO: v. BRUCELLOSI. 


ABORTO TUBARICO: v. gravidanza extrauterina. 
ABRASIONE 

F. abrasiva. - i. altra sion. - t. Abrasio', Abschabung. - s. 
abrasiva. 

Lesione superficiale che interessa il rivestimento epiteliale 
della cute e delle mucose, prodotta generalmente da agenti 
traumatici di lieve entità, quali lo sfregamento e l'at- 
trito, specie se agiscano tangenzialmente alla loro super- 
ficie. 

Anatomicamente sono interessati i soli strati costituenti 
repitelio di rivestimento della cute e delle mucose. Solo 
raramente i vasi sanguigni del derma sono lesi, per cui 
detta lesione in genere non sanguina; cosi pure sono 
scarsamente interessate le fibre nervose sensitive e per- 
tanto la sintomatologia soggettiva si riduce a leggera 
sensazione di dolore e di bruciore. L'intensità dei sintomi 
soggettivi può essere maggiore quando l'abrasione si veri- 
fichi in particolari sedi quali, ad es., la cornea, l'apice 
linguale o la mucosa nasale, ove restando scoperte le 
terminazioni nervose si vengono a produrre particolari 
c localizzate sensazioni dolorose. 

È una lesione in sé stessa generalmente di scarsa impor- 
tanza, capace di guarire spontaneamente e rapidamente 
per riproduzione diretta degli strati superficiali, o per scor- 
rimento di questi dai margini della lesione. Assume tutta- 
via un valore del tutto particolare in patologia quando 
venga considerata come possibile porta d'ingresso di germi 
infettivi che, per la loro altissima virulenza, possono pro- 
vocare infezioni gravi c mortali. 

Nel punto in cui si verifica una a. la cute viene infatti 
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a perdere una delle sue più importanti funzioni di difesa 
dell'organismo, quella cioè delfimpermeabilità al pas- 
saggio dei germi. E cosi i germi delle setticemie cosid- 
dette criptogenetiche, del tetano, della morva, del carbon- 
chio, dell'erisipela, della difterite, eie. possono pene- 
trare ncH'organismo attraverso una insignificante lesione. 
Altri germi quali il Treponema pallidum di Schaudinn, 
lo strcptobacillo di Ducrey possono trovare in essa la 
loro primitiva localizzazione. Pertanto l’a. va medicata 
c trattata con consueti accorgimenti asettici e quindi sot- 
tratta. fino alla completa guarigione, a successivi peri- 
coli d'infezione. 

PAOLO BERNARDINI 

ABREAZIONE 

[tcd., S. Freud e J. Breuer, 1893, composto del lat. ab 
‘ via da * c del tcd. Reaktion , Reagicrung, reagieren ‘ rea- 
zione *, * reagire ’]. - f. abrèaction. - I. ahreaction. - T. A break - 
tion. - s. abreacción. 

Nella teoria psicanalitica sta ad indicare la liberazione 
della carica emotiva legata ad un ricordo di carattere 
traumatico, liberazione che può avvenire spontaneamente 
oppure essere provocata durante la terapia. Nel primo 
periodo del l'elaborazione della psicanalisi, quello che si 
rifaceva a) metodo catartico, all'abrea/ione fu assegnata 
una funzione terapeutica primaria. Normalmente la carica 
affettiva legata ad un ricordo si libera da sé dopo un 
certo intervallo piu o meno lungo (a. spontanea); questo 
avviene quando a un determinato evento un soggetto 
reagisce in modo volontario, ades. con parole o aggressio- 
ne fisica, oppure involontario, mediante riflessi. Quando 
la reazione è repressa, o comunque non ha modo di espli- 
carsi, la carica atTeitiva rimane legata al ricordo e costi- 
tuisce un fattore patogeno. 

Le condizioni che. secondo Freud e Breuer, non con- 
sentono l a. sono di varia natura: ad cs. gli stati ipno- 
tici. oppure quando l’individuo si trova sottoposto a 
stress psicologico (paura); vi sono anche particolari situa- 
zioni sociali nelle quali il soggetto non c in grado di dare 
libero sfogo alla reazione emotiva, come la natura del- 
l'evento richiederebbe. La repressione da parte dell’indi- 
viduo, per cui l'evento tende ad essere dimenticato, costi- 
tuisce la modalità più caratteristica nella quale l'evento 
mantiene la sua carica affettiva, ed è legala alla forma- 
zione del meccanismo difensivo tipico dell'isteria di di- 
fesa. Quando l'assenza di a. si rinnova più volte, si for- 
mano a livello inconscio sistemi organizzati di immagini 
cariche di affettività inibita, che costituiscono l'origine 
della nevrosi. 

L’a. provocata, o secondaria, avviene nel processo psi- 
coterapeutico quando il paziente è portato a rievocare 
l'evento traumatico, rivivendolo c quindi permettendo il 
deflusso del l'affettività. Ciò comporta l'effetto catartico, 
e quindi il sollievo del paziente. L'a. può essere ottenuta 
anche con una catena di associazioni nella quale l'evento 
traumatico trova la sua giusta collocazione e viene rie- 
vocato nel suo significato affettivo originario. 

Dopo il periodo in cui Freud c Breuer avevano dato 
importanza primaria all'effetto catartico, l'a. venne in- 
globata in una concezione più ampia c complessa del 
processo terapeutico. 
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ABRINA 

[derivato modernamente, in lat. scient., dal nome della 
pianta Abrus (precatorius)]. - Sin. : jequiritina. - f. abrine. - 
l. abrine. - T. Abrin. - s. abrina. 

L’abrina è una proteina vegetale (tossialbumina) conte- 
nuta negli jequiriry, semi di una leguminosa papilionata, 
V Abrus precatorius L., diffusa nelle Antille. in India, in 
Africa. Questi semi (conosciuti in Francia come petits pois 
Notre Pere) rotondi o leggermente ovali, da 3 a 4 mm di 
lunghezza e da 2 a 3 di larghezza, sono caratterizzati dal 
bel colore rosso vivo e da una macchia nera al polo infe- 
riore. Ebbero nel passato qualche voga le distillazioni di 
estratti acquosi di tali semi nel trattamento di certe oftal- 
mie, provocandosi infiammazione intensa, edema, essuda- 
zione che furono ritenuti utili in certi casi ( pannus corneaiis). 
La pratica oggi è in disuso, anche per la facilità di lesioni 
permanenti corneali e di cicatrici. L’iniezione sotto cute 
o endoperitonealc di tali estratti provoca edema e anche 
gangrcna alla sede di iniezione. Pochi semi, ingeriti, pos- 
sono dare avvelenamenti gravissimi (cefalea, febbre, in- 
sonnia, vomito, diarrea) seguili spesso da morte. L’au- 
topsia mostra gastroenterite e alterazioni vasali estesis- 
sime e intense (ecchimosi, emorragie, ctc.). La sostanza 
tossica attiva è Fa., risultante di un’albumina e di un’al- 
bumosa. L’iniezione di Vi mg è sufficiente ad uccidere un 
coniglio del peso di I kg. L’a. possiede potere antigene, 
come la ricina. altra tossialbumina vegetale. P. Ehrlich 
se ne servì per provocare anticorpi specifici nel sangue, 
constatazione che ha avuto il suo impiego sia in medi- 
cina legale (Calmene), sia in terapia. Sono stati infatti 
preparati sieri antiabrina che risultano assai attivi se la 
loro somministrazione procede o accompagna l’assun- 
zione del veleno. Più lardi risultano inefficaci e la loro 
portala terapeutica è, per tanto, inadeguata. Lcwin di- 
mostrò che nei conigli l’intossicazione con l’a. conferisce 
immunità, limitatamente a dosi identiche di veleno. Trat- 
tala con formaldeide, in condizioni analoghe a quelle 
impiegate per la preparazione del tossoide difterico, per- 
derebbe la tossicità, conservando specificamente la pro- 
prietà antigenica. L'a. non ha alcun impiego in pratica. 

PIETRO DI MATTFI 

ASSORBIMENTO 

F. absorption. - I. absorption. - T. Absorption. - S. ahsorción. 

Quando un gas o vapore viene a contatto con un solido 
che in precedenza sia stato mantenuto nel vuoto, una 
parte di esso passa all'interno del solido e vi viene fissata, 
mentre un’altra parte aderisce abbastanza stabilmente alle 
superfici che limitano il solido stesso. 

Al primo fenomeno si dà il nome di absorbimento od 
occlusione ; il secondo invece si designa col nome di ad- 
sorbimento (v.). In quest’ultimo caso il gas viene a costi- 
tuire, alla superfìcie del solido, uno strato di una o più 
molecole, mentre nel caso dcll’a. si può ritenere che il 
gas si trovi, nei confronti del solido, in una situazione 
analoga a quella dei gas disciotti nei liquidi. Taluni AA. 
infatti designano col nome di a. anche il fenomeno che 
avviene tra un gas e un liquido c che viene più spesso 
designato come soluzione del gas nel liquido (v. soluzioni), 

Dcvesi tuttavia osservare che, specialmente nel caso 
dei solidi, è pressoché impossibile separare l'a. dall'ad- 
sorbimcnlo, per cui spesso si parla, più genericamente, di 
assorbimento, in esso comprendendo la fissazione del- 
l'aeriforme tanto in superfìcie quanto in profondità. 

Limitando le considerazioni al caso dcll’a. si può asse- 
rire che il volume di un dato gas che può essere absor- 
bito in un solido, ad es. un metallo, dipende dalla natura 
del gas e del solido c, a parità di temperatura, è una fun- 

97 


zionc crescente della pressione cui il gas si trova sotto- 
posto quando è a contatto col solido. La quantità di gas 
absorbito decresce invece, a parità di pressione, con l'au- 
mcntarc delia temperatura. 

Il fenomeno dell’a., almeno quando lo si consideri in 
condizioni dinamiche, non d'equilibrio, si può pensare 
strettamente legato anche alle proprietà di diffusione che 
caratterizzano il gas e il solido in esame. Non è escluso 
che in taluni casi non sia estranea alla determinazione 
dcll’a. una specie di affinità chimica tra solido c gas. 

Un corpo che presenta più spiccato il fenomeno del l’a. 
nei confronti dell'idrogeno è il palladio, ma il fenomeno 
si verifica, con maggiore o minore intensità, in quasi 
tutti i solidi, non solo allo stato metallico, e con quasi 
tutti gli aeriformi. L'a., come tutti i fenomeni di condensa- 
zione di un gas, é accompagnato da sviluppo di calore. 

Dcll'a. va tenuto conto in molti casi, in particolare 
nella tecnica del vuoto spinto, che implica una degassa- 
zione completa di tutte le parti solide nell’ambiente da 
evacuare, cosa che si realizza con un energico riscalda- 
mento di tali parti alla più bassa pressione possibile. 

Per quel che riguarda l’a. dei gas nei liquidi, secondo 
Bunscn si può definire in tal caso come coefficiente di a. 
di un dato gas in un dato liquido il volume di gas, ridotto 
a 0 °C e alla pressione di I atm, che può disciogliersi 
nell’unità di volume del liquido alla temperatura di espe- 
rienza e alla pressione di I atm. Tale coefficiente varia 
inversamente alla temperatura. 

I fenomeni di a. nei liquidi sono fondamentali per gli 
scambi gassosi negli organismi viventi, in particolare per 
la respirazione. 
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A BT- LETTERER-SIWE» MALATTIA DI: v. tsnocrrosi; 

RETICULOSI. 

ABULIA 

[composto modernamente, in lat. scient.. del gr. a- negat. 
e buli * volontà ' sul modello del gr. abulia * temerarietà *]. 
- e. aboulie. - l. abulia. - t. Abulie; WiUenlosigkeit. - s. 
abulia. 

Consiste in un deficit più o meno completo della volontà. 
Con il termine abulia, infatti, viene inteso nel linguaggio 
comune sia il deficit parziale (ipobulia) che il deficit to- 
tale (a.) della volontà. Tale definizione, basata esclusiva- 
mente su criteri descrittivi, è quella più in uso. Alcuni 
AA. però, prendendo come base il meccanismo psicopato- 
logico del sintomo, ne danno definizioni e interpreta- 
zioni differenti; alcune scuole poi (specie tedesche) rifiu- 
tano al termine valore sintomatologico, facendolo rien- 
trare in manifestazioni secondarie a disturbi della vita 
affettiva (v. affettività; apatia; atimia). 

P. Janet, che ha fornito descrizioni e suddivisioni im- 
perniate sul termine a., lo riferisce, dal punto di vista 
biologico, ad un torpore (engourdissement ) dei centri cor- 
ticali più elevali e indica, quale sede probabile, il lobo fron- 
tale. Questo A. nc ha indicato poi varie distinzioni secondo 
i raggruppamenti clinici da lui presi in considerazione. 

In Le s obsessions et la psychastènie (1903) parla di una 
« a. sociale » c di una « a. professionale ». In Nivroses et idées 
fixts (1908) distingue: a) a. primitiva : non è possibile riscontrare 
disturbi mentali precedenti da cui potrebbe dipendere l’a.; 
b) a. secondaria : disturbo apportato da stati psichici differenti 
(deliri, ossessioni, emozione, ctc.); c) a. periodica : il sintomo 
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presenta caratteristiche pressoché uguali agli episodi prece- 
denti; è tale da ravvicinarla, secondo Janet, al delirio circolare 
{delire circuiate). In L'ètat menta I des hystèriques (1911) di- 
stingue invece: a) a. sistematizzala: deficit della volontà riferita 
a particolari att (mangiare, scrivere, etc,); b) a. localizzata: 
deficit della volontà riguardante l'esecuzione di alcuni mo- 
vimenti (sollevare il capo, un arto, ctc.); r) a. generalizzata, in 
cui è da considerare l'a. motoria (pigrizia nell'esecuzione di 
azioni più o meno complesse) e l’a. intellettuale (lentezza nello 
svolgimento delle funzioni psichiche preposte alla volontà). 

Gli AA. tedeschi parlano di Wìltenssch nache (debolezza 
della volontà) in senso lato e di Wìllcnlosìgkcit in senso 
più limitato per indicare l'a. 

A questo proposito. Blculer nota come l’espressione H7/- 
lensschwàche stia ad indicare tre concetti differenti: a) deficit 
di impulsi volitivi per debolezza affettiva (in questo caso Bleulcr 
parla di a. conscguente ad apatia, v.); b) variabilità di indirizzi 
a causa di una vita affettiva vivace ma troppo labile per cui il 
soggetto rimane troppo legato alle influenze esterne; in questo 
gruppo Blculer fa rientrare gli « uomini frivoli >* ( leichrfertige 
Mense ben ) che considera come «< deboli di volontà congeniti » 
(angebarcne WiUcnsschwàche) al contrario dei maniaci c ma- 
lati organici che abulici diventerebbero a causa della loro ma- 
lattia: nei primi il deficit della volontà rappresenterebbe il 
sintomo principale di alcune personalità psicopatiche ( haltlosc . 
instabili, secondo Kràpelìn; willenbse secondo Schneidcr) a cui 
si rimanda per la discussione; c) irrisolutezza per riflessione 
c istinti contrastanti in persone scrupolose c depresse. E. Kretsch- 
mcr adopera il termine meccanismi ipobtdici a indicare partico- 
lari meccanismi con significato arcaico i quali rappresentano 
manifestazioni elementari di processi che rientrano nell’ambito 
della volontà propriamente detta, e si manifestano sotto forma di 
atteggiamenti e comportamenti motori (movimenti ritmici, 
turbine motorio, negativismo, ctc.). 

A parte le discussioni e le differenti classificazioni del 
concetto di a., si può dire che questa è l’espressione di 
stati mentali svariati, normali (fatica, emozioni, etc.), pa- 
tologici, e al limite (personalità psicopatiche), nei quali 
l’a. è psicopatologicamentc, fenomenologicamente e cli- 
nicamente legata al più che discusso concetto di volontà 
(v. volontà); è quindi impossibile tracciare un quadro 
sintomatologico unitario dell’a. 
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ROMOLO PRIORI 

ABUSO: V. FARMACODIPENDENZA. 

ACALASIA 

[composto modernamente, in lat. scicnt., achalàsia, del 
gr. a- negat. e chùlasis * rilasciamento ’, cfr. gr. achàlastos 
'che non si rilascia’; v. testo]. - Sin. : discalasia; dis- 
cinesia. - F. achalasie. - I. achalasia. - T. Achalasìe. - 
s. acalasia. 

Acalasia c un termine conialo da Hurst per indicare il 
mancato rilasciamento fisiologico, in coincidenza con ogni 
onda peristaltica, di taluni sfinteri dell'apparato gastro- 
intestinale e di quello urinario; si tratta cioè di una 
asinergia peristaltostìnterica. 

È l’opposto dcll’cucalasia (composto, v. etimo, con 
il gr. fu- ‘bene, buono’) ovvero calasia. Alcuni A A. 
preferiscono il termine aperistalsi (dell’esofago, del co- 
lon) per esprimere il concetto dell’assenza sia delle 
onde propulsive di contrazione che di quelle di rilascia- 
mento, il concetto cioè dell’alterata regolazione dei mo- 
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vimcnti di apertura c chiusura di un dato segmento visce- 
rale. La causa anatomica di tale disturbo sfintcrico a 
carico dell’apparato gastroenterico in molti casi è stata 
identificata nelle alterazioni regressive (idiopatiche o da 
parassitosi) delle cellule gangliari del plesso nervoso 
miocntcrico di Auerbach: tali cellule sono assenti (agan- 
glionosi) o diminuite di numero o comunque alterate. 
Studi recenti sostengono che la degenerazione del plesso 
di Auerbach sarebbe secondaria ad alterazioni del nu- 
cleo motore dorsale del nervo vago. Lesioni flogistiche 
della mucosa, che agirebbero come spina irritativa, 
stress emotivi o isterismo di conversione (v. isterismo). 
sono altre possibili cause di a. La patogenesi risiede, 
comunque, in un disturbo dell'innervazione colinergica, 
che si traduce nella disfunzione neuromuscolare del vi- 
scere affetto, il cui segmento distale tende a rimanere 
chiuso nonostante l'avanzamento dell'onda peristaltica, 
bloccando il transito del contenuto viscerale. Come con- 
seguenza di tale disfunzione, specie se prolungata nel 
tempo, si determinano modificazioni funzionali e ana- 
tomiche del viscere interessato, che può dilatarsi c allun- 
garsi (megaesofago, megacolon, etc.). 

Lesioni secondarie al ristagno del contenuto possono 
aversi a carico della mucosa (ulcerazioni, leucoplachia); 
altra complicazione possibile è la formazione di diverti- 
coli, in conseguenza dell’aumento della pressione del con- 
tenuto nel viscere interessato. 

L’a. può essere congenita o acquisita e verificarsi a vari 
livelli: a. dello sfintere faringoesofageo, o spasmo riflesso 
da ostruzione distale dell’esofago; a. esofagea, o cardio- 
spasmo, o mcgacsofago; a. esofagea o colonsigmoidca da 
malattia di Chagas (infestazione da Trypanosoma cruzi con 
distruzione dei plessi nervosi da parte di ncurotossina 
parassitarla) ; a. pelvirettale o megacolon o malattia di 
Hirschsprung; a. sfìnterica, o spasmo di uno o più sfin- 
teri del colon. L’a. dell'uretere (megalourctcrc) è un’ano- 
malia congenita, spesso associata ad altre anomalie con- 
genite del rene, specie al rene policìstico, 

V. anche: esofago; megacolon; dolicocolon; uretere. 
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ACALCULIA 

[composto modernamente del gr. a - negat. c del lat. càl- 
culus * computo ']. - f. acalculie. - 1. acalculia. - T. Akal- 
kulie ; Zahienblindheit. - s. acalculia. 

Con il termine acalculia si designa un disturbo consi- 
stente nella perdita della capacità di nominare, compren- 
dere e usare i simboli numerici. 

Questa capacità è acquisita c non innata c necessita del- 
l'Integrità c della simultanea messa in opera delle funzioni 
pntssiche, gnosiche, linguistiche, logiche c mnemoniche. 

Da quanto detto si comprende come l’a. possa trovarsi 
volta a volta associata ad una afasia di Wernickc (v. afasia), 
ad una agnosia digitale (v. somatoacnosia), ad una aprassia 
costruttiva (v. aprassia), ad una generale perdita dell'ini- 
ziativa e del senso della progettazione dell’atto neU’am- 
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bito di una sindrome prefrontale (v. cervello), ctc.; 
viene invece negata (Hécaen e Ajuriaguerra) l'esistenza di 
una forma pura di a. 

Da un punto di vista clinico la capacità di calcolo 
dovrà essere esaminata in tutti i suoi parametri (lettura, 
scrittura, copiatura dei numeri c dei simboli delle opera- 
zioni. numerazione, calcolo mentale e scritto, etc.) allo 
scopo di evidenziare le funzioni più colpite. 

Anche se allo stato attuale delle conoscenze non è pos- 
sibile classificare con sicurezza sottospecie definite di a. 
c collegarle a specifiche localizzazioni lesionali, purtuttavia 
le informazioni tratte da una esplorazione analitica della 
capacità di calcolo potranno utilmente integrarsi, ai fini 
diagnostici, con i reperti ricavati da un esame sistematico 
delle funzioni simboliche. 

RED. 

ACANTHAMOEBA GENERE 
[gr.. ' ameba spinosa *] 

Genere di amebe a vita libera, della famiglia delle Amoe- 
buiae. Interessa la patologia in quanto specie di questo 
genere, ritenuto in passato completamente innocuo, si 
sono recentemente mostrate capaci di provocare meningo- 
enccfalitc acuta negli animali da esperimento. Analoghi 
casi di infezione umana (meningoenccfalitc amebica pri- 
maria) sono stati in seguito osservati in varie parti del 
mondo. Specie dei generi HartmanneUa e Naegleria , oltre 
che di Acanthamoeba . sono implicate come agenti causali. 
V. anche: amebe. 

RED. 

ACANTHOSIS NIGRICANS 

[lai. scient., derivato moderno del gr. akanrho -, cfr. àkantha 
‘spina*; lat. nigricans ‘nericcio*). Sin. : keratosis nigri- 
cans; distrofia papillare e pigmentaria; melanodcrmia 
papillare. 

Definizione e generalità 

Dermatosi molto rara caratterizzata da iperpigmcntazione 
e dalla comparsa di rilievi papillomatosi specialmente in 
alcune sedi di predilezione. 

Si distinguono: una forma giovanile benigna, che c una 
gcnodcrmatosi; una forma maligna, associata a un tu- 
more interno, e una psetuloaeunt Itosi s nigricans, legata 
a disturbi endocrini e costituzionali. Infine sono stati de- 
scritti vari casi di psctuloacatuhusis iatrogena. Il tipo ma- 
ligno rappresenta ca. il 50°„ delfiniere gruppo. 

F.tiopatogenesi 

È sconosciuta. Al di fuori di fattori genetici, influenze ormoniche 
e costituzionali, tumori maligni, nulla sappiamo sul meccanismo 
o sui meccanismi che conducono a questa singolare manifesta- 
zione cutanea. Cancro c dermatosi potrebbero secondo alcuni cv 
sere dovuti a due distinti geni ereditari occasionalmente associati. 

Anatomia patologica 

In tutte le varietà le alterazioni istologiche dominanti 
sono l'ipertrofia delle papille dermiche < papillomatosi). 
l'aumento di spessore dello strato corneo (ipercheratosi) 
e l'aumento della melanina nei mclanociti epidermici c 
nei melanofori dermici. L'acantosi (ispessimento dello 
strato malpighiano della epidermide) c lieve e discontinua, 
contrariamente a quanto può far pensare il nome acari- 
thosis. usato però in questo caso in senso puramente clini- 
co. L'epidermide assume ncU*insicme aspetto pieghettato. 

Sintomatologia 

Per quanto non vi siano differenze cliniche c istologiche 
essenziali tra i vari tipi, l'intensità, l'estensione e le sedi 
delle manifestazioni variano molto, da quadri banali di 
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Fig. I. Lesioni ascellari. (Da R. Policaro, Merano). 


Fig. 2. A. n. maligna: lesioni genitali c pcrigcnitali. (Da H. J. 
Heite). 


iperpigmenta/ione e di ispessimento della cute delle pieghe 
in soggetti bruni tendenti all'obesità (forme miti di pseudo- 
a.n.) a forme imponenti a rapido decorso estese alle mu- 
cose (a.n. maligna). 

È conveniente descrivere dapprima quest’ultima forma 
per accennare poi agli altri tipi. 

Ncll'fl. n. maligna le manifestazioni compaiono per lo 
più nella età media e avanzata - periodo che corrisponde a 
quello della massima incidenza del cancro - e sono in- 
fatti legate a un tumore maligno interno. La forma si 
inquadra quindi modernamente nel gruppo delle derma- 
tosi paraneoplasticlte. 

Zone di predilezione e per solito sedi di inizio sono le 
ascelle, gli inguini, le mammelle, il collo, le pieghe genito- 
crurali e interglutea. che vengono colpite in modo sim- 
metrico; inoltre le pieghe dei gomiti c delle ginocchia, 
l’ombelico c - contemporaneamente o a breve distanza di 
tempo - le mucose e le pseudomucose in ca. il 50 dei 
casi (bocca, genitali, talora congiuntive, faringe, laringe). 
Anche il dorso delle mani e dei piedi, gli avambracci e il 
volto possono essere colpiti. Raramente le lesioni tendono a 
generalizzarsi pur essendo più floride nelle zone di elezione. 

Per solito la dermatosi s'inizia con una semplice colo- 
razione bruno-giallastra, a limiti sfumati, nelle ricordate 
zone elettive, poi la cute assume un aspetto zigrinato per 
la formazione di fini c fitti rilievi papillomatosi. diviene ru- 
vida al tatto e si ispessisce, mentre il colorito si fa più 
cupo, bruno-nerastro; infine, nelle forme molto floride, 
la superficie appare ricoperta da rilievi papillomatosi- ver- 
rucosi disposti a strie parallele lungo le creste cutanee, ta- 
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lora separate da solchi profondi (aspetto « a scorza d'al- 
bero »). Più grossi rilievi bitorzoluti, condilomatoidi, pos- 
sono sorgere sulle manifestazioni in sedi elettive o a di- 
stanza da esse. Nelle altre zone cutanee (mani, avambracci, 
cosce, volto) si possono osservare papillomi isolati, le- 
sioni verrucoidi e chiazze pigmentarie. È stata descritta 
una ipcrchcratosi palmo-plantare non pigmcntata, piana o 
percorsa da creste cornee. 

Alle lesioni cutanee si accompagnano precocemente ma- 
nifestazioni mucose, specie orali (gengive, labbra, faccia 
interna delle guance, lingua), sotto forma di escrescenze 
vegetanti, polipoidi, rosee o rossicce, di regola non pig- 
mentale. 

La dermatosi si accompagna a prurito tenace, in genere 
limitato alle zone colpite, più di rado diffuso. 

La forma ha un decorso progressivo in rapporto alla 
evoluzione del tumore interno (per solito un adenocarci- 
noma) che nell‘85-90% dei casi interessa gli organi addo- 
minali (il più delle volte lo stomaco) e che ha un alto 
grado di malignità. Il parallelismo evolutivo - proprio 
delle sindromi parancoplastichc in generale - delle due 
manifestazioni (neoplastica interna, e cutanea) è dimo- 
strato in casi documentati dalla regressione della derma- 
tosi in seguito a una terapia valida del tumore e dalla sua 
ricomparsa con la recidiva del tumore stesso. Il rapporto 
cronologico tra manifestazioni di a. n. c segni evidenti 
del tumore maligno è diverso: le prime possono prece- 
dere di mesi, eccezionalmente di anni, i segni di mali- 
gnità manifesta, oppure essere concomitanti o infine, ra- 
ramente, seguire l'ablazione di una neoplasia viscerale. 
Comunque in ca. 1/3 dei casi sono proprio le manifesta- 
zioni cutanee che richiamano l'attenzione e inducono alla 
ricerca del tumore: onde la loro importanza diagnostica. 

L’<z. //. benigna o giovanile è una genodermatosi tra- 
smessa in dominanza irregolare. Più frequente nel sesso 
femminile, compare di solito alla nascita o nei primi anni 
di vita, più di rado nell'adolescente o nel giovane. 

Le manifestazioni cutanee - sostanzialmente identiche 
a quelle della forma maligna - sono di regola meno flo- 
ride, risparmiano spesso le mucose c le parti aeroposte 
degli arti; possono essere unilaterali. Il decorso è diverso: 
le lesioni sono lentamente c limitatamente progressive, su- 
biscono un incremento alla pubertà, poi rimangono per 
sempre stazionarie, come nevi, o persino tendono a regre- 
dire. Infine questa genopatia si associa spesso a difetti di 
sviluppo o a endocrinopatie varie (infantilismo, diabete 
congenito lipodistrofico. neurofibromatosi, aracnodattilia, 
malformazioni a carico del cuore, dei reni, dell’occhio). 

La pseudo-a. »., nel concetto di H. O. Curth che la 
isolò dal gruppo di cui si parla, c legata a uno stato di 
obesità costituzionale o endocrina (sindromi di Fròhlich, 
di Cushing, di Stcin-Lcvcnthal). Le manifestazioni sono 
in genere modeste, costituite da chiazze pigmentarie, da 
un ispessimento villoso della cute e da più grossi rilievi 
papillomatosi limitati alle grandi pieghe. Colpisce l'adulto, 
dalla pubertà in poi, senza predilezione di sesso, special- 
mente i soggetti bruni, ed è favorita dal ristagno di sudore 
c dal continuo sfregamento in corrispondenza delle pieghe. 
La correzione dello stato obeso influenza favorevolmente 
le manifestazioni. 

Il tipo iatrogeno di pseudo-a. n., nelle poche osserva- 
zioni fin qui riportate (poco più di 10 in questi ultimi 7-8 
anni), viene attribuito all'uso terapeutico di ac. nicoti- 
nico c di ormoni estrogeni (dietilstilbeslrolo). 

Diagnosi 

È in genere facile e si basa sulle manifestazioni ( vegetanti, 
verrucose c pigmentatc) c sulle sedi elettivamente colpite. 


La diagnosi differenziale dei vari tipi di a. n. non si 
basa su criteri assoluti (età di comparsa, interessamento 
delle mucose, decorso rapido, etc.) che falliscono in sin- 
goli casi; tuttavia: 1) depongono per la forma maligna 
l'insorgenza dopo i 40 anni, l’interessamento contempo- 
raneo della cute e delle mucose, il carattere rigoglioso delle 
manifestazioni, la loro rapida progressione, il tenace 
prurito; 2) la forma benigna s'inizia per solito nell'infanzia 
o nella fanciullezza, colpisce altri membri del ceppo fa- 
miliare. si associa spesso a varie anomalie di sviluppo 
ed ha. dopo l'età pubere, un decorso stazionario o regres- 
sivo; 3) la pseudo-a. n. colpisce giovani c adulti ed c le- 
gala a uno stato di obesità; 4) nelle forme iatrogene è 
evidente il rapporto tra l'assunzione del farmaco e la 
comparsa delle manifestazioni. 

Prognosi e terapia 

La prognosi è infausta nella a. n. maligna, anche per la 
particolare aggressività del tumore di base. 

Le manifestazioni vegetanti c verrucose possono essere 
corrette in parte con la diatermocoagulazione o con la 
crioterapia. Le cure dietetiche influiscono almeno parzial- 
mente sulla pseudo-a. n. Le forme iatrogene guariscono 
con l’eliminazione del farmaco. 
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LMBLKIO BONCINÈLLI 

ACANTOCEFALI 

Pai. scient. Acanthocephali, C. A. Rudolphi 1771-1832, 
composto del gr. akantho-, cfr. àkantha * spina \ e -Aò- 
phalos, cfr. kephalé * testa ']. F. Acanthocèphales. - I. 
Acanthoccphafa. - T. Acanthocephala. - s. Acantocéfalos. 

Gli Acantoccfali costituiscono un tipo zoologico princi- 
palmente caratterizzato dalla presenza all'estremità cefa- 
lica di una proboscide retrattile armata di uncini c dall'as- 
senza di apparato digerente in ogni stadio della vita. 

Le dimensioni degli A. non superano per lo più 1 cm 
di lunghezza, ma in qualche specie si arriva anche ai 60- 
65 cm. Il corpo è allungato, privo di appendici, bianco o 
giallastro o aranciato; in vivo , soprattutto nelle specie più 
grandi, appare flaccido c appiattito mentre post mortem , 
per l’imbibizione del tegumento, diviene turgescente c ci- 
lindroide; qualche volta presenta esternamente marcate 
anulazioni. Il corpo è rivestito da un tegumento sinciziale 
pluristratificato costituito da ùna cuticola a due strati, 
l'esterno sottile c l'interno spesso c fittamente striato, e 
da un ipoderma pure a due strati, uno di aspetto feltralo 
mentre l'altro, che è il più voluminoso di tutti, è la sede 
dei nuclei dell'Intero sincizio tegumentale e presenta una 
fitta rete di lacune in cui circola un liquido ricco di pro- 
teine. Sotto l'ipoderma si ha una potente muscolatura, 
data da fibre circolari verso l'esterno e longitudinali verso 
rintcrno, che delimita la cavità del corpo (uno pseudo- 
celoma) ripiena di un liquido chiaro. 

Nel corpo si distingue un presoma che comprende la 
proboscide e, se presente, il collo, e un metasoma o 
tronco. La proboscide, detta anche tromba, è per lo più 
cilindrica, ma può anche essere ovale o arrotondata; è 
armata di uncini ricurvi all'indietro. spesso di forma e 
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Fig. 1. Acantocephalus ludi ? a sinistra c *o a destra allo stesso ingrandimento (30 v ). È evidente il dimorfismo sessuale di- 
mensionale. Nel maschio si osservano, dall’avanti all'indietro, la proboscide quasi completamente svaginata, la guaina della 
stessa, il legamento sospensore con all’interno i due grandi testicoli, le ghiandole cemcntarie c l’ultima parte del canale eiacula- 
tore, la borsa caudale invaginata. Nella femmina, oltre la proboscide parzialmente svaginata c la guaina, i due lemnischi; tutti gli 
altri organi interni sono nascosti dalle masse ovarichc c dalle uova che riempiono quasi tutta la cavità del corpo. (Osservazione Ricci). 

Fig. 2. Particolare ingrandito del maschio della figura precedente. Sono ben visibili gli uncini che rivestono tutta la proboscide c 
la loro disposizione secondo gli assi di una simmetrìa radiale. ( Osservazione Rica). 


dimensioni diverse anche nella stessa proboscide, a di- 
sposizione radiale o spirale. Il collo, non sempre presente, 
è il prolungamento distale, inerme, della proboscide. La 
proboscide è retrattile, potendo rientrare all'interno del 
corpo, nella guaina della proboscide, formazione sacciforme 
con parete fornita di muscoli circolari, situata nella por- 
zione anteriore del mctasoma. 

All'inizio del tronco si trovano 2 (più di rado 4 o 
6) lemnischi fiottanti liberamente nella cavità generale 
ai lati della guaina della proboscide: si tratta di forma- 
zioni per lo più cilindriche che sono protrusioni verso 
l'interno della parete del corpo, con struttura istologica 
analoga a quella dell'Ipoderma. La loro funzione non è 
stata ancora accertata: alcuni li interpretano come organi 
mediante i quali le sostanze assorbite attraverso il tegumento 
passano nel liquido dello pseudoceloma; altri come or- 
gani di riserva del liquido lacunare in connessione con i mo- 
vimenti di invaginazione ed evaginazione della proboscide. 

La cavità del corpo è percorsa dal legamento sospen- 
sore, un semplice o doppio tubo conncttivale che va dalla 
base della guaina della proboscide all'estremità poste- 
riore, in cui è contenuto in ambo i sessi l'apparato ses- 
suale. Nelle femmine di molte specie il legamento so- 
spensore è organo temporaneo, in quanto si lacera con 
lo sviluppo dell'ovario. 

L'apparato digerente manca del tutto, per cui l’assun- 
zione delle sostanze alimentari avviene attraverso il tegu- 
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mento. Sono di solito assenti anche organi escretori spe- 
cifici. Solo nella famiglia Oligacanthor/tynchidae c stato 
osservato, nella regione posteriore del corpo, un paio di 
organi di tipo protoncfridialc i cui dotti escretori si riu- 
niscono e vanno a sboccare nell’ultima parte dell’appa- 
rato riproduttore. 

Il sistema nervoso è semplicemente costituito da un 
ganglio nervoso, situato di norma al fondo della guaina 
della proboscide, da cui partono rami nervosi diretti sia 
anteriormente, fino all'apice della proboscide, sia poste- 
riormente, fino all'estremità posteriore. Gli organi di senso, 
rappresentati da semplici papille sensoriali, non sono 
sempre presenti. 

I sessi sono sempre separati ed esiste anche un sensi- 
bile dimorfismo sessuale dato sia dalle diverse dimensioni 
- il maschio è più piccolo della femmina - che dalla di- 
versa struttura della estremità caudale; questa termina 
infatti arrotondata nella femmina e con una dilatazione 
campanuliformc, la borsa copulatrice, nel maschio. 

L’apparato sessuale maschile consta di due testicoli 
ovoidali disposti l’uno dietro l'altro, con canali deferenti 
a decorso parallelo che si riuniscono in un canale eiacu- 
latore la cui parte terminale costituisce un pene musco- 
loso emergente dal fondo della borsa copulatrice; intorno 
alla parte posteriore del canale eiaculatore si trovano da 
4 a 8 ghiandole cementane c la tasca di Saftingen, ambe- 
due a funzione connessa con il meccanismo di copulazione. 
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L’apparato sessuale femminile è dato da un ovario, da 
un muscoloso imbuto uterino, formazione conoide a punta 
posteriore, da un utero a spessa parete muscolare e da 
una breve vagina. L'ovario si risolve per lo più in parec- 
chie masse ovariche che. accrescendosi, provocano spesso 
la lacerazione del legamento sospensore finendo per flot- 
tare liberamente nella cavità del corpo. Gli oociti si for- 
mano alla periferia delle masse ovariche, ove vengono a 
contatto con gli spermato/oi ; le uova fecondate cadono 
nella cavità del corpo iniziando lo sviluppo. Solo le uova 
completamente mature possono passare attraverso i due 
sottili pori mediante i quali l’imbuto uterino comunica 
con l’utero, e venire quindi all’esterno: esse hanno carat- 
teristica forma affusolata, sono dotate di più membrane 
c contengono aU’intcmo una larva, Vacantor, con il corpo 
rivestito di spine e l’estremità anteriore armata di 6-8 
uncini. La prolificità degli A. è talora elevata: per la fem- 
mina di Macracanthorhynchus hirudinaceus è stata calcolata 
una produzione di 260.000 uova al giorno per IO mesi. 

Poco ancora si sa sulla fisiologia degli A.; il metabolismo 
è tipicamente anaerobio, ma è stata verificata la possibi- 
lità di un adattamento, in vitro, di tipo acrobio. 

Gli A. sono tutti endoparassiti eteroxeni. l.e uova giun- 
gono all’esterno con le feci dell’ospite; ingerite da un 
idoneo ospite intermedio, per lo più un crostaceo o un 
insetto, si libera da esse, nel tubo digerente, l’acantor che, 
attraversata la parete intestinale, raggiunge la cavità ce- 
lomatica ove completa il suo sviluppo larvale divenendo 
prima xinacantella e infine un cistacunto o giovanile , 
stadio infestante per l’ospite definitivo. Questo c princi- 
palmente rappresentato da vertebrati acquatici, pesci, uc- 
celli, cetacei, ma anche da alcuni mammiferi terrestri. 
Sede di elezione dell'adulto c per tutti gli A. l’intestino, 
nella mucosa del quale viene inserita la proboscide. 

Il raggiungimento dcH’ospitc definitivo è molto spesso 
agevolato, o addirittura condizionalo, dall'intervento nel 
ciclo di ospiti paratenici o di attesa, ospiti cioè che inge- 
riscono l'ospite intermedio con i cistacanti c in cui i 
cistacanti stessi, liberati con la digestione, si reincistano. 

Sulla posizione sistematica degli A. non c stato ancora 
raggiunto accordo unanime; la maggior parte degli A A. 
li considera tuttavia oggi un phylum. Per quanto riguarda 
la loro classificazione, gli A. sono ripartiti nelle tre classi 
Eoacanthocephala , Palata can thocephaia e Archiacanrhoce - 
phala: la prima contiene parassiti di pesci ed eccezional- 
mente di chclonii, la seconda di vertebrati acquatici e la 
terza di uccelli e mammiferi terrestri. 

L’importanza degli A., discreta per la parassitologia 
veterinaria, è praticamente trascurabile per la parassi- 
tologia medica. Solo due specie, Macracanthorhynchus 
hirudinaceus (Pallas. 1781) e Moniliformis moniliformis, 
questa seconda in seguito alle esperienze di autoinfesta- 
/ione di Calandruccio (1888), sono state segnalate per 
l’uomo. Né l’una né l’altra possono essere considerate 
diversamente da rarissimi parassiti accidentali. 
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ACANTOC1TOSI 

F. acant hoc y tose. - 1. acanthocytosis. - t. Acanihozytose . - 
s. acantocirosis. 

Definizione 

L'acantocitosi è una rara malattia ereditaria, cara! ieri zzata 
da una particolare alterazione morfologica delle emazie, 
da deficit di £-lipoproteine, da disturbi deH’assorbimcnio 
c del trasporto dei grassi, da retinite pigmentosa e da mani- 
festazioni neurologiche simili a quelle dell'atassia di Fricd- 
reich. Da alcuni AA. questa malattia viene preferibil- 
mente indicata con il nome di a-^-lipoprotcincmia. Il ter- 
mine a. deriva dall'aspetto dei globuli rossi, una elevala 
percentuale dei quali presenta una superfìcie irregolare 
con numerose estroflessioni appuntite che conferiscono 
alla cellula un aspetto spinoso ( acantociti ). Gli acuntociti 
vanno distinti dalle emazie spinose o dentellate icrenated 
cells degli AA. anglosassoni) che si osservano, ad es.. 
negli strisci fatti asciugare lentamente c che si formano 
per un raggrinzamento della cellula in mezzo ipcrtonico; 
essi vanno anche distinti dalle cosiddette hurr o spur 
cells che si osservano in varie condizioni cliniche quali 
l'anemia da deficit di piruvicochinasi, l'uremia, l’anemia 
emolitica microangiopalica, la porpora trombotica trom- 
bocitopcnica, certe forme di carcinoma. Secondo Silber 
(1969) la denominazione di acantociti deve essere limitata 
alle emazie spinose che si osservano nel deficit di 3-li- 
poproteine. Tuttavia va tenuto presente che è stata de- 
scritta in una famiglia una forma di a. ereditaria non ac- 
compagnata da diminuzione delle Jì-lipoprotcinc (Estes e 
coll., 1967). D'altro canto Van Bucheri e coll. (1966) 
hanno descritto un caso di marcato deficit di JJ-lipopro- 
teinc non accompagnato né dalla presenza di acantociti 
né da manifestazioni neurologiche. Pertanto è possibile 
che le future conoscenze portino alla separazione dei due 
fenomeni a. e a-;i-lipoproteinemia ai quali oggi si fa 
indifferentemente riferimento per indicare la stessa sin- 
drome morbosa. 

Va precisato che il termine a-fì-lipoproteinemia non c 
sufficientemente comprensivo per raggruppare i casi de- 
scritti, perché in alcuni di essi le fi-li poproteine non sono 
del tutto assenti ma solo diminuite rispetto alla norma. 
Probabilmente certe variazioni del quadro clinico sono da 
riportarsi al differente grado di deficit di {i-lipoprotcinc. 

Cenni storici 

La malattia è stata descritta per la prima volta da Basscn c 
Kornzweig nel 1950 in due fratelli nati da genitori che 
erano cugini primi. I due AA. furono colpiti dalla particolare 
alterazione morfologica delle emazie, associata a manifestazioni 
neurologiche di tipo atossico c a fatti di retinite pigmentosa 
atipica. Nel 1952 Singer e coll, descrissero un altro caso ana- 
logo e proposero la denominazione di acanrrocilosi, indicando 
con il termine di acantrociti le emazie alterate. Successivamente 
sono siati impiegati i termini più corretti di a. c di acantociti 
per indicare rispettivamente la malattia e le emazie distorte 
che la caratterizzano (Jampel e Falls. 1958; Druez. 1959). 
Nel I960 Salt e coll, condussero uno studio approfondito del- 
l'assorbimento e del trasporto dei lipidi in un caso di a. Essi 
dimostrarono che vi era una incapacità all’assorbimento dei 
chiiomicroni anche dopo prolungata dieta priva di glutine. 
Salt e coll, osservarono inoltre che vi erano una diminuzione 
delle ot-lipopfoteine e una completa assenza delle fi-lipoproteinc. 
Queste ricerche permisero di stabilire che nella, esiste un de- 
ficit. di natura genetica, nella produzione delle fi-hpoprolcine. 
Le osservazioni successive hanno confermato che l'a. si accom- 
pagna in genere a completa assenza delle fi-li poprotei ne (a-^-li- 
poproteinemia) ma è stato anche visto che in alcuni casi vi è 
solo riduzione delle S-lipoprotcìnc (ipo-fi-lipoprotcincmia). Sono 
stati descritti finora circa una trentina di casi di a-fi-lipoprotci- 
nemia c pochi casi di ipo-^-lipoproteincmia familiare (Frcd- 
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Fig. I. Soggetto acantocitosico: presenza di numerose emazie spinose (acantociti). ( Osservazione Cardinale). 


rickson. 1967). l-.stcs e coll, hanno descritto una forma di a. 
accompagnata a particolari disturbi neurologici ma senza de* 
fiat di fMipoproteinc, che per ora deve essere provvisoriamente 
considerala come una forma distinta dalla classica a. 

Acantocitosl con a-P-lipoproteinemia 

Quadro clinico 

La malattia si manifesta precocemente nel periodo infan- 
tile, in genere prima dell'età di I anno. Il quadro iniziale 
e quello di una sindrome di malassorbimcnto con stea- 
torrea. malnutrizione e ritardo dell'accrescimento. Queste 
manifestazioni durano alcuni anni c poi tendono a re- 
gredire mentre compaiono alterazioni neurologiche simili 
a quelle dell’atassia di Friedreich (v. eredoatassie) e si 
sviluppa una retinite pigmentosa. 

I pazienti presentano nistagmo, diminuzione della forza 
muscolare, atassia. Compaiono movimenti atetoidi della 
testa c delle braccia, accompagnati da tremori e scarsa 
coordinazione dei movimenti. L'andatura è a gambe di- 
varicate e i pazienti procedono oscillando. I riflessi ten- 
dinei sono assenti eie sensibilità profonda c vibratoria sono 
compromesse. Si manifestano alterazioni pigmentarie delia 
retina e compaiono alterazioni del visus. 

Alterazioni biochimiche ed ematologiche 
I lipidi totali del plasma sono diminuiti; in particolare il 
tasso del colesterolo sierico è notevolmente ridotto (va- 
lori da 20 a 90 mg%) e cosi anche quello dei fosfolipidi 
(da 35 a 95 mg%), dei trigliceridi e degli acidi grassi 
liberi. Il rapporto lecitina/sfingomielina nel plasma i ri- 
dotto. L'alterazione piasmatica più importante, per il 
ruolo che riveste nella patogenesi della malattia, è il de- 
ficit di J3-I ipoproteine, che più spesso sono completamente 
assenti (a-jì-lipoprotcincmia). 

II 50% o più delle emazie sono alterate (acantociti). 
Esse presentano nella membrana un numero variabile di 
estrofkssioni appuntite che sono irregolarmente distri- 
buite sulla superficie delle cellule e variano fra loro per 
ampiezza e lunghezza (fìg. 1). Sono state descritte alte- 
razioni a carico dei lipidi della membrana critrocitaria 
caratterizzate da diminuzione delle lecitine ed aumen- 
to delle sfìngonueline. Vi è un aumento dcU'autocmolisi 
delle emazie incubate a 37 # C, che può essere corretto 
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da un fattore contenuto nella frazione lipidica del siero 
normale (Ways e coll., 1964). L'aumento dell'autoemo- 
lisi c legato, come poi è stato dimostrato da Kayden 
e Sii ber (1965), al deficit di a-tocoferolo nel plasma 
dei soggetti portatori di a. La vita media delle emazie è 
normale o diminuita. La resistenza osmotica critrocitaria 
può essere leggermente aumentata o normale, mentre la re- 
sistenza meccanica e quella alla lisolecitina sono diminuite. 

Acantocitosi con ipo-p-lipoproteinemia 

Sono stati segnalati pochi casi di ipo-fMipoprotcinemia 
familiare (Kuo e coll., 1962; Van Buchcn e coll., 1966; 
Lewis e coll., 1966) nei quali il tasso di p-lipoproteina 
piasmatica c pari al 10-50% del normale. Alcuni di questi 
soggetti presentano alterazioni a carico delle emazie (acan- 
tociti, aumento della fragilità) c alterazioni neuromusco- 
lari che si accentuano progressivamente neU’ctà adulta. 
L'assorbimento dei grassi e la formazione di chilomi- 
croni non sono completamente aboliti nei soggetti con ipo- 
(ì-lipoproteinemia. 

Verosimilmente in questi pazienti la produzione di (ì-li- 
poproteine è sufficiente alle normali esigenze metaboliche 
ma non è capace di soddisfare le richieste dell'organismo 
in particolari condizioni. È stato riportato, ad es.. il 
caso di una donna che presentava a. c marcata ipo-fMi- 
poproteinemia, nella quale le turbe neurologiche si mani- 
festarono soltanto dopo la 4* gravidanza (Fredrickson e 
coll., 1967). È possibile che l’ipcrgliccridemia della gravi- 
danza abbia aggravato la situazione già precaria crean- 
do le condizioni di una maggiore richiesta di p-lipo- 
proteina (v. sotto: etiopatogenesi). I dati ottenuti in al- 
meno una delle famiglie studiate indicherebbero che la 
ipo-fi-lipoproteinemia viene trasmessa come carattere auto- 
somico dominante c pertanto si distinguerebbe anche per 
questo dall’a-fMipoproteinemia che è invece trasmessa da 
un gene autosomico recessivo (v. sotto: etiopatogenesi). 

Acantocitosl senza deficit di p-lipoproteinc 

Sotto il titolo di nuova sindrome acantocitosica ereditaria 
Estes e coll, hanno pubblicato nel 1967 i dati relativi ad 
una famiglia nella quale 9 membri su 15 mostravano la 
presenza di acantociti nel sangue periferico senza presen- 
tare deficit delle lipoproteine o altre alterazioni a carico 
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del colesterolo, dei fosfolipidi c dei trigliccridi. Tutti i sog- 
getti presentavano disturbi neurologici di grado varia- 
bile differenti da quelli descritti negli altri casi di a. Lo 
spettro delle alterazioni neurologiche descritte comprende 
atrofia muscolare del tipo Charcot-Marie-Tooth (v. di- 
strofie E ATROFIE MUSCOLARI NEUROGtNE E MIOCENE), 
atrofia dei muscoli del collo e della spalla, movimenti 
coreiformi del tipo Huntington, demenza c attacchi epi- 
lettici non focali. In nessuno dei soggetti fu osservata 
retinite pigmentosa. Fu notata una certa correlazione tra 
la percentuale di acantociti c l'entità delle alterazioni 
neurologiche che erano più severe nei pazienti con più 
elevato numero di emazie alterate. 

Deficit di p-lipoproteine senza acantocitosi 
Van Buchcn c coll. (1966) hanno descritto un caso di 
marcato deficit di 3-lipoproteine non accompagnato dalla 
presenza di acantociti e in cui mancavano anche le mani- 
festazioni cliniche neurologiche e quelle legate alla stea- 
torrea. Tuttavia nel caso in questione era presente abbas- 
samento del rapporto lecitina/sfingomielina nelle emazie 
e nel plasma e alterazioni a carico dei lipidi plasmatici 
(marcata diminuzione del colesterolo, dei fosfolipidi e in 
particolare dei trigliceridi) come nei casi classici di a. È 
possibile che in questo caso le alterazioni a carico dei 
lipidi non fossero sufficientemente gravi da provocare le 
alterazioni eritrocitarie e le manifestazioni neurolo- 
giche. 

F.tìopatogenes! 

L’a. con a-3-lipoproteincmia è una malattia ereditaria 
trasmessa da un gene autosomico recessivo. Più membri 
di una stessa fratria possono essere affetti dalla malattia 
e in alcuni dei casi descritti i genitori dei soggetti colpiti 
erano consanguinei. Una trasmissione verticale della ma- 
lattia non é stata finora osservata. In un caso descritto da 
Salt e coll, vi era diminuzione delle 3-lipoproteine nei 
genitori, ma allo stato attuale delle conoscenze non esiste 
la possibilità di riconoscere i presunti eterozigoti. Il de- 
ficit di fi-lipoprotcinc rappresenta l'aspetto più impor- 
tante della malattia dai punto di vista patogenetkro. Dato 
il ruolo svolto dalle 3-lipoprotcinc nel trasporto dei grassi, 
la mancanza di complessi 3-lipoprotcici si accompagna 
praticamente all'abolizione del trasporto dei gliceridi. 
La conseguenza di maggior rilievo nel deficit di 3-lipo- 
proteine è la mancata formazione di chilomicroni. 

I pazienti con a-fi-lipoprotcinemia possono digerire i gli- 
ceridi e assorbire nella mucosa intestinale i monoglice- 
ridi e gli acidi grassi (formatisi durante la digestione), 
ma sono incapaci di liberare chilomicroni. È interessante 
notare che un difetto simile può essere riprodotto nel ratto 
abolendo, mediante la somministrazione di puromicina. le 
sintesi proteiche. Con il passare degli anni i pazienti rie- 
scono ad assorbire parte dei grassi attraverso una diffe- 
rente via. ossia il trasporto di acidi grassi a catena lunga 
attraverso la circolazione portale. Non si è invece mai os- 
servata la comparsa di chilomicroni nel sangue periferico. 

Nella maggior parte dei casi di a. sono assenti dal 
plasma le 3-lipoproteine, i chilomicroni e anche le pre-,3- 
1 ipoproteine o lipoproteine a densità molto bassa (Levy e 
coll.. 1966). Questo ha indotto ad avanzare l'ipotesi che la 
3-1 ipoproteina c la sua apoproteina, ossia la componente 
proteica (3-apoproteina). svolgano un ruolo importante in 
certe tappe necessarie alla sintesi delle prc-3-lipoprotcinc c 
dei chilomicroni, ossia dei complessi deputati al trasporto 
dei gliceridi. L'assenza dei chilomicroni e di pre-3-lipopro- 
teine potrebbe essere dovuta ad una incapacità di sintetiz- 
zare la 3-apoproieina o alla produzione di una 3-apopro- 


teina anormale incapace di svolgere la funzione di tra- 
sporto dei gliceridi (Fredrickson e coll., 1966). Tuttavia 
Lees e Ahrcns 1 1969) hanno dimostrato che la 3-apopro- 
tema può essere presente nella a-fì-lipoproteinemia per 
cui è anche possibile che il difetto non sia da ricercare 
nella fase della produzione della componente proteica 
ma in qualche tappa successiva nella quale avviene il 
montaggio dei complessi lipoprotcici responsabili del tra- 
sporto dei gliceridi. Lees e Ahrens hanno cercato di cor- 
reggere il difetto di trasporto dei gliceridi in un caso di 
a-3-lipoproteinemia somministrando, in un periodo di 4 
giorni, 2150 mi di plasma citratato ottenuto da un sog- 
getto con ipcr-3-lipoproteinemia. Nonostante l'alto li- 
vello piasmatico di 3-lipoprotcinc mantenuto per più di 
6 giorni, non fu possibile dimostrare alcun effetto sul 
trasporto dei gliceridi e non fu osservata alcuna forma- 
zione di chilomicroni e di prc-fi-lipoprotcinc. È possibile 
che la mancata risposta sia da attribuirsi al fatto che le 
3-1 ipoproteine infuse non possono penetrare nelle cel- 
lule intestinali e in quelle epatiche dove i chilomicroni e 
le prc-3-1 ipoproteine sono sintetizzati. 

Verosimilmente le Mipoprcncine piasmatiche rappre- 
sentano il prodotto terminale di un processo sintetico che 
avviene nelle cellule epatiche e nel corso del quale l'upo- 
proteina viene combinata con la componente lipidica; la 
porzione proteica probabilmente non può essere riuti- 
lizzata per il trasporto dei gliceridi (Lees e Ahrens. 1969). 
Se questa ipotesi è vera si spiegherebbe il mancato effetto 
delle 3-lipoproteine trasfuse anche se queste potessero 
raggiungere i siti cellulari di sintesi delle lipoproteine. 
Allo stato attuale delle conoscenze non è ancora possi- 
bile precisare quale sia l'esatto meccanismo responsabile 
delle alterazioni metaboliche dcll'a. È verosimile che i pro- 
cessi più interessati siano quelli relativi alla sintesi della 
3-apoprotcina c alle tappe responsabili del legame dcl- 
Tapoproteina con la porzione lipidica dei complessi lipo- 
protcici contenenti la proteina fi. 

Per quanto riguarda l'a. con ipo-3-lipoproteinemia i 
pochi dati finora disponibili fanno pensare ad una tra- 
smissione di tipo autosomico dominante. La patogenesi 
delle manifestazioni cliniche è legata anche qui al deficit, 
sia pure parziale, delle 3*lipoprotcinc. 

L’osservazione di deficit di fi-lipoproteina senza a. e 
senza steatorrca e manifestazioni neurologiche, ma con 
presenza di alterazioni dei lipidi plasmatici ed eritroci- 
tari (Van Bucheri e coll., 1966), indicherebbe però che non 
sempre la riduzione di questa lipoproteina porta a mani- 
festazioni cliniche conclamate. E verosimile che esistano 
vari gradi di deficit [i-fipoproteieo: la completa assenza 
e le riduzioni più gravi delle 3-1 ipoproteine si accompa- 
gnano al quadro clinico completo con le manifestazioni 
intestinali, eritrocitarie c neurologiche mentre i deficit più 
lievi possono accompagnarsi a quadri clinici incompleti 
o solo alle alterazioni della composizione lipidica del 
plasma e delle emazie come nel caso di Van Buchcn c 
coll. La dimostrazione però di casi di a. ereditaria senza 
deficit di 3-lipoproteinc rende più complesso il problema 
dei rapporti tra i due fenomeni: alterazioni delle emazie 
(acantociti) e deficit delle JMipoproteinc; queste due mani- 
festazioni patologiche potrebbero essere, secondo Estcs c 
coll., soltanto espressione secondaria di un deficit comune 
non ancora identificato. Ad cs.. un gene responsabile 
di un'alterazione strutturale a carico della 3-apoprotcina 
potrebbe dare, a seconda del grado di espressività, un 
quadro completo di a. con a-3-lipoprotcinemia o un 
quadro parziale con a. senza deficit di 3-lipoproteine (come 
nei casi di Fstes c coll.) o un quadro di deficit fi-lipopro- 
teico senza a. (come nel caso di Van Buchcn). Va tenuto 
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presente che i casi di a. senza deficit di ^-lipoproteinc 
finora descritti sono eterozigoti per un eventuale gene 
mutante. È possibile pertanto che essi sintetizzino un 
tipo di fi-li poproteina che in presenza della fi-lipopro- 
teina fisiologica prodotta dall'allele normale consenta un 
sufficiente trasporto di lipidi nel plasma, ma non un 
normale trasporto lipidico attraverso le cellule nervose c 
gli eritrociti. È da notare inoltre che il gene mutante nei 
casi di a. senza deficit fi- lipo proteico non c verosimilmente 
lo stesso che è coinvolto nell’a-fi-lipoproteinemia perché 
gli eterozigoti per questa condizione non presentano anor- 
malità cliniche. 

Diagnosi 

Per quanto riguarda la forma più frequente di a. qui de- 
scritta (a. con deficit di ^-lipoproteine). questa va sospet- 
tata tutte le volte che si riscontrano emazie distorte e 
bassi livelli del colesterolo (inferiore a 100 mg%) in asso- 
ciazione con fenomeni neurologici di tipo atossico c con 
manifestazioni di retinite pigmentosa. Lo studio delle lipo- 
proteine confermerà la diagnosi. 

Terapia 

Non esiste nessun trattamento specifico. Per influire favo- 
revolmente sulla steatorrea il metodo migliore c quello 
di somministrare una dieta povera di grassi. Isselbacher 
e coll. (1964) hanno impiegato con vantaggio una dieta 
contenente trigliceridi a media catena in base alla premessa 
che gli acidi grassi che hanno una catena più corta di 
C-12 non sono abitualmente esterificati nella mucosa in- 
testinale e raggiungono il fegato, tramite la via portale, 
come acidi grassi non esterificati legati all'albumina. Essi 
hanno impiegato due trigliceridi a media catena: octa- 
noato (C-8) e dccanoato (C-10), ottenendo una riduzione 
della perdita di grassi nelle feci dal 20 all*8%e un aumento 
di peso del paziente. Utile può essere anche la sommini- 
strazione di Vit. A. 
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GIUSEPPE CARDI NAI.I 

ACAPNIA 

[composto, A. Mosso, 1846-1910, del gr. a- negai, e 
kapnòs ‘ fumo \ qui 4 anidride carbonica sul modello 
del gr. àkapnos, senza fumo - F. acapnie. - i. acapnia. 
- T. Akapnie. - s. acapttea. 

Termine proposto da A. Mosso per designare la diminu- 
zione del contenuto di anidride carbonica nel sangue: 
« A questo nuovo staio, non ancora studiato dai fisio- 
logi c che trovasi in opposizione con l'asfissia, bisognava 
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dare un nome. Pensai che la mancanza dell’ac. carbonico 
nel sangue poteva indicarsi con una parola greca: ma sic- 
come gli antichi non conoscevano l'ac. carbonico, scelsi 
la parola fumo, come l'immagine che più gli rassomiglia 
in senso fisiologico, e feci la parola acapnia che vuol 
dire senza fumo »> (Mosso, 1909). Questo termine, analo- 
gamente a quanto è avvenuto per anossia, c stato sosti- 
tuito, nella letteratura scientifica moderna, da ipacapnia, 
che corrisponde alla reale condizione fìsiopatologica. e 
al quale si rinvia (v. ipocapnia). 
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ARISTIDE STANO 

ACARI 

r. Acarts. - i. Acari. - t. Acari. - s. Acàridos. 

Importante gruppo di Artropodi (v.) costituente un or- 
dine della classe Aracnidi <v.), sottoclasse Lipocteni, se- 
zione Eradicati. Gli Acari comprendono un notevole nu- 
mero di specie di grande interesse pratico, che vivono a 
spese delle piante, o su di esse in loro difesa, o parassiti 
del l'uomo o di animali domestici, o che esplicano la loro 
attività a detrimento di prodotti industriali utili. Nume- 
rose specie vivono a spese di insetti, esplicando talora 
un'azione di non poca utilità con la distruzione di specie 
nocive. Hanno dimensioni variabili da pochi decimi di 
mm fino ad oltre I cm; corpo diviso in due parti: ante- 
riore ( prosoma o cefalotorace) c posteriore (addome) poco 
o nulla distinguibili tra loro; si presenta nudo o coperto 
parzialmente o del tutto di peluria o ornato di setole, 
con cuticola molle o variamente rinforzata al punto! da 
assumere l'aspetto di una corazza [scudo)', talora dotato 
di colorazione vivace. Anteriormente sta il rostro^ formato 
&à\Y ipostoma (fusione del labbro inferiore con le ma- 
scelle); due cheliceri o mandibole. Alla sua base si inseri- 
scono i palpi mascellari. Ijc zampe sono in numero di 
3 paia nelle larve, di 4 negli adulti; talora sono in parte 
atrofizzate o modificate; terminano spesso con organi di 
adesione quali: uncini, pulvilli, peli adesivi, ctc. La respi- 
razione è cutanea nelle larve; può restare tale negli adulti 
o essere sostituita da quella per trachee; questi organi 
SODO ramificati e comunicano con l’esterno per mezzo 
di aperture stigmatiche, per lo più in numero di 2. 

Gli A. sono generalmente ovipari, raramente vivipari, c 
hanno le più disparate abitudini di vita: taluni vivono allo 
stato parassitario su animali superiori, del cui sangue c delle 
cui produzioni cutanee si nutrono: altri danno la caccia ad altre 
specie di A. o a piccoli insetti; altri ancora, detriticoli, contri- 
buiscono efficacemente alla disgregazione delle sostanze orga- 
niche in decomposizione; altri, infine, vìvono a spese di vegetali. 
Molle specie si possono vedere infestare, talora in grandissimo 
numero, il corpo di insetti votatori: questo non è sempre un 
vero parassitismo, giacché l'insetto serve per lo più come veicolo 
per trasportare gli A. a grandi distanze, contribuendo in tal 
modo alla loro propagazione e recandoli, talora direttamente, 
sul terreno adatto per la loro vita. Moltissime specie di A. 
(Sarcoptidi, Trombididi, Chcilctidi, ctc.), pur non essendo diret- 
tamente implicate nella patologia, hanno tuttavia un notevole 
interesse igienico quali specie infestanti gli alimenti, spesso 
causandone il deterioramento. Varie specie, almeno durante 
una parte della loro esistenza, vivono nelle acque dolci c talune 
anche nelle acque marine.» 

L'ordine comprende, secondo la classificazione di Bcrland 
(1933), 5 sottordini distinti tra loro in base ai seguenti 
caratteri: Astigmata, privi di trachee e di stigmi; Cryp- 
tostigmata, con 4 stigmi nascosti dagli acetaboli delle 
coxae; Heterostigmata , maschio senza trachee ne stigmi, 
femmina con trachee e stigmi aperti sul prosoma; Me- 
sostigmara, uno stigma per lato dietro l'inserzione della 
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Fig. I. A) Demode x folliculorum (da Berlese); B) Sarcoptes scabiei, femmina, lato ventrale (da Berlese); O Sarcoptes se obici, 
maschio, lato ventrale (da Berlese); D) Sarcoptes scabiei, femmina, lato dorsale (da Berlese)', E) Pediculoides ventricosus: al fem- 
mina pubere; b) femmina ovigera, lato ventrale; c) maschio, lato dorsale (da Berlese ); F) Trombicula akamushi, larva esapoda 
(da Fanti e Craig). 


seconda zampa; Prostigmata , due stigmi presso la base 
del rostro. 

Un'altra classificazione (Vitzthum) prevede la suddivisione 
in 6 sottordini: Nosostigmata, Hohthyroidea , Parasti iformes. 
Trombidi far me s, Sarcoptiformes , TetrapodiU. Anche tale suddi- 
visione si basa, con varianti rispetto alla prima, sulla disposi- 
zione degli stigmi respiratori, ed c considerata da Savory come 
« la più autorevole ». Noi ci atterremo tuttavìa alla classifica- 
zione di Bcrland, che ci sembra più semplice e più rispondente 
ai nostri scopi. 

Dei numerosissimi A. esistenti, citiamo solo quelli di 
interesse igienicosanitario. 
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Asti gnia ti 

Demudecidi 

A. di forma stretta e allungata, di appena 0,20-0,40 x 
0,05 mrn ca. Rostro corto, trapezoidale, ricoperto 
dorsalmente da un epistema laminare, cefalotorace leg- 
germente allungalo, rettangolare, munito di 4 paia di 
corte zampe fra loro più o meno eguali, costituite da 5 
articoli ciascuna. Addome notevolmente allungato, con 
fini stria ture trasversali. Vivono allo stato parassitario 
nei follicoli sebacei dei Mammiferi, senza recare, per lo 
più. disturbi. Démodé x folliculorum è una delle forme più 
grandi: la femmina raggiunge 0.40 mm, il maschio è di 
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poco più piccolo. Vive nei follicoli cutanei del viso ed è pre- 
sente nel 60-70% degli individui. Rarissimamente sembra 
possa essere causa di fatti infiammatori. Alcune altre specie 
(canis, itovi s, phyllodes , etc.) vivono sugli animali dome- 
stici, causando talora delle rogne dcmodcctichc ribelli. 

Sarcoptidi 

A. di piccole dimensioni a dimorfismo sessuale poco accen- 
tuato (carattere che li differenzia dalla affine famiglia £/»/- 
c lermuptidi ), di forma tozza e globosa, zampe corte, munite 
di ventose peduncolate o, talora (3® e 4® paio), soltanto 
di una lunga setola. Sono ovipari c vivipari. Vivono nella 
pelle di vertebrati a sangue caldo, intaccandola c deter- 
minandovi le rogne sareoptiche. 
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Al genere Sarcoptcs appartengono numerose specie, ospiti 
della cute di differenti specie di mammiferi, che hanno in co- 
mune i seguenti caratteri: corpo tondeggiante e molle, dorso 
munito di numerose rilevatez/e coniche e di una ventina di 
brevi spine rivolte indietro (IO per lato: 3 scapolari C 7 ilìache i; 
completa fusione fra prosoma c addome; maschio, la metà 
più piccolo della femmina, con organo copulatorc contenuto 
fra le zampe del 4° paio c protetto da un cercine chitinoso, deno- 
minato epiandrio. Le zampe del I* c del 2* paio nella femmina c 
quelle del 1°, 2* c 4° nel maschio sono munite di una ventosa 
sorretta da un peduncolo, le altre hanno solo una lunga setola. 

La specie più importante è S. scabici De Gcer, ben noto 
come agente della scabbia umana (v. scabbia). Questo A. è 
lungo ca. 2/10 di mm; gli individui di sesso femminile sca- 
vano nella cute un breve cunicolo, lungo alcuni mme visi- 
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bile per trasparenza con una lente d’ingrandimento, in fondo 
al quale depongono le uova: nel cunicolo le giovani larve 
trascorrono la prima parte della loro vita, nutrendosi, come 
gli adulti, delle secrezioni dell’ospite. Muovendosi abba- 
stanza rapidamente sulla superficie cutanea, gli A. deter- 
minano la ben nota grande contagiosità della malattia. 

Altre specie del genere S. (S. canis, equi , suis , caprae , 
ovis, cunicoli . ctc.) determinano un’affezione simile negli 
animali domestici. Esse possono talora attecchire transi- 
toriamente sulla cute umana, determinandovi le scabbie 
umane di origine animale . a decorso benigno, caratterizzate 
dalla mancanza dei cunicoli. 

I generi Sotoedrus c Cnemidocoptes comprendono varie 
specie che attaccano animali domestici. Lo stesso dicasi 
degli Epidermoptidi. con i generi Epidermopies, Psoroptes 
c Chorioptes. La famiglia Tiroglifidi è una delle più nu- 
merose; comprende specie per lo più detriticole, che 
talora invadono in gran numero le sostanze alimentari, 
e possono provocare nell’uomo occasionalmente irritazione 
cutanea transitoria (v. pseudoscabbia); ricordiamo Tyro- 
g/yphus sito, T. longior, Carpoglyphus passa forum, A /euro- 
bius Jarinae , e le numerose specie del genere Clyciphagus. 

Eterostigmati 

Fra gli Eterostigmati c degna di nota la sola famiglia 
Pedietdoididue, con Pediculoides ventricosus Newport 1 850. 
Questa specie si nutre delle piccole larve di molti insetti 
e, tra l’altro, di quelle viventi nei granai (calandre, ti- 
gnole. ctc.), rendendosi molto utile con la distruzione di 
questi dannosi tarli. Accade però spesso che, trovan- 
dosi in enorme quantità, passi sulla cute umana, quando se 
ne presenti l’occasione; con la sua puntura determina 
allora una dermatosi (acariasi da grano [v.]) caratteriz- 
zata da eruzione urticarioide. accompagnata da prurito 
intenso, alla quale si può associare la formazione di ve- 
scicole e talora di pustole, con febbre anche elevata. 
Tale affezione guarisce rapidamente, non appena se ne 
allontani la causa, con un semplice bagno. 

Le dimensioni della specie in oggetto non superano, nelle 
femmine puberi c nei maschi, % di rum. Nella femmina matura, 
invece, l'addome assume dimensioni molto maggiori e forma 
sferica, cosi da prendere l'aspetto di un fiaschette e da raggiun- 
gere la lunghezza dì 650 jx; ad occhio nudo hanno l'aspetto di 
minutissime vesciche attaccate al corpo della larva parassitata. 
Sono vivipare e molto prolifere, per cui l'incremento degli 
individui c rapidissimo. 

Mcsostigmati 

Comprendono, tra l’altro, specie che si nutrono di sangue 
e possono diffondere malattie molto gravi. Le forme più 
voluminose si trovano in questo sottordine. 

La famiglia Permani ssidi comprende A. ematofagi, con 
mandibole stiliformi, atte ad incidere la pelle dell’ospite; 
hanno tegumenti assai molli, per cui il corpo si può di- 
latare enormemente dopo il pasto di sangue. 

La specie più comune è Dermanissi, is gallinae (Redi), lungo 
ca. I mm c vivente per lo più nei pollai, dove si tiene nascosto 
fra le fessure per aggredire i suoi ospiti durante il sonno. Se in 
numero rilevante, può perfino causare la morte degli individui 
giovani. In mancanza di Uccelli attacca anche i Mammiferi; 
sulla cute umana può provocare manifestazioni cczcmatopa- 
pulosc accompagnate da un prurìto insopportabile. Altre specie, 
che possono con maggiore o minore facilità attaccare l'uomo, 
sono: />. muris, D. sanguineta, Liponvssus bacati. Quest'ultimo, 
assai comune in tutta l'America, c un ospite abituale del ratto, 
ma attacca facilmente l’uomo, cagionando una dermatite; 
sembra possa trasmettere il tifo endemico. 

Gli Ixmtoidei costituiscono un’importantissima super- 
famiglia di A. ematofagi, volgarmente conosciuti col nome 
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di :ecche , che comprende le due famiglie degli Ixodidi e 
degli Argasidi. Fra tutti i componenti dell’ordine rivestono 
il maggiore interesse pratico per le numerose malattie che 
sono in grado di diffondere. Molti di essi rappresentano 
infatti veri ospiti intermedi, necessari per la trasmis- 
sione dal malato al sano di vari microrganismi patogeni 
(v. ZECCHE). 

Prosternati 

Ch e ile fidi 

Sono piccoli A, dagli enormi palpi, che vivono predando 
altri A. o piccoli insetti. Cheyletus erudì ras Schrak c 
C. Jocias Berlese sono frequenti nelle biblioteche, ove 
danno la caccia ai Tiroglifidi che rodono i vecchi volumi. 
Quando si trovino in gran numero possono, talora, pas- 
sare sulla cute umana c determinarvi una pseudoscabbia 
detta dei bibliotecari , di nessuna gravità. 

Trombididi 

A. viventi allo stato adulto come predatori di altri A. 
o di insetti. Le loro larve vivono, invece, in qualità di 
parassiti ematofagi, sui Vertebrati: occasionalmente at- 
taccano l’uomo. 

Trombicula autumnalis Shaw c una specie propria dei 
nostri climi; le sue larve, a stento visibili ad occhio 
nudo, di un colore rosso-arancione, si fissano in prossi- 
mità dei peli c affondano nella pelle il rostro, provocando 
forte prurito e papule contornate da un alone violaceo. 
Si possono avere febbre c insonnia. Le lesioni, una volta 
guarite, lasciano una cicatrice pigmentata, di lunga du- 
rata. La permanenza sull'uomo dura pochi giorni. Comu- 
nissima negli U.S.A, è T. irritans , che produce un’affe- 
zione del lutto simile alla precedente. T. akamuslu 
Brumpt trasmette una grave malattia, determinata da 
Rickcrtsia orientalis. nota sotto il nome di febbre fluviale 
de f Giappone (v. ricrei rsiosi), perché si manifesta soprat- 
tutto lungo il corso dei fiumi. La larva, divenuta infetta, 
mantiene l'infezione anche allo stato adulto c la trasmette 
alle uova, da cui nascono larve in grado di trasmettere 
la malattia. La profilassi deve mirare alla distruzione dei 
roditori viventi allo stato selvatico, ospiti abituali delle 
larve e che, per di più, essendo recettivi alle rickcttsic, 
possono costituire serbatoi di virus. Per ridurre il nu- 
mero degli A. è opportuno procedere al taglio delle erbe, 
c per difendersi dalla loro aggressione si può ricorrere a 
sostanze insettifughe c ad indumenti protettivi. 
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ACARIASI 

f. acariose. - i. acariasis. - t. Acarinosis. - s. acariasis. 

Si chiamano acariasi le dermatosi prodotte da acari, i 
quali possono introdursi nello spessore dell’epidermide 
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oppure rimanere in superfìcie. La principale di queste a. 
è la scabbia (v.) dell'uomo, la quale sarà trattata a parte. 

Molte specie di animali hanno una particolare scabbia, 
prodotta da varietà di Sarcoptes , molto simili a quelli 
dell'uomo. Questi acari possono, occasionalmente, pas- 
sare sulla cute umana, provocando eruzioni pruriginose, 
che simulano molto da vicino la scabbia umana, ma da 
essa si differenziano per la localizzazione regionale, per 
la diversa topografìa, per la rapida evoluzione e per la 
mancanza dei caratteristici cunicoli della scabbia del- 
l’uomo. Queste scabbie d’origine animale, che si possono 
trasmettere all’uomo, provengono soprattutto da quegli 
animali domestici con i quali l’uomo più sta a contatto, 
cioè dal cane, dal gatto, dal cavallo, dal montone, più 
raramente anche dal maiale. Per solito si manifestano 
con piccole papu le- vescicole, spesso orticarioidi, molto 
pruriginose, localizzate in quelle regioni cutanee che 
sono state a contatto con gli animali infetti. Guariscono 
molto facilmente con un semplice bagno c con qualche 
medicamento antipruriginoso. È necessario allontanare 
o curare l’animale infetto. Sembra che solo la scabbia di 
origine equina possa, talvolta, dare dermatosi grave, con 
eritema generalizzato, vescicole, concrezioni crostose, si da 
simulare la piririasis rubra c anche la scabbia norvegese. 

La scabbia dovuta ad un acaro, Pediculoides ventricosus , 
che vive sui cereali, è trattata a parte (v. acariasi da 

GRANO). 

Il Demode x foliiculorum c un acaro molto piccolo, di 
0,3-0,4 mm di lunghezza, che abita nei follicoli c nei ca- 
nali pilosebacei -oia che può talora raggiungere la super- 
fìcie della pelle. I. reperibile nel 60% ca. degli individui 
normali soprattutto a livello del volto dove esistono grandi 
ghiandole sebacee. Sembra far parte della normale flora 
cutanea in quanto, a differenza di altri parassiti che infe- 
stano la cute, non risulta avere un ruolo patogeno. 

Il Lcptus autumnalis, che c la larva del Trombidium pa- 
sti tu m, vive su numerosi vegetali e può trasportarsi sulla 
cute dcM’uomo fissandosi sulle gambe, sulle cosce, alla 
cintura, alle ascelle, specialmente là dove vi è un laccio 
o qualche oggetto che stringa la pelle. Produce papule 
orticaie, molto pruriginose, disposte in strie. 

Da ricordare ancora Ylxodes ricinus, che può raramente 
attaccarsi alla pelle dell’uomo, produccndo un rilievo orti- 
carioide. Si consiglia di non strappare violentemente il 
parassita, che in tal caso lascerebbe nella pelle il suo rostro 
determinando un granuloma da corpo estraneo, ma di 
farlo cadere bagnandolo con una goccia di etere acetico 
o benzina. 

Importante ancora l 'Argas reflexus, un acaro che vive 
sui piccioni c che, quando occasionalmente punge l'uomo, 
produce un notevole edema, molto doloroso, accom- 
pagnato talvolta da disturbi generali. 

PIER ANGELO MI. INERÌ * 

ACARIASI DA GRANO 

F. gale du btè\ fuus.se gale; gale des boulangers. - I. graia 
i/ch ; straw-nutttress dermatiti; bakers' itch. - T. Baker - 
ekzem; Bàkerkràtze, - s. sartia de los moline ras. 

Sin.: pseudoscabbia; malattia del moscione; gatta por- 
cina; febbre da grano; rogna da grano. 

Definizione 

È una malattia cutanea prodotta dall’acaro Pediculoides 
ventricosus, parassita di larve di alcuni insetti che possono 
infestare i cercali c provocare la diffusione della dermatosi, 
specie nell’estate e nell'autunno. Anche altri acari, ad es. 
il Tyroglyphus siro, il Cheyletus crudi tus . l 'Aieurobius o 
Tyroglyphus farinae , il Glycyphagus domesticai , etc., pos- 
sono produrre delle affezioni cutanee, ma di secondaria 
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importanza. Dato che l'acariasi da grano non è prodotta 
soltanto dal contatto con grano infestato dal P. ventri- 
cosus , ma anche da fave, orzo, granoturco, paglia, crine 
vegetale, riso, etc., il Piccardi propose di chiamarla piut- 
tosto acariasi da cereali. 

Morfologia e biologia dell’acaro P. ventricosus 

Mentre il Ncwport. il Blanchard e altri classificano il P. ventri • 
casus nei Trombididi, altri AA. sostengono una diversa clas- 
sificazione tassonomica (v. acari). Il maschio è lungo 0,12- 
0.20 mm c largo 0,03-0,06 mm; ò di forma ovale o romboidale. 
La femmina, non gravida, è lunga 0,20-0.25 mm c larga 0,07- 
0,10 mm; è di forma allungala, cilindroide. Mentre i movi- 
menti del maschio sono lenti, quelli delle femmine giovani sono 
relativamente veloci, potendo esse percorrere 3,30 m ca. in 
1 h (Bcllomo). 

La femmina, vivipara, è immobile quando è gravida. Durante 
il perìodo generante il segmento estremo addominale si ingrossa 
c si arrotonda in un globo di 0,65-0.90 mm che contiene le uova 
e gli embrioni e fa assumere all'acaro femmina la forma di un 
fiasco. La femmina ovigera c capace di generare più di 200 
individui, nella gran maggioranza femmine (i maschi non rap- 
presentano che il 4-5% del totale). 

Riproduzione sperimentale della dermatosi 

Acari isolati dai chicchi di grano c messi sopra un vetrino con- 
cavo applicato all'avambraccio e fissato con cerotto sono ca- 
paci di riprodurre le tipiche chiazzcttc critcmatose c prurigi- 
nose, caratteristiche dell'a. da g.. nella zona cutanea coperta 
dal vetrino Udini), dimostrando così in modo inequivocabile 

11 rapporto di causa cd effetto fra P. ventricosus c dermatosi. 
La maggioranza degli studiosi ha praticato gli esperimenti 

sulla propria cute, avvertendo già dopo 15-20 min un lieve 
prurìto che andava progressivamente aumentando fino a dive- 
nire insopportabile. Il Ciarrocchi lasciò in sita il vetrino per 

12 h, notando la comparsa di una ventina di tipiche chiazze eritc- 
malose aventi, in gran parte, al centro una vcscicolina punti- 
forme. Nessun A. riuscì a trovare acari vivi sulla cute umana. 

Anatomia patologica 

Esaminando un frammento di cute (comprendente la chiazza 
critcmatosa con vescicola centrale) si osserva (Idini-Lcvi) un’im- 
bibizione sierosa delle cellule epidermiche c degli spazi intercellu- 
lari del malpighiano. nel centro rottura dei filamenti di unione 
delle cellule epidermiche c formazione di una vescicola o vesci- 
copustola per immigrazione di polinuclcati; notevole il numero 
degli cosinofili, anche nel derma, nel quale si osserva spesso 
una più o meno intensa infiltrazione linfocitaria attorno ai vasi. 
Istologicamente si ha dunque il quadro di un processo infiam- 
matorio acuto di tipo essudativo. 

Sintomatologia 

L'eruzione cutanea è quasi sempre caratterizzata dalla com- 
parsa di clementi papuloidi o eritematoponfoidi, sor- 
montati spesso nel centro da una vescichetta puntiforme. 
Le chiazzcttc non superano, di solito, la grandezza di una 
lenticchia, sono di colore rosso cianotico, circuite da un 
piccolo alone rosso pallido. La vescicola centrale è sempre 
visibile ad occhio nudo c contiene un liquido sieroso, tal- 
volta torbido, raramente purisimile o emorragico. Gli ele- 
menti eruttivi si trovano irregolarmente disseminati sulla 
superficie cutanea; l’intensità dell’eruzione dipende dal 
maggior o minor numero di acari che ha colpito la cute. 
Le parti più frequentemente e maggiormente colpite sono 
il collo, la nuca, il viso, le estremità superiori e, nei mu- 
gnai (in genere nei caricatori e scaricatori di cercali), il 
dorso. Meno di frequente sono colpiti l’addome e le 
estremità inferiori. In casi eccezionali la dermatosi può 
essere generalizzata con rialzi termici anche notevoli e 
assumere un aspetto varicel li forme o anche scarlattini- 
formc (Levi). L’eruzione si accompagna sempre ad un 
prurito tormentoso c ad un molesto senso di bruciore. 
Ancona ha descritto numerosi casi di asma bronchiale, 
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Fig. 1. Aspetto clinico della dermatosi. (£>a Freund). 


di natura anafilattica, insorti fra i mugnai e dovuti alla 
sensibilizzazione della mucosa al P. ventricosus. 

Decorso 

Dopo un brevissimo periodo prodromico (alcune ore dal 
contatto con i cercali infestati dal P. ventricosus) insorge 
la dermatosi, che ha un decorso quasi sempre rapido e rag- 
giunge l'acme tra il 1° c il 3* giorno, per decrescere poi 
gradatamente c guarire entro lo spazio di una settimana 
(al massimo 10-15 giorni nei casi più gravi). Le compli- 
cazioni sono molto rare. 

Diagnosi differenziale 

Di regola la diagnosi non presenta difficoltà; fa. da g. 
si differenzia nettamente dalla scabbia per la mancanza 
dei solchi acarici, per la morfologia degli elementi e per 
le differenti sedi di predilezione. Un attento esame per- 
metterà altresì di dilfcrcnziarc la dermatosi dalla vari- 
cella e, nei bambini, dallo strofulo. 

Terapia 

La cura è sintomatica in quanto il P. ventricosus aggre- 
disce la cute umana soltanto occasionalmente, vi scorre 
rapidamente in superficie pungendo qua e là e poi scom- 
pare c muore. Una volta eliminata la causa determinante, 
ci si limita alfapplicazione di pomate antipruriginose, 
bagni amidati e polveri inerti. 

Lpidcmiologia 

G. Ncwport trovò per la prima volta l’acaro, nel 1848, su al- 
cune larve di Monodontomertuus, parassita d <\V Entophora re- 
fusa, c lo denominò Hctcropus ventricosus, causa l’enorme dila- 
tazione della femmina gravida. Ducrcy c Shcrna studiarono 
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e descrissero per la prima volta in Italia l’acariasi da cercali in 
occasione di una epidemia manifestatasi nel 1908 in Toscana; 
successivamente se ne occuparono Philippson (1914). Maiocchi 
(1920), Puntoni, Piccardi, Ancona (1923), Divella (1924). Freund 
(1924), Levi (1926), Idini (1926), Ciarrocchi (1928-1930), Fiocco 
(1946). Da questi studi resta confermato che il P. ventricosus 
vive nel grano avariato (sobbollitura), nelle farine, nella paglia, 
nelle fave, nell'orzo, etc., a spese di insetti quali, ad cs„ 
Sitotroga cereaMla, Tinca prandio (Lepidotteri). Laria ru- 
fimana , Calandra granaria (Coleotteri), etc. La presenza di 
questi insetti è indispensabile alla vita c alla riproduzione 
dell'acaro. Affinchè la moltiplicazione degli acari avvenga nelle 
migliori condizioni, occorre la presenza di molte larve in cumuli 
di cercali conservati a lungo e immobili in ambienti poco aerati 
(stagione favorevole: agosto-novembre). 

La diffusione degli acari nclfambicntc avviene soprattutto 
con la polvere sollevata nel rimuovere c svuotare i sacchi. 
Fiocco ha potuto constatare la presenza di acari anche sulle 
tignole alate: secondo tale A. il P. ventricosus non si trova solo 
sulle larve ma anche sulle tignole che hanno compiuto il ciclo 
evolutivo e quindi sono alate. Gli acari seguirebbero pertanto le 
tignole nel loro volo alla ricerca di nuovo grano da infestare, 
ammettendosi cosi la possibilità di propagazione degli acari nei 
vari ambienti, e quindi del contagio, tramite il volo delle tignole. 

Profilassi 

La migliore profilassi c quella che impedisce lo sviluppo degli 
acari: mantenere i cereali in magazzini ben aerati, non umidi 
né troppo caldi, rimuovendoli con frequenti spalature. Per pic- 
cole provviste familiari conservare il grano in sacchi di carta 
accuratamente chiusi c ben asciutti (Fiocco-Malcnotti). In caso 
di infestazione: fumigazioni solforose (vapore di solfuro di 
carbonio) o. per grandi depositi, la cianidrizzazionc. Non te- 
nere cereali in stanze da letto. Come profilassi individuale c 
consigliabile, a chi è costretto a maneggiare sacchi contenenti 
materiale che si sospetti infestato da P. ventricosus, di spalmarsi 
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con pomate grasse le parti scoperte. Come profilassi di indole 
generale: 1) propaganda presso gli agricoltori affinché cono- 
scano l'esistenza dell'a. da g. e provvedano alla disinfestazione 
dei cereali prima della vendita; 2) denuncia dei casi osservati, 
da pane dei medici condotti c degli ufficiali sanitari. 
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ACARICIDI 

f. acaricides. - I, acaricides. - T. Acarizide. - S. acaricidas. 

Molli insetticidi possono essere usati per la lotta contro 
gli Acari nocivi, specialmente in fitoiatria (v. insetticidi); 
tuttavia vi sono anche prodotti dotati di azione elettiva- 
mente acaricida, pur non essendo attivi contro gli Insetti. 
L'azione selettiva di questi principi attivi nei confronti 
degli Acari è dovuta alla differente costituzione morfo- 
fisiologica di questa classe di Artropodi nei confronti 
della classe Insetti; poiché molti di questi ultimi espli- 
cano un'azione utile per le piante, si comprende l'oppor- 
tunità di usare, ove possibile, acaricidi specifici, in modo 
da distruggere la specie di acaro che si vuol combattere, 
senza nuocere nello stesso tempo agli insetti utili. 

Fra gli a. specifici ricordiamo i derivati organici del 
solfo, che esplicano la loro azione a carico del ricambio 


idrico, molto più delicato negli Acari che negli Insetti. 
Tali prodotti (efficaci soprattutto contro le uova e le gio- 
vani larve) ossidano e dissolvono gli strati lipidici della 
membrana cuticolare, provocando esiziali perdite di acqua 
nelle cellule. I solfuri (chloroparacide, tctrasul) sono usati 
principalmente contro i Tetranichidi, sono scarsamente tos- 
sici per l'uomo c dotati di modesta azione residua. I sol- 
fiti (thiodan, ornile) hanno azione di contatto contro varie 
specie di acari, con una persistenza di 2-3 settimane; il 
primo ha un'elevata tossicità, il secondo è relativamente 
innocuo verso i Mammiferi. Fra i solfarti , notevole è il 
tetradifon (2, 4. 5, 4’ tctraclorodifcnilsolfonc) la cui tos- 
sicità per l'uomo c gli organismi superiori è praticamente 
trascurabile (DL50 5000-10.000 mg/ kg) mentre ha una 

buona efficacia ovicida, larvicida c sterilizzante delle fem- 
mine, caratteri che si accompagnano a una persistenza 
di 3 settimane. Ugualmente efficaci c modicamente tos- 
sici sono i solfonati fenson, chlorfenson, genite. 

Fra gli altri a. specifici ricordiamo: 

1) il plictran , idrossido di ter (ciclocsil) stagno, usato 
contro i Tetranichidi (larve e adulti) e modicamente tos- 
sico per l'uomo; 

2) alcuni fosforganici (phorate, demetone, metildemc- 
tone), che oltre ad avere proprietà insetticide sono anche 
altamente efficaci contro tutti gli stadi biologici degli 
Acari; essi agiscono per via sistemica, persistendo molto 
a lungo (30-60 giorni) nei vegetali; sono molto tossici 
per l'uomo. Ugualmente tossico è il phenkapton, che a 
differenza dei fosforganici summenzionati ha un'azione 
specificamente acaricida, per tutti gli stadi biologici; 

3) alcuni azotorganici , distinti in dinitrofeno/i (endosan 
o binapacryl, dinobuton, dinopcnton, dinosulfon, dino- 
terbon), formamidine (chlorphenamidina), chinoline (eradex, 
quinomethionate), c fluoroimidazoli (fenazaflor); 


TAB. L FORMULE DI STRUTTURA DEI PIO COMUNI ACARICIDI 
I nomi riportati in queste tabelle e nel testo sono quelli generici in inglese, che sono stati, per la maggior parte, adottati 

da tutti i paesi. 
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Formule di alcuni fra i più comuni acaricidi solforganici, del phenkapton (fosforganico) c del plictran (stannorganico) 
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Formule di alcuni fra i più comuni acaricidi derivati dagli idrocarburi clorurati 
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Formule di alcuni Tra i più comuni acaricidi azotorganici 
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Raffronto fra le formule del DDT c del kclthane 


4) alcuni derivati degli idrocarburi : folbcx ( = cloro- 
bcnzilato), cloropropilato, dimite, neotran, pentac, poli- 
buteni. Infine ricordiamo il kelthane. bis-(p-clorofcnil)- 
tricloroetano; è il derivato alcolico del DDT, ma a dif- 
ferenza di questo notissimo insetticida, che è scarsamente 
efficace contro gli Acari, esso è un a. dotato di azione 
pronta c persistente, nonché di una gamma di azioni 
estese a tutti gli stadi biologici di molti gruppi, quali i 
Tetranichidi, i Tarsonemidi, i Tcnuipalpidi. 

In medicina e in veterinaria il problema c risotto diver- 
samente, trattandosi di combattere Acari di differenti fa- 
miglie. quali i Sarcoptidi, della scabbia umana c animale, 
o addirittura della superfamiglia Ixodoidea (zecche) co- 
stituita da Acari di grandi dimensioni, muniti di tegu- 
menti riccamente sclerificati come negli Insetti. Fra i 
principi attivi efficaci contro questi gruppi vi sono anche 
molti noti insetticidi (v.) fosforganici (malathion, dazi- 
none, rogor, fosfamidone, ronnei, fenthion, ctc.), carham- 
mali (carbaryl, baygon), clorurali (DDT, clordano, diel- 
drin, toxafene, gamesano. etc.). Ovviamente, nell'uso di 
questi prodotti occorrerà tener conto della loro tossi- 
cità c delle relative limitazioni di impiego. Non sarà con- 
sigliabile ad es. l'uso di principi attivi clorurati contro 
le zecche su vaste estensioni di terreno, che potrebbero 
restare lungamente contaminate con i loro residui, specie 
se destinate alla coltura di vegetali alimentari; allo stesso 
modo, per proteggere dalle zecche infestanti gli animali, 
sarà opportuno ricorrere a insetticidi sistemici a bassa 
tossicità, quali il ronnei e il ruelene. 

Bibttofrafla 

Busvinc J. R., Insects and Hygiene, 1966, Methuen, London. 
Martin H., Pesticide Manna!, 1968, British Crop Protcction 
Council, London. 

Sisto A. M.. Biochimismo dei filo farmaci, in Manuali di Filo - 
iatria, XI. J969, Soc. Ilal. Filoiatria, Pavia. 

GIUSEPPE SACCA 

127 


ACATALASEMIA 

F. acatalasémie . - i. acatalasemia, - T. Akafalasemie. - s. 
acatalasemia . 

L’acatalascmia, cioè la carenza dell'enzima catalasi. 
ereditata come un carattere autosomico recessivo, è una 
malattia rara che Takahara per primo studiò nel 1946 
nei giapponesi. 

Prima del 1962 tutti i casi conosciuti di individui omo- 
zigoti per l’a. erano stati osservati in Giappone c in 
Corea. Più recentemente però casi di a. sono stati descritti 
in paesi occidentali, come la Svizzera, Israele c la Germania. 
Osservazioni fatte in Svezia e negli U.S.A. hanno portato 
importanti elementi a favore dell'esistenza in questi paesi 
di soggetti eterozigoti per il gene responsabile dcll’a. 
Perciò il gene o i geni dell'a. possono essere estesamente 
distribuiti in tutto il mondo. 

Sono stati proposti molti sinonimi per il termine a. 
Dato che il deficit non è ristretto al sangue, ma sembra 
interessare anche altri tessuti, è stato proposto il termine 
più generale di acatalasia. Nessuno dei due termini proposti 
è strettamente corretto, perché tracce di catalasi residua 
possono essere individuate nel sangue c apparentemente 
ancora di più nei tessuti di soggetti omozigoti. Ciò non- 
ostante, il termine ipocatalasemia dovrebbe essere riser- 
vato a quei membri delle famiglie acatalasemiche che si 
presume siano portatori eterozigoti del gene dell'a. Tut- 
tavia l'espressività del gene, cosi come il livello dell'attività 
residua, può variare da famiglia a famiglia. Per questa 
ragione, in alcuni casi il livello dell'attività enzimatica nel 
sangue di soggetti eterozigoti può rientrare nei limiti nor- 
mali, Di conseguenza il termine ipocatalasemia proposto 
per lo stato dei portatori eterozigoti deve essere usato con 
prudenza. 

L'a. non è un'entità singola, ma va considerata come 
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un gruppo di mutazioni conducenti tutte a un cambia- 
mento nel livello d'attività dcH’cnzima normale. Le dif- 
ferenze nei livelli di attività nel sangue e nei tessuti di sog- 
getti omozigoti ed eterozigoti forniscono una base razio- 
nale per la classificazione delle differenti sottospecie di a. 
Dato che questa anomalia non è frequente né ha obbliga- 
toriamente dei sintomi, essa non riveste particolare im- 
portanza clinica. Nonostante che i primi casi giapponesi 
fossero stati evidenziati per una grave patologia orale, si 
sa di soggetti acatalascmici perfettamente sani. D’altro 
canto c assai controverso il significato biologico della 
catalasi nell’organismo dei mammiferi. Perciò lo stato di 
carenza di questo enzima è particolarmente interessante 
per il biochimico e può essere considerato come un in- 
teressante esperimento fatto dalla natura. 

La maniera con la quale l’a. venne scoperta è un mo- 
dello di ricerca clinica. Nel 1946 Takahara operò una ra- 
gazza di 1 1 anni con un grossolano tumore friabile che 
invadeva la cavità nasale destra e il seno mascellare. Dopo 
la radicale asportazione del tumore, venne applicato nella 
sede dell’intervento perossido di idrogeno. Con sua grande 
sorpresa Takahara osservò che la cavità mascellare e il 
sangue contenuto in superficie divennero immediatamente 
di colore marrone-nero c non si formarono le consuete 
bolle. Takahara pensò che per errore fosse stato appli- 
cato del nitrato d'argento; prontamente lavò la ferita 
con soluzione fisiologica c applicò di nuovo perossido di 
idrogeno, prelevandolo da una nuova bottiglia, e osservò 
nuovamente il cambiamento di colore teste descritto. 
Takahara allora avanzò l’ipotesi che il sangue e i tessuti 
della paziente potessero essere carenti di enzima catalasi, 
che normalmente degrada il perossido di idrogeno. Le suc- 
cessive ricerche dimostrarono l’assenza di attività catala- 
sica negli eritrociti e nella mucosa orale. 

Ben presto altri casi della malattia di Takahara venivano 
diagnosticati in Giappone. Ulteriori indagini furono pro- 
mosse con la cooperazione di parecchi biochimici. Kaziro, 
di Tokio, trovò che la mancanza di catalasi non è limi- 
tata al sangue e alla mucosa orale, ma interessa anche 
organi e tessuti quali il fegato, il midollo osseo c i 
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muscoli. La maggior parte dei casi furono individuati al 
momento dell’intervento operatorio o durante altre mi- 
sure profilattiche, quali l’estrazione di un dente o la ton- 
sillectomia. La ricerca di altri casi (asintomatici) di a. 
o della condizione di portatore ctcrozigota (ipocatala- 
scmia) venne facilitata dalla disponibilità di rapidi e sem- 
plici metodi di screening. Come per primo osservò Ta- 
kahara, il sangue dei soggetti omozigotici ha la peculiare 
proprietà di cambiare immediatamente il suo colore in 
marrone-nero al contatto con il perossido d’idrogeno. 
Questo cambiamento di colore c dovuto alla formazione 
di metaemoglobinu ad opera deU’H.Oj in assenza di cata- 
lasi (fig. 1). Fino all’autunno del 1967 erano stati osser- 
vati 77 casi di a. in 39 famiglie giapponesi e 3 casi in una 
famiglia coreana. La maggior parte degli acatalasemici 
sono figli di genitori consanguinei, cosa che c chiaramente 
in favore dcH’omozigotismo per un allele raro. Solo la 
metà circa degli individui omozigotici per l’a. hanno mani- 
festazioni cliniche conosciute oggi come malattia di Ta- 
kahara. La maggior parte di questi pazienti sono al di 
sotto dei IO anni, alcuni addirittura nella prima infanzia. 
Apparentemente la gangrcna si manifesta di rado dopo 
la pubertà. Il trattamento delle lesioni orali si è dimo- 
strato altamente efficace per salvare la vita dei pazienti 
c per controllare il progresso delle alterazioni necro- 
tiche. I trattamenti praticati comprendono l’asportazione 
chirurgica dei tumori granuleggianti, il curettage, il dre- 
naggio c l’irrigazione delle zone settiche, l’estrazione dei 
denti e la terapia antibiotica. Sono stati necessari inoltre, 
in alcuni casi, procedimenti di ricostruzione chirurgica c 
trapianti di osso. In aggiunta ad una precoce rimozione 
di denti o delle tonsille l’applicazione di antibiotici si 
è dimostrata molto efficace per controllare il progresso 
della malattia. Nei paesi occidentali i primi casi omo- 
zigotici di a. sono stati individuati in Svizzera durante 
uno studio di tutti i soggetti maschi che raggiungevano 
l’età di 19 anni nel 1961 c 1965. Tre individui su 73.661 
controllati in collaborazione con il Servizio di trasfusione 
della Croce Rossa Svizzera erano acatalascmici. La fre- 
quenza di omozigotismo è quindi di ca. 0,04 per 1000. 
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Se si ritiene che tutte le mutazioni siano dovute ad un 
cambiamento a livello dello stesso focus e che questo 
studio ne sia una valida rappresentazione, si può calcolare 
una frequenza media genica di 0,012. Anche se l’errore 
di questa stima è elevato si ha una indicazione che 
la frequenza dell’a. in Europa è quasi la stessa che in 
Giappone. L’esame di tutti i membri delle famiglie dei 
soggetti acatalascmici ha portato alla individuazione di 
altri 8 casi. Si sono individuati così in totale 1 1 soggetti 
(6 femmine c 5 maschi) omozigoti per il gene dcll’a. c 
un considerevole numero di individui con un'attività 
catalasica del sangue ridotta, molto probabilmente etero- 
zigoti. Nessuno di questi soggetti ha, o apparentemente 
ha mai avuto, gravi infezioni orali gangrenose. 

Nel 1963 Szcinberg e coll, hanno descritto in Israele 
un duplice difetto genetico degli eritrociti: una carenza 
di glicoso-6-fosfatodeidrogcnasi e di catalasi. Il pro- 
bando. un ebreo nato in Iran, manifestò una grave ane- 
mia emolitica con solfocmoglobincmia, conseguente a con- 
tatto con un fungicida, zincoetilcnc ò/j-di-tiocarbamato. 
Un tipico caso di malattia di Takuhara è stato osser- 
vato recentemente a Lipsia. La storia del caso, pubbli- 
cata nell'autunno nel 1968, riferisce che il paziente dovette 
essere portato in ospedale 3 settimane dopo la nascita 
a causa di molteplici infezioni cutanee al volto e al collo 
e anche alla mucosa orale. Sin dall'inizio della prima 
dentizione egli aveva sofferto continuamente di infiamma- 
zioni alle gengive con tentennamento dei denti. 

Vi sono varie tecniche, rapide e accurate, per la determi- 
nazione della catalasi ematica. In precedenti indagini 
sono stati usati principalmente melodi titrimctrici c spet- 
trofotometrici. Tuttavia nei futuri screenings saranno usati 
preferibilmente i metodi automatici quali quelli consigliati 
da Lcighton e coll, e da Lamy e coll. 

Lo studio di questa carenza enzimatica nell'uomo ha 
messo in evidenza che la mancanza di attività catalasica 
non c necessariamente dovuta a repressione o a qualsiasi 
altra alterazione nel sistema di controllo genico. Può be- 
nissimo esser dovuta alla sintesi di una variante enzi- 
matica di ridotta attività specifica o di ridotta stabilità. 

È sempre più evidente che il materiale catalasi attivo 
ottenuto dai soggetti aeatalasici svizzeri può differire dal 
normale enzima per le sue proprietà fisico-chimiche. Per- 
tanto lo stato acatalascmico c molto verosimilmente do- 
vuto ad una mutazione genica strutturale. 
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HUGO AEBI 

ACATISIA 

(composto modernamente del gr. a- negat. c kitthisis * il 
sedersi ’]. - f. acathisìe. - i. akathisia. - T. Akathisie. - 
s. acafisia. 

Descritta per la prima volta nel 190! dal neurologo po- 
lacco L. Hàskovcc, l’acatisia è la difficoltà o l'impos- 
sibilità di certi pazienti di mantenere la stazione seduta. 
Il paziente, cioè, riesce a sedersi ma, una volta seduto, 
è incapace di rimanervi per la presenza di continui e 
disordinati movimenti degli arti inferiori e di tic dei 
piedi, sullo sfondo psichico di un’impazienza genera- 
lizzata dominata dall’irrequietezza c dall’ansia. 

L’a. venne inizialmente interpretata come un sìntomo 
isterico, della stessa natura dcll’astasia (v.) e dell'abasia (v.), 
finché Sicard (1923) non la descrisse in pazienti postencc- 
falitici. Da allora essa è considerata come un tipico sintomo 
di interessamento del sistema cxtrapiramidale e come tale 
si riscontra essenzialmente nella malattia di Parkinson, 
sia protopatica sia postcncefalitica sia arteriosclerotica o 
farmacologica. 

Quest’ultima ha assunto particolare importanza c at- 
tualità con l’avvento dei farmaci neurolettici come la 
reserpina, i fenotiazinici e i butirrofenoni. al punto da 
rappresentare una delle conseguenze peculiari della som- 
ministrazione dei « tranquillanti maggiori », anche se suole 
manifestarsi con sintomatologia c incidenza variabili da 
soggetto a soggetto e da un farmaco all’altro. I feno- 
tiazinici piperazinici sono, infatti, maggiormente acatisto- 
geni della clorpromazina, alla stessa guisa dei derivati 
fluorurati rispetto a quelli non fluorurati. 

In detta sindrome cxtrapiramidale l*a. (che sovente si 
associa, tra l'altro, anche alla tachicinesia. ossia alla 
difficoltà di rimanere fermi), è rappresentata in modo 
percentualmente vario ma sempre abbastanza rilevante: 
fino al 20%, in certe casistiche molto accurate. 

La predisposizione al parkinsonismo, l’età, il sesso, la 
forma clinica, il cosiddetto fenomeno della farmacorcsi- 
stenza, evidenziabile soprattutto nelle forme maniacali 
(De Maio), sono parametri di notevole importanza per 
giustificare la presenza o l'assenza di detto sintomo. 
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Considerazioni generali e teoriche 

Gli acceleratori di particelle sono dispositivi destinati a 
comunicare alte velocità ed elevale energie a vari tipi 
di particelle elementari (costituenti dell'atomo o del suo 
nucleo), dotate di carica elettrica. Scopo di questi dispo- 
sitivi è quello di produrre fasci di radiazioni corpusco- 
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lari i cui elementi, per le loro caratteristiche di massa 
c carica elettrica, c per l'energia (cinetica) individuale 
che viene loro comunicata, possono essere utilizzati per 
produrre nella materia, cioè negli atomi e nei nuclei, 
molti di quei fenomeni che gli sviluppi della fìsica nu- 
cleare dell'ultimo mezzo secolo hanno portato a preve- 
dere, scoprire e analizzare. Le azioni biologiche che. 
come conseguenza, essi producono nella materia vivente 
consentono inoltre di utilizzarli per scopi medici. 

I tubi a scarica gassosa realizzati dopo il 1878 (Hittorf) 
possono considerarsi i prototipi dei moderni acceleratori: con 
essi infatti furono condotte la maggior parte delle ricerche sui 
raggi catodici (Lenard. Braun, eie.) c le prime indagini sui 
fasci di ioni positivi (raggi canali: Goldstcm); dal 1895, infine, 
il caratteristico tubo focus, nato con la scoperta di Rontgen, 
servi alla produzione dei fasci di elettroni veloci con i quali 
venivano generati i raggi X. 

In tutti questi dispositivi la scarica elettrica in gas molto 
rarefatti aveva non solo la funzione di produrre i corpuscoli da 
accelerare, ma anche quella di portarli alla richiesta velocità, 
cosa che la presenza del gas parzialmente ostacolava. È soltanto 
nel 1913 che, trovato il modo di produrre gli elettroni per effetto 
termoionico, viene realizzato da Coolidgc il primo tubo per 
raggi X a vuoto spinto: in esso il fascio di elettroni necessario 
a generare questa radiazione elettromagnetica viene ottenuto 
accelerando con una elevata differenza di potenziale (d.d.p.) 
gli elettroni emessi da una spirale metallica incandescente 
(sorgente). 

La presenza della carica elettrica sui corpuscoli da accelerare 
c dunque essenziale per portare queste particelle dalle velocità 
ed energie mollo piccole che loro competono al momento della 
produzione (comparabili a quelle delle molecole di un gas in 
agitazione termica), a quelle molto più elevate che si possono 
imprimere loro mediante un campo elettrico E, realizzato 
applicando un'opportuna d.d.p. fra due elettrodi. 

Per principi elementari di meccanica cd elettrostatica (v. cor- 
renti elettriche; elettricità) una particella di massa m c 
carica q, trovandosi nel campo elettrico E. risente di una forza 
F q • E, clic imprimerà alla massa m una accelerazione 

a ** =■ • Indipendentemente dalla distribuzione di 

E lungo la traiettoria, c dalla forma di questa, si può calcolare 
l'energia acquisita dalla particella in questa accelerazione con la: 

w* -ì- = « (y, — y t ), (i) 

utile per ricavare la velocità finale raggiunta dalla particella sotto 

la d.d.p. (V, — V,). È infatti v, = I r 1 , + 2 — • (K, — K.) 

" nt 

o, più semplicemente, 

v,-»=| 2 S.(y y) ( 2 ) 

• nt * 

se, come spesso avviene, è trascurabile. 


Nel caso delle particelle elementari la carica c eguale (in 
valore assoluto) a quella dell'elettrone te = 1,6021 • 10 l *C), 
o multipla di questa secondo numeri interi semplici (2, 3, 

Anche la massa è quella che compete all'elettrone c ai vari 
ioni positivi. Dato che questi ultimi si ottengono sottraendo ad 
atomi neutri uno o più elettroni negativi, gli ioni avranno 
dunque masse praticamente eguali a quelle degli atomi da cui 
provengono, e carica positiva. 

Di particolare interesse fra questi ioni positivi sono il pro- 
tone, il dcutonc c l'elione, nuclei rispettivamente dell’atomo di 
idrogeno. {H, di quello di deuterio o idrogeno pesante, ?H, 
e di quello di dio. £H C . In queste notazioni l'indice inferiore 
apposto al simbolo chimico ne esprime la carica, misurata 
prendendo come unitaria quella dell'elettrone; quello supc- 
riore ne indica la massa, misurata prendendo come unitaria 
quella dell'atomo d'idrogeno. Rispetto a questa la massa del- 
l'elettrone c 1839 volte più piccola. 

La tabella che segue riporta, per questi corpuscoli, anche 
ì valori assoluti della loro massa (in grammi), c quelli dd rap- 
porto qjm che li caratterizza (carica specifica, in C/g), rap- 
porto che torna utile considerare come entità a sé dato che 
figura, oltre che nella (2). anche in molte altre relazioni. Vi è 
pure indicata la velocità che si può imprimere ad essi con 
la d.d.p. di 1 volt. In accordo con la (2), per avere quella corri- 
spondente ad una d.d.p. di V volt, occorrerà moltiplicare le 
velocità della tabella per | V . 

Va notato però che le velocità fornite dalla (2) sono esatte 
solo fino a che non si raggiungano valori comparabili con la 
velocità della luce <3-10** cm'scc). perche in questo caso, in 
accordo con quanto previsto dalla teoria della relatività di 
Einstein, si verifica un sempre più sensibile aumento della massa. 
Indicando con m 0 la massa a riposo (per v - 0), si trova in- 
fatti che alla velocità v la massa presenta il valore 


m = f(d = 



(3) 


tanto maggiore di m 4 quanto più si avvicina all'unità il rap- 
porto vje. 

Nel caso di accelerazione dalla velocità 0 alla velocità effet- 
tiva le di una particella di massa a riposo /«„ c carica q , fatta 
con un campo elettrico dovuto alla d.d.p. I . avviene dunque che 

alla particella si comunica una energia cinetica E **-=-• nt ■ v 0 *, 

alla quale però contribuisce non solo l'aumento della velocità 
(da 0 a ve» minore però di quella v calcolabile con la [2]), 
ma anche un aumento della massa da m 0 a m, soddisfacente 
alla (m — m„) • c 1 = E. Ciò in accordo con la concezione di 
Einstein che attribuisce ad ogni energia E la massa £/<■*, allo 
stesso modo che alla massa a riposo m a si può ritenere associata 
una equivalente energia £' 9 nt 0 • c*. 

Si dimostra d'altronde che 


i _ (m » • 


■q)‘ 




— (m , ■ r*l* 

v • .))’ 


(4) 


Elettroni 

Protoni 


Dentoni 

Elioni 

(•»> 

(*H*) 


<>H*) 

(•He) 


carica q (O 
(in valore assoluto) 

1,602 • 10 >• 

1,602 - IO' 1 * 

1,602 • 10-'» 

3.204 - 10 *• 

massa m (g) 

9,109 10 ” 

1,672 • 10 11 

3,346- 1 a» 

6,695 • 10 ** 

carica specifica 
qfm (C/g) 

1,759 • IO" 

0,958 • I0‘ 

0,479 ■ 10* 

0,482 - 10* 

velocità r in 





cm/sec, sotto la 
d.d.p. di 1 V 

5,94 • 10’ 

1.383 - 10* 

0,978 • 10» 

0,983 • 10* 


133 


134 


Digitized by Google 





ACCELERATORI DI PARTICELLE 


relazione che si presta al calcolo diretto di v e in base alle energie 
in gioco. È d’altra parte 



Quanto sopra mostra come nell’accelerazione di particelle 
sia di importanza fondamentale la considerazione della loro 
energia. Tenuto conto del modo in cui l'accelerazione viene 
effettuata, appare più conveniente esprimere detta energia in 
elettroni-volt (cV), anziché in erg o in J. I cV corrisponde 
all’energia acquisita da un corpuscolo di massa qualsiasi, che 
possiede la carica di 1 elettrone, quando venga accelerato con 
la d.d.p. di I V. I cV equivale a 1,591 • IO -11 erg. Questo 
numero, moltiplicato per la d.d.p. usata per accelerare qual- 
siasi particella con carica eguale a quella dell’elettrone, fornisce 
immediatamente l'energia (in erg) acquistata dalla particella 
stessa: se si trattasse di particella con due cariche elementari 
(come l'elione) occorrerà ancora moltiplicare per 2. Multipli 
usuali deH'cV sono il keV, il MeV e il GeV. pari rispettiva* 
mante a IO*. 10* e IO* eV. 

L'aumento relativistico della massa che accompagna l’acce- 
lerazione delle particelle porta a grosse difficoltà in taluni acce- 
leratori. Tali difficoltà sono diversamente sentite a seconda della 
massa iniziale dei corpuscoli: e poiché esse si presentano, se- 
condo la (4), quando l'energia cinetica diviene comparabile 
con quella m # • r 1 delle stesse particelle a riposo, si comprende 
perché, a parità di energia, esse risultino più sentite per gli 
elettroni che per gli ioni pesanti. 

Vari tipi di acceleratori 

Nella maggioranza dei casi con queste macchine ci si 
propone di conferire a ioni o elettroni energie dell’or- 
dine di 1 MeV, e più spesso di centinaia di MeV, facendo 
in mòdo che il fascio cosi prodotto cada, alla fine, su 
un bersaglio (target) opportuno per destare in esso ef- 
fetti caratteristici (raggi X, disintegrazioni o trasmuta- 
zioni nucleari, radioattività artificiale, ctc.), a meno che 
non si voglia utilizzare il fascio stesso fuori dell'appa- 
recchio di accelerazione, ad es. su un malato, etc. 

Lo scopo si raggiunge in modi diversi a seconda delle 
particelle da accelerare e delle energie da conferire ad 
esse. Una prima distinzione si può fare fra metodi ad 
altissima tensione, atti a sottoporre le particelle ad una 
d.d.p. comparabile con il valore della loro energia finale, 
e metodi nei quali, con accelerazioni sotto piccole d.d.p., 
ripetute un grandissimo numero di volte sulle medesime 
particelle, si conferiscono loro energie migliaia di volte 
maggiori di quella corrispondente alla d.d.p. utilizzata. 
Un campo magnetico di adeguata intensità, estensione 
e orientazione viene spesso utilizzato in questo caso per 
obbligare le particelle a ripassare attraverso il medesimo 
campo elettrico. 

Vi sono infine metodi a induzione elettromagnetica 
nei quali, facendo variare col tempo, in modo opportuno, 
l’intensità del campo magnetico, si riesce a creare lungo 
la traiettoria dei corpuscoli anche il particolare campo 
elettrico necessario alla loro progressiva accelerazione. 

Acceleratori basati sull'impiego di altissime tensioni 

Un sistema di tale tipo può schematicamente essere ri- 
dotto ad un tubo di materiale isolante, a tenuta di vuoto, 
munito di opportuni elettrodi, in cui gii elettroni o gli 
ioni, prodotti da opportuna sorgente situata ad una delle 
estremità, vengono accelerati verso l’altra estremità ad 
opera del campo elettrico che si ottiene distribuendo 
lungo il tubo la richiesta d.d.p. Questa può essere del- 
l’ordine di I MV (da 0,5 a 5 MV), c deve provenire da 
un generatore" capace di erogare correnti di ca. 1 -5- 10 
mA. con particolari caratteristiche di stabilità. 

Le difficoltà più grosse che si incontrano nella costru- 
zione di questi acceleratori sono legate a problemi di 
isolamento elettrico delle varie parti del generatore di 
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alta tensione c del tubo acceleratore. La scoperta che 
questi problemi si riducevano di molto immergendo il com- 
plesso dei dispositivi in speciali gas (Freon, CG 2 F,) a 
conveniente pressione ha reso possibile la diffusione di 
due particolari tipi di generatori che per la loro struttura 
possono, entrambi, essere racchiusi in un serbatoio me- 
tallico a pressione insieme col tubo acceleratore, col van- 
taggio che lungo questo si realizza anche una razionale 
distribuzione del potenziale. 

Acceleratori con generatore elettrostatico van de Graaff 
L’elevato potenziale viene prodotto in questo caso ap- 
portando con continuità cariche elettriche all'interno di 
un conduttore cavo (fig. 1) che costituisce il polo isolato 
del generatore: la polarità di questo può essere fatta 
positiva o negativa a seconda che siano da accelerare 
ioni positivi o elettroni negativi. Una cinghia di mate- 
riale isolante, che scorre in parte all'interno del condut- 
tore cavo, viene caricata con continuità con l'elettricità 
dispersa per effetto corona da un sistema di punte. A, 
tenute a 30-40 kV: la cinghia trasporta cosi all’interno 
del conduttore cariche elettriche che, utilizzando feno- 
meni di influenza elettrostatica, vengono neutralizzate con 
eguale quantità di cariche di segno opposto, sottratte al 
conduttore attraverso un secondo sistema di punte, B. Il 
rendimento in corrente si accresce con la velocità della cin- 
ghia e può essere raddoppiato se, isolando dal conduttore 
la puleggia interna ad esso, cosi che questa possa portarsi 
ad un potenziale alquanto più allo di quello del con- 
duttore, si fa in modo che un altro sistema di punte, C, 
depositi sulla cinghia, già scaricata, altre cariche di segno 
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Fig. 2. L’impianto per raggi X fino a 1250 kV alimentato da generatore elettrostatico, in cui tubo c generatore sono racchiusi in 
un serbatoio c isolati con gas sotto pressione. 


contrario a quelle del conduttore. Queste cariche, aspor- 
tate dalla cinghia uscente, contribuiscono ad aumentare 
di altrettanto la carica del conduttore isolato. 

La fig. 2 mostra in sezione la struttura definitiva di un ac- 
celeratore per elettroni destinato a produrre raggi X sino a 
1250 kV, con correnti fino a 2 mA. Nel serbatoio si trova Freon 
a 3 atm: il tubo acceleratore e suddiviso in 16 sezioni, che 
separano altrettanti elettrodi, alcuni dei quali hanno anche 
configurazione tale da servire da lenti locai izza! rici del fascio 
elettronico. Nel serbatoio si trovano anche la sorgente incande- 
scente per gli elettroni, l’alimentatore di questa c il dispositivo 
misuratore della tensione massima raggiunta. Fuori del serba- 
toio si trova il terminale del tubo con il bersaglio (oro) che. 
colpito dagli elettroni, genera i raggi X, nonché la pompa di 
evacuazione del tubo. La radiazione che si ottiene, filtrata 
con 5 mm di Pb. ha ancora, alla distanza di I m. l’intensità 
di 100 rad/mia'mA. 
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Analoghi dispositivi sono oggi ancor più perfezionati, grazie 
anche all’adozione di tubi acceleratori stagni, che non richie- 
dono pertanto l’uso della pompa. Acceleratori di questo tipo 
sono oggi usati fino a 2-5 MV, per l’accelerazione non solo di 
elettroni, ma anche di ioni positivi di idrogeno, deuterio ed 
elio: offrono fra l'altro il vantaggio di fornire fasci di corpuscoli 
che. per il fatto di impiegare tensione continua, sono mono- 
cinetici. 

Acceleratori con trasformatore a risonanza . 
a bassa frequenza 

In questo caso l’alta tensione applicata al tubo accele- 
ratore è alternata, con frequenza intorno ai 180 periodi, ''sec, 
ed è prodotta da un trasformatore senza ferro, funzio- 
nante in particolari condizioni di risonanza fra primario 
e secondario, allo scopo di esaltare la tensione indotta 
nel secondario. L’alimentazione in bassa frequenza serve 
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ad aumentare la potenza, ma rende più complicalo il 
raggiungimento delle condizioni di risonanza. 

La lìg. 3 mostra una sezione scmischcmatica di un 
complesso di tale tipo, di solito impiegato per lacce- 
lerazionc di elettroni allo scopo di produrre raggi X fino 
ad energie di qualche milione di eV. 

Attraverso le sezioni del primario (in basso) e di tutto il se- 
condario si scorge il tubo acceleratore, disposto nell'asse di 
detti avvolgimenti. Esso c a sezioni multiple, realizzato saldando 
cilindri di Pyrex con anelli dì Fcrnico: all'estremità superiore 
del tubo si trova anche la sorgente degli elettroni, spirale resa 
incandescente da apposito secondario accoppiato al primario del 
trasformatore principale. 

All'estremità inferiore del tubo, sporgente dal serbatoio, si 
trova l’anticatodo. da cui escono i raggi X generati dagli elet- 
troni. Completano l’apparecchiatura la pompa per l'evacuazione 
del tubo acceleratore e quella per l'immissione nel serbatoio 
del gas Freon, c per il suo ricupero in caso di smontaggio. 

Su questo principio sono oggi costruiti generatori di 
raggi X fino ad alcuni MeV. capaci di correnti istantanee 
di 10-15 mA. L’emissione avviene però, ovviamente, solo 
quando l'onda della icnsionc alternata rende negativo 
il catodo, e ciò abbassa il rendimento, che resta tuttavia 
comparabile con quello dei tipi a emissione continua visti 
in precedenza. L'adozione di tubi chiusi, non richiedenti 
la pompa per l'evacuazione, ha reso questi acceleratori 
ancor più pratici c nc ha favorito la diffusione. 

Acceleratori per grandissime energie raggiunte 
con accelerazioni multiple a bassa tensione 
Sotto questo punto di vista si distinguono acceleratori 
lineari e acceleratori ciclici. 

Acceleratori lineari 

Widcroc ha per primo sperimentato, nel 1928, acceleratori 
funzionanti su questo principio c aventi la struttura 
schematicamente indicata in fig. 4. Nell'asse di un tubo 
isolante, cvacuabilc. sono fissati elettrodi cilindrici cavi, 
con le loro estremità affacciate. Collegati fra loro come 
indicato, e connettendo i due fili ai poli di un generatore 
di alta frequenza, di periodo 7", essi assumeranno pola- 
rità che risultano sempre opposte fra elettrodi contigui, 
e che si im r ertono periodicamente. 

Di conseguenza uno ione (positivo) che esca dalla sor- 
gente S mentre l'elettrodo I è negativo risentirà di una 
prima accelerazione che lo sospingerà entro il tubo stesso 
dove, non subendo alcuna forza perche trattasi di con- 
duttore cavo, si muoverà di moto uniforme. Giunto così 
nel campo fra 1 c 2 potrà subire una nuova accelerazione 
solo se nel frattempo si saranno invertite le polarità dcl- 
l'oscillatore. 

Il processo potrà ripetersi in corrispondenza ai campi 
esistenti fra ogni successiva coppia di elettrodi se. allun- 
gando opportunamente ogni elettrodo rispetto al prece- 
dente. si fa in modo che ogni particella impieghi sempre 
Io stesso tempo 772 per passare da un campo al succes- 
sivo: quanto più le particelle diventano veloci, tanto più 
lunghi saranno gli elettrodi. 

Un'interessante modifica a questi acceleratori è stata pro- 
posta da Alvarez (1946) sulla base del comportamento delle 
cavità risonanti ad altissima frequenza. Disponendo gli elet- 
trodi entro un tubo di rame, e tenendoli isolati da questo, e 
tutti collegati fra loro come mostra la fig. 5, si crea nel sistema 
un’oscillazione caratterizzata da campi elettrici prevalente- 
mente longitudinali, che si invertono con la frequenza del 
generatore per consentire le accelerazioni successive. 

L'inconveniente di dover dare agli elettrodi c al tubo accele- 
ratore lunghezza tanto maggiore quanto più grande c l'energia 


da raggiungere si risolve in vari modi, e cioè: li usando oscil- 
latori distinti per successivi gruppi di elettrodi, le cui frequenze 
crescano lungo il tubo man mano che aumenta l'energia delle 
particelle; 2) iniettando nell'acceleratore lineare particelle che 
siano già state portate ad una certa velocità: in tal modo, se si 
tratta di corpuscoli che già a bassa energia raggiungono ve- 
locità prossime a quella della luce, si possono usare elettrodi 
tutti della medesima lunghezza, c tanto più corti quanto più 
alta è la frequenza dell'oscillatore. 

L’acceleratore lineare risulta più semplice per gli elettroni 
che per i protoni: in entrambi i casi si sono comunque rag- 
giunti risultati brillanti perche si sono prodotti elettroni con 
energia fino a 1000 MeV c protoni fino a 300 MeV. Vantaggio 
principale del l’acceleratore lineare è quello di non dar luogo 
alle grosse perdite d'energia per radiazione elettromagnetica 
che, alle piu alte energie, si verificano invece con gli accele- 
ratori ciclici, c che vanno collegato all'accelerazione centi ipeta 
che in quest’ultimo caso si deve esercitare sulle particelle con 
l'azione del campo magnetico, per curvarne le traiettorie. 


Acceleratori ciclici per ioni. 

Ciclotrone e dispositivi similari 

In questi dispositivi, di cui il ciclotrone è il prototipo 
più semplice, le accelerazioni multiple sono realizzate con 
un campo elettrico ad alta frequenza applicalo fra due 
elettrodi, e facendo si che le particelle cariche descri- 
vano orbite pressoché circolari, in modo da passare ri- 
petutamente attraverso il campo elettrico. Dato che 
questo è prodotto con un potenziale alternato sinusoi- 
dale, occorre realizzare e mantenere un sincronismo per- 
fetto (risonanza) fra i passaggi e gli istanti in cui il po- 
tenziale raggiunge il suo valore massimo ed c, inoltre, 
diretto in verso tale da conferire alle particelle ulteriore 
velocità. 


È noto che una particella di carica specifica c/m, che con 
velocità v si muove perpendicolarmente ad un campo magne- 
tico H, descrive una circonferenza di raggio 


m v 



(5) 


Fino a che si può ritenere che mie e // restino costanti, r c 
dunque proporzionale a v. Proporzionale a r, c quindi a v, 
è però anche la lunghezza delle semicirconferenza descritte dalle 
particelle, per cui tutte le particelle le cui velocità soddisfano 
alla (5) impiegano il medesimo tempo per descrivere le loro tra- 
iettorie nel campo H. 

Questo fatto è alla base del funzionamento del ciclotrone, 
costituito essenzialmente di un grossissimo elettromagnete nel 
cui intraferro sono collocati due elettrodi cavi ottenuti tagliando 
a metà lungo un diametro una scatola metallica cilindrica 
piatta, c montandone i pezzi A c B che nc risultano, come mostra 
la fig. 7. in alto. I due pezzi, collegati ai poli di un generatore 
di corrente ad alla frequenza, creano neirimercapedine che li 
separa un campo elettrico alternato di frequenza /: nessuna 
forza elettrica si fa sentire invece dentro A c B, trattandosi 
di conduttori cavi. 

Per far sì che gli ioni ricevano successive accelerazioni ad 
ogni loro passaggio attraverso l’intercapedine, è necessario, 
per quanto si è detto sopra, che essi descrivano mezza circonfe- 
renza esattamente nel tempo 


I T _ - • r _ n • m 

2f~ 2 v ~ eH 


( 6 ) 


cosa che si può ottenere per ogni dato e/m con opportuni 
valori di/c di H. Un'indicazione della frequenza richiesta in 
rapporto al valore del campo magnetico impiegato si può 
avere dalle relazioni 

/ — 1,52-7/ e /= 0,76- H 
valide rispettivamente per protoni, e per deuioni e particelle at. 
In esse si intendono / espresso in MHz c H in kG. 

In pratica si tratta di produrre gli ioni da accelerare in pros- 
simità del centro della scatola formata da A e B: sotto l'azione 
del campo elettrico alternato e di quello magnetico essi descri- 
vono una spirale (fig. 7, in basso) formata da tante semtcirconfe- 
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Fig. 3. Sezione di un impianto per la produzione di raggi X fino a 1000 kV, con alimentazione del tubo per mezzo di trasfor- 
matore a risonanza a bassa frequenza. 



Fig. 4. Schema dell'acceleratore lineare, secondo Widcroc (v. 
'Piegazione nel testo). 



Fig. 5. Schema dell’acceleratore lineare a cavità risonante, se- 
condo Alvarcz (v. spiegazione nel testo). 
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Fig. 6. Acceleratore lineare dell’Università di Stanford (San Francisco), lungo oltre 3 km. 


Fig. 7. Rappresentazione schematica degli elettrodi semicircolari cavi nel dispositivo per accelerazioni multiple in campo ma- 
gnetico di Lawrence c Lixingston: la spirale rappresenta la traiettoria degli ioni nel loro interno. 


Fig. 8. A sinistra: schema di principio per il funzionamento del betatrone; a destra: effettiva realizzazione della distribuzione del 
campi» magnetico acceleratore (flusso centrale; Bc) e di quello deflcttore (di guida) nello spazio anulare occupato dalla ciambella 
(raffigurata come sezione della camera a vuoto). 


143 


144 


Digitized by Google 



ACCELERATORI DI PARTICELLE 


refi SEC di raggio gradualmente crescente. Se V è la d.d.p. mas* 
sima fra A e B, ed n e il numero complessivo dei giri fatti dagli 
ioni entro la scatola per passare dal centro alla periferia, l’energia 
massima comunicata ai corpuscoli sarà E = 2 • n • V. Si di- 
mostra che l'energia massima (in eV) che si può comunicare 
ad una particeli.'» di carica specifica qfm (C,'g) con un ciclo- 
trone che produca un campo magnetico H (G) fra poli di raggio 
r (cm) e data da 

E= 50-10-“ (7) 

m 

Hssa dipende dunque dal quadrato del campo H e del raggio 
delle espansioni polari: non vi figura invece il potenziale V 
alternato, perche da questo dipende solo l'incremento del 
raggio delle successive spire, col risultato che, prefissato il 
raggio massimo r del ciclotrone, il prodotto n • V risulta 
sempre il medesimo. 

Con ciclotroni aventi campo magnetico debordine di 
18.000 G e raggio di 80 cm si sono ottenuti fasci di pro- 
toni da 10 MeV, di deutoni da 20 McV e di particelle * da 
40 MeV. Energie superiori a quelle sopra indicale non sono 
praticamente raggiungibili perché l'aumento della massa fa 
sì che, ad un certo momento, cessi la risonanza fra alter- 
nanze del campo elettrico e passaggio delle particelle, 
perché la velocità e la massa di queste non soddisfano 
più la (6). Per mantenere la cosiddetta «stabilità di 
fase » occorrerebbe aumentare il campo magnetico, in 
particolare alla periferia, o diminuire la frequenza /, che 
però non andrebbe più bene per le orbite di raggio mi- 
nore. 

Ma se si rende « pulsata » la immissione delle parti- 
celle al centro del ciclotrone, a frequenza costante si può 
far crescere il campo H in modo che al crescere di v resti 

I r* 

costante la relazione // J I — ^j-. Si ha allora il co- 
siddetto «sincrotrone». Migliori risultati si ottengono se, 
tenendo costante il campo, si varia gradualmente la fre- 
quenza dciroscillatorc mentre cresce la velocità: si ha 
cosi il « sincrociclotrone » o ciclotrone a frequenza mo- 
dulata. Ad es., si sono ottenuti (Berkeley) protoni da 
350 MeV modulando la frequenza dcH’oscillatorc da 23 
a 15,6 mcgacicli. Il campo magnetico di 15. (XX) G era 
prodotto da un elettromagnete di ca. 4000 1 con raggio di 
oltre 2 m, nel quale le particelle facevano fino a 50.000 
giri prima di raggiungere la massima energia. 

Acceleratori ciclici per elettroni. 

Betatroni etl elettrosincrotroni 

La piccola massa dell'elettrone e il comportamento re- 
lativistico che ne consegue fin dalle basse energie rendono 
impossibile l’impiego del ciclotrone per ["accelerazione di 
questi corpuscoli. Nel 1941 Kerst ha mostrato che la 
produzione di elettroni ad altissima energia poteva ef- 
fettuarsi vantaggiosamente con un altro tipo di accele- 
ratore ciclico, il betatrone. 

Schematicamente si può considerare questo acceleratore 
come formato da un nucleo di ferro laminato simile a 
quelli dei trasformatori di corrente (fig. 8, a sinistra), in cui 
si trova ravvolgimento primario, mentre quello secondario 
è costituito da una camera a vuoto di forma anulare (ciam- 
bella) concatenata col flusso magnetico che attraversa il 
nucleo centrale. Una speciale conformazione del nucleo 
esterno rende tuttavia possibile la creazione di un sensi- 
bile campo magnetico anche nello spazio occupato dalla 
camera di accelerazione (fig. 8. a destra), campo che e 
utilizzato per curvare la traiettoria degli elettroni in modo 
da darle raggio medio eguale a quello della ciambella. 
Ciò può avvenire anche alle più elevate energie perché il 


campo in questa zona cresce con l'energia secondo una 
determinata legge, risultando funzione anche del flusso nel 
nucleo centrale, e delle sue variazioni. 

Se si trattasse di un trasformatore, mandando nel primario 
una corrente sinusoidale di periodo T, su una spira secondaria 
di raggio r con la quale si concatenasse il flusso r P, si indur- 
d$ 

rebbe una f.c.m. data da V ** cui corrisponde un 

campo elettrico anulare dato da 



È un campo che si esercita anche dentro la ciambella, senza 
necessità di elettrodi e che, pur con valori variabili, e diretto 
sempre nel medesimo verso per tutta Ut durala di Va del periodo 
T. Un elettrone che si trovasse dentro il tubo a vuoto sarebbe 
quindi sollecitato a muoversi, e per la concomitante azione del 
campo magnetico sulla particella in molo descriverebbe una 
traiettoria circolare che si ripete complessivamente n volte, 
nel tempo 774: alla fine di questo intervallo possiederebbe 
cosi l'energia f ~ n • K 

In questo acceleratore non vi e nessuna necessità di soddi- 
sfare a critiche condizioni di risonanza, ma solo quella di man- 
tenere gli elettroni su un'orbita stabile, di raggio r. anche 
quando la loro energia va aumentando. Come se detto, ciò si 
ottiene facendo aumentare in modo opportuno il campo ma- 
gnetico anche nello spazio occupato dalla ciambella (fig. 8, a 
destra): la condizione e facilitata se si iniettano gli elettroni già 
con energie di 50-70 kV. L'energia massima raggiunta dipende 
dal numero di giri che l'elettrone fa in % di periodo, e dal valore 
di d0'ds. che dipende da H, r e dalla frequenza della corrente 
nel primario. Questa passa sempre per Va del periodo, e dopo 
viene interrotta, mentre il fascio viene deviato o verso un ber- 
saglio (ad es. un anticatodo per produrre raggi X), oppure 
verso apposita finestra chiusa con materiale leggero ma a te- 
nuta di vuoto, qualora si voglia impiegarlo all'esterno del 
tubo a vuoto, ad es. su un paziente. 

Col betatrone si sono ottenuti elettroni con energie fino 
a 300 MeV. La sua maggior diffusione e praticità è tut- 
tavia limitata ai 10-20 MeV, che si raggiungono con 
macchine di dimensioni e peso non eccessivi, che ne hanno 
permesso l'applica/ionc anche alla terapia radiante. Anche 
in tal caso una forte limitazione è posta dalla elevata 
energia irradiata dagli elettroni accelerali, che cresce con 
la quarta potenza dell’energia cinetica, e varia inversa- 
mente al raggio delle traiettorie. 

Se quindi si vogliono raggiungere energie più alte, ad 
es. fino ad un GcV, conviene ricorrere all’elettrosincro- 
trone. realizzato sul principio delle accelerazioni mul- 
tiple per mezzo di campi elettrici ad alta frequenza, ese- 
guile partendo da elettroni iniettati già con energie di 
ca. 2 MeV (prodotti, ad es., da un generatore elettro- 
statico), e facendo percorrere ad essi traiettorie curve con 
alcuni metri di raggio, ottenute però con un campo ma- 
gnetico limitato al solo spazio occupato dal tubo accele- 
ratore: in alcun :punti di questo sono disposti gli elet- 
trodi di accelerazione, che fanno parte della cavità riso- 
nante di appropriati oscillatori ad alta frequenza. Al cre- 
scere dell’energia delle particelle si fanno variare con 
legge ben determinata sia il campo magnetico che la fre- 
quenza: ne risulta un funzionamento « pulsato » e il fascio 
prodotto é costituito da gruppi di particelle che si susse- 
guono a determinati intervalli di tempo. 

Ad es., nell’acceleratore di elettroni del CNEN. a Frascati 
(fig. 9), che può accelerare elettroni fino a 1000 MeV, una serie 
di elettromagneti disposti a forma di corona di m 3,60 di raggio 
vengono eccitati solo durante Va del periodo di una corrente 
alternata a 20 periodi, scc, c la frequenza degli oscillatori viene 
modulata, pure ad ogni ventesimo di secondo, da 10,69 a 10,92 
megacicli. 
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Fig. 9. Elettrosincrotrone del C.N.E.N. a Frascati. 


Ben più complesso risulta il problema dell'accelerazione 
di protoni lino ad energie dello stesso ordine di grandezza, 
perché si debbono usare tubi d’accelerazionc e magneti 
con raggio 4-5 volle maggiore, e anche la modulazione 
di frequenza implica un accrescimento di quella iniziale 
lino a renderla 6-7 volte maggiore. Inoltre i protoni vanno 
iniettati nell'acceleratore già con energie di almeno 8-10 
MeV. Tutto ciò è conseguenza della diversa entità delle 
variazioni relativistiche di massa subite da elettroni e da 
protoni nel medesimo intervallo di energie. 
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ACCELERAZIONI, EFFETTI DELLE: v. aeronautica 
medicina; chinetosi; spaziale medicina. 

ACCESSORIO NERVO 

f. tterj accesso/re de liillis. - i. spinai acce ssor y nerve 
iX! th cranial). - t. S'ervus accessorius. - s. ne r via accesone. 

Anatomia 

Il nervo accessorio o n. a. del Willis. o nervo spinale, 
nervo dell’XI paio, risulta costituito da 2 parti distinte, 
che differiscono per l'origine, per la terminazione e per 
la natura morfologica: sono l'accessorio spinale e l’acces- 
sorio del vago. L'accessorio spinale e un nervo essenzial- 
mente motore somatico; l’accessorio del vago è un nervo 
motore somatico, in parte viscerale, senza che si escluda 
la presenza di fibre sensitive. 

Il n. a. spinale e il n. a. del vago hanno un’origine reale e 
un'origine apparente diversa. Il n. a. emerge contemporanea- 
mente sia dai midollo allungato o bulbo, sia dal midollo spinale, 
per mezzo di una serie di filamenti radicolarì che occupano 
un'altezza di 4 o 5 em. Le radici che provengono dal bulbo 
costituiscono l’accessorio del vago ed emergono dal solco late- 
rale posteriore del bulbo e al di sotto del nervo vago. Le radici 
spinali emergono invece dai cordoni laterali del midollo spi- 
nale. un po' più avanti della linea di emergenza dei rami poste- 
riori dei nervi rachidei. Le radici inferiori corrispondono, nella 
maggioranza dei casi, al V nervo cervicale, ma si possono ve- 
dere abbastanza frequentemente arrestarsi al 111. oppure di- 
scendere fino al VII. 

Per quanto riguarda l’origine reale, l’accessorio spinale si 
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Fig. I. h Nervo oculomotorc comune. 
2) Protuberanza anulare. 3) Radice mo- 
irice del nervo trigemino. 4) Radice sen- 
sitiva del nervo trigemino. 5) Nervo fac- 
ciale. fi) Nervo intermediario di Wrisberg. 
7) Nervo acustico. 8) Vena giugulare in- 
terna. 9) e 9') N. a. spinale e suoi fi- 
lamenti radicolari. IO) Nervo ipoglosso. 
Il) Bulbo. 12) Arteria vertebrale. 13» 
Midollo spinale. 14) Ramo esterno del 
n. a. spinale. 15) Ganglio cervicale su- 
periore del simpatico. 16) Nervo ipo- 
glosso (spostato nella dissezione). 17) 
e 17*) Nervo vago e sue radici. 18) Con- 
dotto uditivo esterno. 19) Nervo tro- 
clcare. 20) Nervo abducentc. 21) Tronco 
basilare. ( Da Bowrgery , ridurti nata). 


I ig. 2. Decorsi) del n. a. a livello dello 
strato profondo del collo. Il muscolo 
sternocleidomastoideo è stalo sezionato 
ed asportato <1 e I’); sono state an- 
che sezionate: (2) la vena rei romandi* 
bolarc. (3 e 3‘) la vena facciale, (4) la 
vena giugulare superficiale dorsale e 
(5l la vena giugulare superficiale ven- 
trale. I nervi del plesso cervicale sono 
stati nella massima parte asportati. 
6) Ghiandola soli orna ndi boia re rove- 
sciata. 7 ) e 7’) Arteria e vena sottomcn- 
tali. 8) Nervo miloioidco. 9) Muscolo 
miloioideo. 10) Muscolo stiloioidco. Il), 
11 1 ). Il") Nervo ipoglosso con ramo ti- 
roioideo e rami discendenti. 12) Ansa 
dell 'ipoglosso. 13) Muscolo omoioideo. 
14) Muscolo sternotiroideo. 15) Muscolo 
stcrnoioidco. 16) e 16') Arteria carotide 
comune con arteria carotide esterna. 
17) Vena succlavia. 18) Arteria succlavia. 
19) Plesso brachiale. 20) IV nervo cervi- 
cale. 21) III nervo cervicale. 22) Nervo 
piccolo occipitale. 23) N. a. 24) Il nervo 
cervicale. 25) Muscolo trapezio. 26) 
Muscolo deltoide. {Da J. Soboi lo. ridi- 
si' gitala). 
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origina da una colonna di cellule radicolari situata nella 
parte laterale e dorsale del corno anteriore, la quale s'inizia, 
in alto, un po' al disopra del I nervo cervicale, per terminare, 
in basso, al livello del V oppure del VII nervo cervicale. Le fibre 
radicolari, per raggiungere il loro punto di emergenza, presen- 
tano, nel loro decorso, diverse modalità : alcune descrivono una 
curva a concavità antcrolalerale. portandosi orizzontalmente 
indietro c lateralmente, c compaiono sopra una sezione del 
midollo spinale, l.c altre si portano dapprima dall'avanti al- 
l’indietro verso la pane posteriore del corno laterale, indi si 
fanno verticali c ascendenti e, dopo un breve decorso, si ripie- 
gano in senso orizzontale all'indietro e raggiungono la parte 
posteriore del cordone laterale, in corrispondenza del quale 
emergono. 

L'accessorio del vago si origina in nuclei di sostanza grigia 
contenuti nel midollo allungato. Le fibre elettrici somatiche 
sì originano dalla parte inferiore del nucleo ambiguo, quelle 
cffcttrici viscerali dal nucleo motore dorsale del vago. 

I filamenti radicolari del n. a. spinale si riuniscono formando 
un tronchicino, il quale ascende con decorso verticale compreso 
tra il legamento denticolato e la radice posteriore dei nervi 
cervicali, fino al 1 nervo cervicale, quindi, descrivendo una 
curva a concavità inferiore c laterale, penetra nel cranio attra- 
verso il forame occipitale, dietro l'arteria vertebrale. 1 fila- 
menti che provengono dal bulbo per l'accessorio del vago 
formano un esile tronco che, con decorso orizzontale e in 
fuori, si accolla al n. a. spinale, senza che le fibre dei due nervi 
si mescolino tra loro. Il tronco nervoso unico, che cosi si costi- 
tuisce, si dirige in avanti, in fuori, in alto, per uscire dal cranio 
per il forame giugulare. Nel cranio il n. a. è contenuto in una 
guaina aracnoidaie. comune al nervo vago e al nervo glosso- 
faringeo, c scorre davanti alla tonsilla del cervelletto. Nel foro 
giugulare il n. a. si trova nel segmento antcromcdialc del foro, 
dietro il ganglio giugulare del vago; nel segmento posterolatc- 
ralc del foro si fa strada la terminazione del seno trasverso 
che si contìnua con la vena giugulare interna. Nel foro giu- 
gulare il n. a. scambia qualche filamento anastomolico con il 
ganglio giugulare del vago. 

Appena uscito dal cranio, il n. a. si divide in due rami, uno 
interno , l’altro esterno . Il ramo interno, che è la continuazione 
del n. a. del vago e pertanto è costituito da fibre di origine 
bulbarc, dopo breve decorso in basso c in avanti si perde nel 
ganglio inferiore (plcssiformc o nodoso) del vago, parte- 
cipando alla costituzione di questo nervo. Peraltro, il de- 
stino delle sue fibre non è ancora del tutto certo: alcune di 
esse entrano a far parte del nervo laringeo inferiore ^cor- 
rente) c provvcdcrcbbcro all'innervazione motrice dei muscoli 
laringei; altre fibre, motrici somatiche anch'csse. sarebbero 
portate dai rami faringei del vago e parteciperebbero all’in- 
ncrvazione dei muscoli del palato molle, con l'esclusione del 
muscolo tensore del velo del palato. Fibre motrici viscerali 
parteciperebbero all'innervazione del cuore. 

II ramo esterno rappresenta il proseguimento del n. a. spi- 
nale; più voluminoso del precedente, si dirige obliquamente in 
dietro e in basso, posteriormente, nella maggioranza dei casi, 
alla vena giugulare interna. Fla rapporti, in avanti, con il pro- 
cesso stiloidco, i muscoli stiloiodci c il ventre posteriore del 
digastrico; indietro incrocia i processi trasversi delle vertebre cer- 
vicali con i muscoli vertebrali e l'arteria occipitale. Accompa- 
gnato da un ramo di questa arteria raggiunge la faccia pro- 
fonda del muscolo sternocleidomastoideo, che innerva con rami 
che si anastomizzano con altri provenienti dal II nervo cervi- 
cale. Incrociato profondamente il muscolo sternocleidoma- 
stoideo. emerge dal suo margine posteriore nella parie alta 
della fossa sopraclavcarc, che attraversa, appoggiato sul mu- 
scolo elevatore della scapola e ricoperto dalla fascia cervicale 
superficiale. Infine, a ca. 5 cm al di sopra della clavicola, il 
ramo esterno del n. a. raggiunge il margine anteriore del mu- 
scolo trapezio c insinuandosi al di sotto di esso forma, con 
rami del III c IV nervo cervicale, un plesso che innerva il 
muscolo. 

il n. a. spinale innerva dunque i muscoli sternocleidoma- 
stoideo e trapezio con fibre motrici somatiche; si ritiene che 
i rami anastomotici provenienti dai nervi cervicali portino sol- 
tanto fibre propri ocet ti ve provenienti dagli stessi muscoli. 
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Fisiologia 

Le fibre cffcttrici somatiche del ramo esterno innervano, come 
si c detto, i muscoli sternocleidomastoideo e trapezio. Le fibre 
effcttrici somatiche del ramo interno appaiono destinate alla 
muscolatura della laringe c del palato molle; discussi anche 
il comportamento delle fibre effcttrici viscerali e la presenza e 
il significato di fibre recetirici (v. anche; vago nervo). 

Patologia 

Il n. a. può essere danneggiato da processi morbosi entro 
il nevrasse (siringomielia, siringobulbia, poliomielite, polio- 
encefaliti, paralisi bulbari, tumori) o fuori del nevrasse, 
entro le cavità cranica e vertebrale (tumori, ascessi, carie, 
periostiti, meningiti, sifilide, tbc, dislocazione dell'atlante, 
fratture), o fuori di queste cavità, per lesioni traumatiche 
(spesso durante interventi chirurgici per escissione di 
ghiandole), o per nevriti di varia ctiologia (difterica, arse- 
nicale, alcolica, reumatica, ctc.). 

Lesione della branca interna del nervo accessorio. - Si 
estrinseca con una cmiparalisi laringea c del velo palatino. 
Nella deglutizione i liquidi refluiscono per il naso. La voce 
c debole, nasale (rinolalia aperta); il velo palatino è in 
genere abbassato dal lato paralizzato c nella fonazione 
è attirato verso il lato sano; la corda vocale è in posizione 
cadaverica. 

Lesione della branca esterna del nervo accessorio. - Si 
estrinseca con la paralisi dei muscoli sternocleidomastoi- 
deo c trapezio. 

La paralisi delio sternocleidomastoideo non modifica la 
posizione della testa allo stato di riposo. Nella rotazione 
verso il Iato opposto, nella flessione attiva contro resi- 
stenza e nelle profonde inspirazioni, il muscolo non si 
disegna nettamente sotto la pelle, come di norma. La rota- 
zione del capo si effettua bene nei due sensi, per supplenza 
funzionale dei muscoli splenio e trapezio. Nella paralisi 
di ambedue gli sternocleidomastoidei la testa assume una 
posizione di lieve estensione c la flessione è indebolita. 
Alcune fibre del muscolo non degenerano dopo sezione 
del n. a. perché innervate dal II nervo cervicale. 

La paralisi del trapezio è di grado variabile, secondo 
l'estensione del l'innervazione di questo muscolo da parte 
del n, a. e del III c IV nervo cervicale rispettivamente; 
d’ordinario le fibre superiori e inferiori sono innervate 
dall'accessorio spinale, le fibre medie dal III e IV nervo 
cervicale. Nella posizione di riposo, con il braccio pendente, 
si nota che la spalla è abbassata e curva in avanti; il mar- 
gine vertebrale della scapola fa salienza in fuori, si allon- 
tana dalla linea mediana ed c obliquo verso il basso c 
verso l’interno. Tale rotazione è determinata principal- 
mente dalla prevalenza del muscolo angolare della sca- 
pola, che attira in alto l'angolo interno di questa. L'an- 
golo esterno c l'articolazione della spalla si abbassano; il 
moncone della spalla é attirato in alto c in avanti dalla 
parte superiore del muscolo grande pettorale. La fossa 
sopraclavicolare é più marcata dal lato della lesione, la 
clavicola sporge di più. Vi è un'asimmetria della nuca, 
che appare più larga dal lato della lesione. Nei movimenti 
volontari la spalla può essere sollevata soltanto dal mu- 
scolo angolare, ma con scarsa forza; e poiché la scaptila 
non è fissata solidamente al torace, ma oscilla con i movi- 
menti del braccio, ogni lavoro dal lato affetto c oltremodo 
faticoso. L'elevazione del braccio al disopra dell’oriz- 
zonte è impossibile, dato che l'acromion non è mantenuto 
in posizione fissa. Il movimento di avvicinare la scapola 
alla linea mediana è compiuto insufficientemente dal lato 
paralizzato c il muscolo romboide si rende visibile sotto 
la cute. 
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Dopo sezione del ramo esterno del n. a. si osserva, a 
carico dei muscoli sternocleidomastoideo e trapezio, una 
reazione elettrica degenerativa più o meno completa. 

Il quadro clcttromiografico è quello del danno ncuro- 
geno con aspetti peculiari in rapporto alla sede dell'inte- 
ressamento (nervo, radici costituenti, nuclei grigi). 

Si potranno quindi rilevare aumento dell'attività di in- 
serzione, attività di fibrillazione, assenza o riduzione della 
attività elettrica volontaria con tracciati più o meno poveri 
e con aumento della frequenza di scarica dei potenziali 
di unità motoria. 

Quando la lesione interessa il nucleo o le radici costi- 
tuenti i tronchi nervosi, si rileveranno aumento del ter- 
ritorio dell’unità motoria, tendenza alla sincronizzazione 
tra più unità motorie, fascicolazioni. 

A seconda della sede della lesione detti aspetti potranno 
essere rilevati isolatamente sul trapezio e sullo sterno- 
cleidomastoideo oppure su entrambi questi muscoli. L’en- 
tità del quadro elcttromiografico, come accennato, sarà 
condizionata dalla sede c dalla gravità della lesione (com- 
pleta, incompleta del nervo, a disposizione radicolare, 
a disposizione metamerica). 

La paralisi unilaterale della corda vocale c del velo 
palatino (lesione della branca interna) è nota come sìn- 
drome di Avelli*. La paralisi unilaterale della corda vo- 
cale, del velo palatino, dello sternocleidomastoideo c del 
trapezio (lesione dcU’intcro spinale) va sotto il nome di 
sindrome di Schmid i; dette paralisi, più cmiparalisi ed 
cmiatrofìa della lingua, costituiscono la sindrome di Jack- 
son. La sindrome di Avellis è caratteristica delle lesioni 
rctrolivari; le sindromi di Schmid! c di Jackson si osser- 
vano in genere per lesioni periferiche. 
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ACCETTORI 

F. accepteurs. - l. acceptors. - T. Acceptoren. - s. acceptores. 

Molte reazioni biochimiche si compiono mediante il 
trasporto di un atomo, di un aggruppamento di atomi, di 
un radicale o comunque di un frammento di molecola da 
una molecola ad un'altra. Tutte queste reazioni sono cata- 
lizzate da enzimi costituiti molto spesso da una parte 
proteica (apoenzima)e da un gruppo prostctico (coenzima) 
di natura organica. 

Il meccanismo di tali reazioni è molto simile in quanto 
esistono un composto (substrato) che funziona da donatore 
del frammento che viene trasportato e un composto che 
funziona da accettorc. Quest'ultimo c nella maggior parte 
dei casi il coenzima e gli enzimi che catalizzano queste 
reazioni vengono anche detti trasportatori e prendono il 
nome dalla reazione che catalizzano, con l'aggiunta del 
suffisso -asi (v. transfer asi ), Cosi abbiamo, ad cs., transi- 
drogenasi, transaminasi, transolfurasi, transmetilasi. transe- 
lettronasi, etc. Nella terminologia biochimica il termine a. 
indica quei composti capaci di fissare un aggruppamento 
chimico trasportato mediante una reazione enzimatica. Non- 
ostante ciò si usa limitare il termine a. a quei composti che 
partecipano alle reazioni di ossidoriduzione funzionando 
da a. di idrogeno. A. di idrogeno sono quei composti che 
permettono l'ossidazione di un substrato e che parteci- 
pano alla reazione fissando gli atomi di idrogeno sottratti 
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al substrato. Una di queste reazioni può essere schematiz- 
zata nel modo seguente: 

AH, + B - A -f BH, 

dove AH, è il substrato da ossidare e B è I’a. Il legame del 
l'idrogeno con Pa. può essere definitivo o temporaneo. 
È definitivo con l’ossigeno (che è Pa. terminale di idrogeno 
o di elettroni più diffuso in natura) e con alcuni substrati 
che assumono le funzioni dell'ossigeno in anacrobiosi, e 
si può renderlo definitivo artificialmente con lutti gli a. 
creando condizioni sperimentali particolari. È tempo- 
raneo quando Pa. (il coenzima) ridotto per aver fissato 
l’idrogeno nella reazione ossidoriduttiva si riossida ce- 
dendo il suo idrogeno ad un altro a. Questo secondo caso 
è il più frequente nelle ossidazioni biologiche intracellu- 
lari, che si verificano mediante il passaggio dell'idrogeno 
sottratto al substrato da un a. ad un altro, creando una 
catena ossidoriduttiva più o meno complessa in cui ogni 
componente funge alternativamente da a. c da donatore 
di idrogeno o di una sua frazione (elettrone). Possiamo 
suddividere scolasticamente gli a. in artificiali e naturali. 

Gli a. artificiali hanno un interesse teorico notevole in 
quanto permettono di creare modelli chimici che rico- 
piano con fedeltà alcune fasi dei processi biochimici delle 
ossidazioni cellulari con sistemi assai semplici che pos- 
sono essere accuratamente analizzati. Ricordiamo tra que- 
sti il blu di metilene (v.), che tanta importanza ha avuto 
per lo sviluppo della teoria delle ossidazioni biologiche; il 
dinitrobenzene. il trifeniltetrazolio. il 2,6-diclorofenolo- 
indofenolo, la fenazina mctasolfalo e altri. Tali composti 
sono per la maggior parte dei coloranti, che quando ven- 
gono ridotti per avere fissato 2 atomi di idrogeno diven- 
tano incolori o mutano colore. Questi a. sono stati utiliz- 
zati specie in passato anche per determinare l'attività dei- 
drogcnasica di materiali biologici vari. Infatti, in adatte 
condizioni sperimentali, la velocità con cui avviene la varia- 
zione del colore è proporzionale alla velocità con cui l’a. 
c ridotto dal sistema deidrogcnasico in studio, velocità a 
sua volta proporzionale a quella con cui viene deidrogenato 
il substrato. 

Gli a. naturali sono alcuni coenzimi, alcune sostanze 
organiche naturali di cui è stata supposta, ma non ancora 
riconosciuta, la funzione coenzimatica, alcuni composti 
semplici che rientrano nel gruppo dei comuni prodotti 
metabolici e alcuni composti inorganici tra cui l’ossigeno. 

a) Coenzimi piridinici. - Sono il nicotinamidcadcnin- 
dinucleotide (NAD) e il nicotinamideadenindinucleo- 
tidefosfato (NADP). Nella loro struttura contengono la 
nicotinamide, una vitamina del gruppo B che nc rappre- 
senta la parte attiva. L’anello piridinico della nicotina- 
midc costituisce la sede in cui va a localizzarsi l'idro- 
geno quando questi coenzimi partecipano a processi di 
ossidoriduzione funzionando da a. di idrogeno. Sem- 
plificando la formula dei coenzimi (dove R indica la parte 
del coenzima oltre la nicotinamide), la forma ossidata e 
la forma Trotta possono essere schematizzate conte segue : 
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forvia o*ùdalm forma ridotta 

Dei 2 atomi di idrogeno che riducono il coenzima, 
uno si lega al carbonio in posizione para rispetto all'N 
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dell'anello piridinico, l'altro invece, dopo aver neutra- 
lizzato la carica positiva dell'N con il suo elettrone, resta 
libero come ione idrogeno. L*N da pcntavalcntc diventa 
trivalente con conseguente rimaneggiamento della posi- 
zione dei doppi legami nel modo indicato. I coenzimi pi- 
ridinici ridotti non possono essere riossidati dall’Oj mo- 
lecolare, cioè non sono autossidabili. Essi sono ossidali 
dalle flavoproteine, dagli a. artificiali, oppure, data la re- 
versibilità di molte reazioni ossidative che utilizzano questi 
coenzimi come a. fc possono essere riossidati accoppiando 
alla prima reazione una reazione riduttiva in cui un altro 
substrato viene ridotto a spese del NADHj o NADPH,. 

b) Coenzimi / favinici . - Sono derivati dalla riboflavina o 
Vit. Bj e impartiscono alla proteina con cui si legano 
una caratteristica colorazione gialla. Il più semplice 
c un derivato monofosforilato: il ftavinmononuclcotidc 
(FMN), e il più complesso è il flavinadcnindinucleotide 
IFAD) che risulta costituito da una molecola di FMN 
legata ad una di ac. adenilieo. Anche in questi coenzimi la 
parte attiva è la frazione vitaminica che nel processo di 
ossidazione, in cui il coenzima funziona da a., si riduce 
fissando 2 atomi di idrogeno. Più precisamente, come 
si può vedere dalla formula riportata (dove R indica la 
parte del cocnzima oltre la riboflavina). si riducono i 2 
atomi di azoto che portano i doppi legami: 
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Una caratteristica importante di questi coenzimi è che 
possono essere riossidati direttamente dalPO t molecolare 
come pure dal sistema dei citocromi. La riossidazionc con 
O s porta alla formazione di acqua ossigenata. In questo 
caso le reazioni si possono schematizzare cosi: 



c) Acido Iipoico . - Questo a. di idrogeno, la cui formula 
di struttura è la seguente: 

CH CH,— CH-<CH t ) 4 — COOH 


partecipa alle reazioni di decarbossilazione ossidativa del- 
Pac. piruvico e di molti altri chetoacidi. La parie attiva 


è il ponte disolfuro che nel processo di ossidazione viene 
ridotto fissando 2 atomi di idrogeno. Come per gli altri 
a., affinché il sistema ritorni allo stalo iniziale occorre 
che Pac. Iipoico ridotto venga ossidato. Questa ossida- 
zione è catalizzata dalla lipoicodcidrogcnasi che utilizza il 
NAD come a. di H,; cioè: 

/ SH\ iipoicitdeuirogenasi S 

Lip/ » NAD -- .JZ* Lip^ f NADHj 

\ n SH/ 

d) Acce! tori a probabile azione coenzimatica. - Da vari 
tessuti e organismi sono stati isolati molti composti che 
in modelli chimici in vitro funzionano da a. di idrogeno, 
ma dei quali non è ancora nota la funzione coenzimatica. 
Ricordiamo fra i più importanti il glutatione (v.) (si- 
glato G-SH). che funziona da a. di idrogeno mediante una 
reazione di riduzione del ponte disolfuro, che si genera tra 

2 molecole nella forma ossidata (G-S-S-G — — 2G-SH); 
Pac. deidroascorbico. prodotto di ossidazione della Vit. C, 
anch’csso assai facilmente riducibile sia in vivo che in 
vitro ; altri composti quali i naftochinoni (Vit. K), i toco- 
feroli (Vit. E) c l’ubichinone (coenzima Q) funzionano da 
a. di idrogeno per riduzione dell'anello chinonico a idro- 
chinonico e hanno importanza nei processi ossidoriduttivi 
sebbene non si conosca con esattezza a quale reazione 
partecipino. 

e) Metabolici come aceettori di idrogeno. - Una carat- 
teristica delle reazioni enzimatiche è quella di poter cata- 
lizzare anche le reazioni inverse. Questa proprietà c valida 
anche per le reazioni di ossidoriduzionc, per cui, partendo 
da uno degli a. sopra descritti allo stato ridotto, per mezzo 
dello stesso enzima il substrato ossidato funziona da a. 
mediante una reazione inversa. Cosi, ad cs., Palcoldei- 
drogenasi è un enzima che ossida l'alcol etilico ad ace- 
taldcide, utilizzando il NAD come a. di idrogeno, ma 
usando come substrato il NADH, lo stesso enzima può 
ossidare quest'ultimo a NAD utilizzando Pacetaldeidc 
come a. di idrogeno. Questa proprietà è assai impor- 
tante perché permette di accoppiare due reazioni ossido- 
riduttive che utilizzano lo stesso coenzima. Il substrato 
che viene ossidato nella prima reazione funziona da do- 
natore di H s mentre l’altro substrato che viene ridotto, 
nella reazione accoppiata, rappresenta Pa. finale di H,. 
In questo caso il coenzima è utilizzato come trasporta- 
tore di H s . 

f) Aceettori inorganici. - Molti microrganismi hanno la 
capacità di ridurre alcuni composti inorganici che nel 
processo di riduzione funzionano da a. di H,. 1 più nume- 
rosi sono quelli che riducono composti azotati come Pac. 
nitrico. I‘ac. nitroso, l’azoto molecolare, mentre altri ridu- 
cono composti solforati come i solfati. In alcuni casi la ri- 
duzione di composti inorganici permette la vita batterica 
in assenza di Ó 2 . Così Escherichia coli , Serrai ia marce- 
scens e altri si moltiplicano anaerobicamentc su taluni 
terreni solo se é presente un nitrato come a. di idrogeno. 
In queste condizioni il nitrato sostituisce l’ossigeno nelle 
sue funzioni di a. terminale di idrogeno. 

L’a. inorganico più diffuso e anche il più importante 
è certamente l'ossigeno. Esso rappresenta Pa. finale fisio- 
logico per tutte le cellule aerobic. La riduzione biologica 
dell'ossigeno produce acqua (4H + O* -> 2H,0) oppure 
acqua ossigenata (2H • Oi->H a Oj). L’acqua ossige- 
nata si forma nelle reazioni catalizzate da flavoproteine 
e in quelle catalizzate da ioni metallici. La riduzione sembra 
avvenire a tappe successive; si ha dapprima l’addizione 
di 2 elettroni, uno alla volta, che formano l'anione del- 
l’acqua ossigenata c quindi il legame dei 2 ioni idrogeno 
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che vanno a neutralizzare le due cariche negative del- 
l'anione: 

H, + Oj O; ’ + 2H HjO a 

In questo tipo di riduzione dell'ossigeno, la calatasi 
interviene per distruggere, o utilizzare per altre reazioni, 
l'eccesso di perossido prodotto. 

Come prodotto della riduzione dcll'O s catalizzata dal 
sistema dei citocromi (v.), che è uno dei più importanti 
sistemi di ossidoriduzione degli organismi e che trasporta 
solo elettroni, si forma acqua. La riduzione avviene anche 
in questo caso per mezzo degli elettroni trasportati dal si* 
sterna fino alla citocromossidasi (v.), seguita dal legame 
con ioni idrogeno presi daH’ambienlc circostante. La rea- 
zione avviene a livello della citocromossidasi con un mec- 
canismo assai complesso i cui dettagli non sono ancora 
noti con sicurezza. 

V. anche: enzimi; coenzimi; ossidoriduttasi; ossida- 
zioni biologiche; fermentazione. 
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Definizione e generalità 

Il concetto di acclimatazione non è unanimemente defi- 
nito. In genere si intende per a. la capacità di organismi 
viventi di sviluppare misure protettive contro l'azione 
climatica, le quali consentano una vita ottimale nel ri- 
spettivo clima. Processi parziali, che rappresentano delle 
tappe sul cammino dcll'a. completa, vengono definiti come 
adattamenti, mentre si parla di assuefazione se nel corso 
del processo di a. si perdono reazioni fisiologiche a sti- 
moli climatici. Alcuni AA. tedeschi usano per i processi 
parziali dell'a. il nome di Akktimation ( acclimazione ). 

L’a. in ogni caso è un processo che richiede tempo, 
per lo meno qualche settimana, spesso mesi e anni, e 
che può essere migliorato nel corso delle generazioni attra- 
verso la selezione la. razziate : Monge, 1951); esso, inoltre, 
presuppone reazioni attive dell'organismo alle sollecita- 
zioni climatiche. La comprensione di tale processo è resa 
difficile dalla moltitudine di fattori climatici che cambiano 
contemporaneamente durante un mutamento del clima 
naturale. Cosi, con l'aumento dell’altitudine diminuisce 
la pressione parziale dell'ossigeno, ma nello stesso tempo 
sì abbassano anche la temperatura e la pressione del va- 
pore acqueo, mentre i raggi solari, soprattutto le radia- 
zioni U.V., aumentano d'intensità. 

Con il cambiamento di clima muta anche il compor- 
tamento dell'individuo. Nei climi caldi e secchi l'uomo 
e gli animali concentrano la loro attività nelle fresche 
ore notturne. L'uomo, adottando indumenti adeguali e 
riparandosi in abitazioni idonee, resiste anche ai climi 
artici, sebbene sia da considerarsi un abitatore origina- 
rio dei tropici se si tiene conto della sua temperatura 
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critica di 27°C (si considera come temperatura critica la 
temperatura dell'aria ai di sotto della quale la tempera- 
tura normale del corpo non può essere mantenuta costante 
senza un aumento del metabolismo e senza vestiario). Il 
comportamento, a sua volta, ha indubbiamente un'in- 
fluenza sulle funzioni degli organi; la cosiddetta astenia 
tropicale, per es., quando non sia provocata da processi 
infettivi o abuso di alcolici, è certamente una conseguenza 
della mancanza di moto a causa del caldo. Il rendimento 
massimo del corpo a ogni età è maggiore negli abitatori 
dell'Artide che in quelli dei tropici. 

Principali esempi di acclimatazione 

Acclimatazione al freddo 

La temperatura dell'aria, il vento, l'umidità e l'irradia- 
zione di calore dalla superficie corporea sono i fattori re- 
sponsabili dell'eletto dei climi freddi sugli omeotermi. 
In linea di massima tre sono le possibilità di cui dispone 
un organismo per proteggersi dal raffreddamento (v. anche: 
termoregolazione): a) realizzazione di un migliore isola- 
mento termico, c conscguente diminuzione della perdita di 
calore, mediante un maggiore sviluppo del sistema pilifero 
c l'ispessimento dello strato adiposo sottocutaneo, e me- 
diante la limitazione dell’irrorazione sanguigna della cute 
e delle estremità; b) maggiore produzione di calore me- 
diante un aumento del metabolismo; c ) regolazione della 
temperatura del corpo su un valore nominale più basso. 

È fuori dubbio che negli animali l'a. filogenetica al freddo 
viene raggiunta mediante un miglioramento dell'isolamento 
(pelliccia, tessuto adiposo sotlocuianeo). Una volpe polare può 
dormire a — 40 °C‘ senza aumentare la propria produzione di 
calore. L’uomo, invece, non ha sviluppato un maggior numero 
di peli e capelli per proteggersi dal freddo nemmeno nelle re- 
gioni più fredde del mondo, e non si trova regolarmente uno 
strato adiposo sottocutaneo più spesso negli abitatori delle 
regioni fredde, sebbene un individuo adiposo sia protetto meglio 
contro il freddo di uno magro. 

Alcuni mammiferi durante il letargo invernale regolano la 
loro temperatura su valori tanto bassi che il piccolo gradiente 
termico tra l'interno del corpo c l'ambiente ne impedisce il con- 
gelamento. Il letargo, dunque, non protegge solo dalla morte 
per fame, ma anche dalla morie per congelamento. Tuttavia 
non è stato ancora chiarito che cosa mena in grado, per es., 
il criceto di diminuire la propria temperatura corporea a 5 "C 
c di aumentarla a 38 °C in primavera senza alcun danno, 
mentre, per es., nel cane c nell'uomo già a una temperatura 
corporea di 27 °C la sopravvivenza è in pericolo per disturbi 
del ritmo cardiaco. 

Per l*uomo i fattori determinanti dcll'a. naturale al 
freddo sono le modificazioni dell'irrorazione sanguigna 
della cute e delle estremità e le variazioni della produzione 
termica. L'organismo reagisce al freddo in primo luogo 
con una vasocostrizione periferica immediata, in modo da 
impedire il raffreddamento del sangue a livello della cute. 
Questa « centralizzazione » della circolazione sanguigna si 
accompagna all'inizio dell’adattamento al freddo ad un 
aumento della pressione sanguigna e della frequenza car- 
diaca, tanto maggiore quanto più intenso si rivela lo sti- 
molo di freddo. Nel corso dell'adattamento la vasocostri- 
zione si intensifica, mentre le reazioni circolatorie che non 
contribuiscono alla protezione dal freddo, come la ta- 
chicardia e l'aumento della pressione sanguigna, scom- 
paiono. Sono combinati in questo caso adattamento e as- 
suefazione. Secondo Glaser e Griffìn (1962) la soppres- 
sione delle risposte circolatorie superflue dipende soprat- 
tutto dall'attività di zone della corteccia frontale, poiché 
in caso di distruzione di queste zone o di compromis- 
sione funzionale di esse da clorpromazina l'assuefazione 
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viene in larga misura inibita, persistendo la tachicardia 
e l’aumento della pressione sanguigna. Questi meccanismi 
di adattamento non sono definitivi, ma ad essi subentra 
un aumento della produzione di calore. Il tremore da 
freddo, espressione di una intensa produzione di calore 
nella muscolatura, cessa con il perfezionamento dell'a., 
ma ciò nonostante l’uomo acclimatato mantiene costante 
la propria temperatura corporea nell’esposizione al freddo. 
Tutte le indagini hanno, inoltre, dimostrato che ad a. 
raggiunta l’irrorazione sanguigna della cute e delle estre- 
mità non si riduce col freddo, ma anzi aumenta. Ciò. 
se da un Iato assicura la sensazione soggettiva di benes- 
sere c il mantenimento della completa funzionalità delle 
estremità corporee, per es. delle dita, d'altro canto deter- 
mina un'ulteriore perdita di calore. Per cui, dal momento 
che la temperatura corporea, come si è detto, viene mante- 
nuta costante anche dopo che è cessato il tremore musco- 
lare, la produzione di calore da parte dell’organismo deve 
essere aumentata. A questo fenomeno si dà il nome di 
termogenesi senza brivido. Dove e come avvenga questa 
maggiore produzione di calore non c ancora chiaro. Il me- 
tabolismo basale è uguale in tutti i climi a temperature 
ambientali uguali c in condizioni simili di nutrizione, ma 
esso col freddo aumenta in misura maggiore nell’indi- 
viduo acclimatato rispetto al nuovo arrivato. Sono state 
descritte anche variazioni del quadro enzimatico. La termo- 
genesi senza brivido c stata attribuita in alcuni roditori ad 
un aumento del metabolismo provocato dalla noradrena- 
lina, ma lo stesso non è stato dimostrato in altri animali 
omeotermi. Probabilmente a questo riguardo ha un ruolo 
importante in alcuni mammiferi il tessuto adiposo bruno 
(v. adiposo tessuto), che attiva il metabolismo. Per 
quanto riguarda l'uomo non si è ancora giunti a chia- 
rire il determinismo di questo fenomeno. É stato dimo- 
strato che un effetto attivante sulla termogenesi è eser- 
citato dal lavoro fisico quotidiano. 

È opportuno accennare che in esperienze di a. al freddo 
condotte su colture di cellule sono state osservate modifi- 
cazioni del metabolismo cellulare. 

In conclusione, molti problemi riguardanti l'a. al freddo 
restano tuttora insoluti. 

Acclimatazione al caldo 

L’emissione di calore dall’organismo avviene, come è noto, 
per conduzione, per convezione, per irraggiamento e per 
evaporazione. Nei climi caldi sono soprattutto l'alta tem- 
peratura del l’aria c l’umidità ad ostacolare l’emissione di 
calore, in quanto riparando all’ombra ci si può in certa 
misura proteggere contro un bilancio sfavorevole dell'as- 
sunzione c della perdita di calore per irraggiamento. 

In generale le tre principali possibilità di protezione del- 
l'organismo da un eccessivo riscaldamento sono le se- 
guenti: a) diminuzione dell'isolamento termico, per ridu- 
zione della pelliccia e dello strato adiposo sottocutaneo 
c per aumento dell’irrorazione sanguigna della cute; 
b) aumento dell’evaporazione (sudore); c) diminuzione 
della produzione di calore, per limitazione dell'attività 
muscolare c alimentazione povera dì proteine. 

Una diminuzione della produzione di calore nel quadro 
del metabolismo basale evidentemente è impossibile, c 
nell’uomo una riduzione della termogenesi può realiz- 
zarsi solo mediante una limitazione dell'attività muscolare 
c in certa misura anche mediante modificazioni della dieta 
alimentare. 

L'a. tropicale consìste perciò essenzialmente in una 
migliore c più economica terni ©dispersione. A tempera- 
ture dell’aria maggiori di 34 °C è l’evaporazione die as- 
sume un ruolo determinante nella dispersione del calore, 


dal momento che a tali temperature i meccanismi di 
conduzione e di convezione non sono più efficaci. In 
regioni desertiche, calde e secche, si può perdere per eva- 
porazione 1 I di acqua all’ora (Adolph. 1947). In condi- 
zioni analoghe è stala misurata una produzione di sudore 
di oltre 10 1 al giorno (Kutz, 1959). L'individuo non 
acclimatato può perdere col sudore fino a 25 g di NaCI 
al giorno, con conseguenti disturbi dell’equilibrio acido- 
base e in particolari condizioni anche convulsioni. 

I meccanismi finora noti dell'a. a climi caldi sono i se- 
guenti: 

1) adeguamento dell’assunzione di acqua alla perdita 
di liquidi; 

2) attivazione della produzione di sudore; 

3) sudorazione più economica e distribuzione uni- 
forme dell’evaporazione su tutta la superficie corporea; 

4) diminuzione del contenuto di NaCI nel sudore; 

5) aumento della quantità di sangue circolante. 

Alla base di questi meccanismi di a. stanno modifica- 
zioni della funzione renale c probabilmente anche della 
produzione ormonale, per es. dell’aldosterone: queste ul- 
time, tuttavia, non sono per ora chiarite completamente. 

È possibile che si verifichi inoltre un aumento del va- 
lore nominale della temperatura interna del corpo, per 
agevolare la dispersione di calore. In alcuni animali del 
deserto, per es. in cammelli, è stato osservato in giorni 
torridi un aumento della temperatura corporea fino nella 
misura di — 6 *C. Nell’uomo ai tropici sono stati regi- 
strali. nel ritmo giornaliero dei valori della temperatura, 
aumenti in corrispondenza delle ore più calde, ma mai 
oltre i 37,5 °C in condizioni di riposo, cosicché un effetto 
ai fini della termodispersione pare improbabile. 

Da quanto si è detto si può rilevare che le attuali 
conoscenze sulla, al caldo sono tutt’altro che soddi- 
sfacenti. 

Acclimatazione all' altitudine 

È quella studiata più a fondo, anche se non tutti t suoi 
aspetti sono ancora chiariti. Consiste nello sviluppo di 
meccanismi protettivi contro l'abbassamento della pres- 
sione parziale dell’ossigeno e della pressione del vapore 
acqueo e contro l'aumento delle radiazioni. 

I. Diminuzione della pressione parziale di ossigeno. - 
Tra le risposte da essa provocate sono noti già da tempo 
l’incremento dell’eritropoiesi con aumento in circolo degli 
eritrociti c dell’emoglobina c il conscguente miglioramento 
delle capacità di trasporto dell'ossigeno da parte del san- 
gue. Il respiro si fa più profondo c a quote maggiori 
anche più frequente, e si abbassa la soglia di stimola- 
zione del centro respiratorio per l'O,, come per il CO*. 
La frequenza c il volume/min cardiaci dopo un temporaneo 
aumento tornano a diminuire. In conseguenza dcll’au- 
mentata pressione nell'arteria polmonare si sviluppa una 
ipertrofia del ventricolo destro. La pressione arteriosa pe- 
riferica dopo un temporaneo aumento si stabilizza a un 
livello relativamente basso. 

1 tessuti del soggetto acclimatato all’altitudine si carat- 
terizzano per una maggiore vascolarizzazione in funzione 
di un migliore rifornimento di ossigeno. 

La chiave per la comprensione dell’a. a una diminuita 
pressione parziale di 0 2 , tuttavia, va senza dubbio ricer- 
cata in modificazioni del metabolismo cellulare. Il meta- 
bolismo basale è normale, se mai basso, ma gli abitanti 
delle zone ad altitudine elevata sono in grado, rispetto 
a quelli delle pianure o ai nuovi arrivati, di eseguire uno 
stesso lavoro con un minore consumo di O*. Sono state 
osservate anche modificazioni di attività enzimatiche nel 
siero c nei tessuti. Recentemente si è riusciti a dimostrare 
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in esperienze sii animali fenomeni iniziali di a. a livello cel- 
lulare alla deficienza di O s già ad un'altitudine di 1350 m. 

V. anche: aeronautica medicina; ande, malattia 
delle; tfossia e t possi emia. 

2. Diminuzione della pressione del vapore acqueo . - La 
diminuita pressione de! vapore acqueo, che risulta ridotta 
a metà già a 3000 m di altitudine, insieme con l'aumento del 
volume min respiratorio, provoca una maggiore disidra- 
tazione della mucosa bronchiale, con conseguente stimolo 
alla tosse e tendenza alla diminuzione della ventilazione. 
Con ogni probabilità La. avviene attraverso un aumento 
dell'irrorazione sanguigna della mucosa bronchiale che si 
realizza con una maggiore vascolarizzazione c un maggior 
volume di sangue toracico. 

3. Aumento delle radiazioni , - Soggetti acclimatati al- 
l'altitudine, come pure abitanti in climi ricchi di radiazioni 
(per es., il clima desertico) presentano un ispessimento 
dello strato corneo in corrispondenza delle zone cutanee 
abitualmente scoperte. Poiché i raggi U.V. di media lun- 
ghezza. 280-320 mg: CPU- V. a onde corte non c contenuto 
nella luce solare naturale), che producono eritema, ven- 
gono già assorbiti nello strato corneo, l'organismo si di- 
fende da essi mediamo l'ispessimento di tale strato. La con- 
temporanea pigmentazione della cute assorbe i raggi U.V. 
a onde lunghe (320-400 mjx) c la luce visibile. Negli ani- 
mali la presenza della pelliccia, del piumaggio o della co- 
razza chitinosa (negli Insetti) rende l’organismo insensibile 
ai raggi U.V. 

Tasi c durata dell'acclimatazione 

I meccanismi di adattamento a climi nuovi sono tanto 
numerosi da rendere impossibile una loro elencazione com- 
pleta in questa sede, i però opportuno esporre alcuni 
concetti generali comuni. 

L’a. presuppone sempre un organismo sano e capace 
di reagire, siano i processi di adattamento funzionali op- 
pure morfologici. L'allcnamcnio fisico migliora la capacità 
di a.; con l'età essa diminuisce. Una limitazione della 
capacità di reazione dell'organismo, per malattie o per 
azione di farmaci, riduce fortemente le possibilità di a. 

Qualora i meccanismi protettivi acquisiti attraverso La. 
vengano meno c il soggetto resti esposto ai fattori ambien- 
tali che ne avevano provocato la comparsa, l’organismo 
va in breve tempo incontro a condizioni patologiche, 
spesso di gravità tale da mettere seriamente in pericolo la 
sopravvivenza: per cs. insolazione, congelamento, gravi 
disturbi da altitudine. A questo riguardo i soggetti an- 
ziani risultano più suscettibili dei giovani in condizioni 
analoghe. 

I fenomeni di adattamento o di a. non si svilup- 
pano mai contemporaneamente. I primi meccanismi 
protettivi contro le azioni climatiche sono di natura 
funzionale c sono legati soprattutto a modificazioni della 
circolazione sanguigna (termoregolazione fìsica, risposte 
circolatorie all'altitudine). Lssi raggiungono il loro svi- 
luppo ottimale dopo 3-4 settimane, sia nell'a. al caldo, 
sia in quella all'altitudine e probabilmente anche nell'a. 
al freddo. Secondo osservazioni recenti le modificazioni 
della circolazione sanguigna in questa fase dell'a. tendono 
soprattutto a soddisfare le esigenze della termoregolazione 
e non tanto quelle del metabolismo, come si riteneva in 
precedenza. Le capacità di lavoro dell'organismo risultano 
perciò ridotte in queste prime settimane. Nell'esposizione 
al freddo, infatti, la limitata irrorazione sanguigna dei 
tessuti superficiali c delle estremità del corpo limita i mo- 
vimenti {dita intirizzite ); al caldo, l'aumentata circolazione 
sanguigna a livello della cute ostacola un’irrorazione otti- 
male della muscolatura e dispone al collasso ortostatico; 
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a una ridotta pressione parziale di Oj, la tachicardia a 
riposo c l'aumento del volume min cardiaco limitano le 
riserve funzionali. 

In questa fase si possono riscontrare reazioni eccessive, 
con i relativi fenomeni patologici: al freddo, per es.. il 
digit ns monuus', al caldo, il collasso ortostatico ; all'alti- 
tudine. V edema polmonare . Particolarmente disposti a tali 
fenomeni sono i giovani, per la sensibilità dei loro mecca- 
nismi di regolazione circolatoria. 

Nell'ulteriore corso dell a, la maggior parte delle sud- 
dette modificazioni funzionali diventano superflue c sono 
sostituite da processi di adattamento del metabolismo cel- 
lulare. A tale riguardo la termogenesi senza brivido degli 
abitanti dell’Artide corrisponde alle modificazioni del meta- 
bolismo cellulare c del quadro enzimatico degli abitanti 
delle montagne. Non è nolo se anche nell'a. tropicale si 
verifichino variazioni de! metabolismo intermedio op- 
pure se il miglioramento delle prestazioni dcH'organismo 
dipenda solo da processi di adattamento nella regolazione 
del ricambio idrico ed elettrolitico. La temperatura cri- 
tica dell’uomo induce a ritenere che non siano necessarie 
variazioni metaboliche, poiché l'uomo sarebbe origina- 
riamente un animale tropicale (v. sopra). 

Non è stato ancora precisato il tempo occorrente 
perche si completi fa. per quanto riguarda i processi me- 
tabolici e la regolazione del ricambio idrico ed elettroli- 
tico. L'a. tropicale è ancora incompleta dopo 3 mesi e 
un adattamento ottimale all'altitudine viene raggiunto solo 
dopo molti mesi, come dimostrano le osserva/ioni com- 
piute sui lavoratori nelle miniere più alte del mondo, in 
Perii. Per l'a. a! freJdo, sulla base di esperienze nell’Ar- 
tide c nell'Antartide, sarebbe necessario un periodo mi- 
nimo di 6-8 mesi. 

Alcuni clementi finora non esattamente definiti dell’a. 
si conservano a lungo anche dopo il ritorno in clima tem- 
perato. Cosi la tolleranza alla deficienza di ossigeno da 
parte di membri di spedizioni all'Himalaya risultò sen- 
sibilmente migliore anche 6 mesi dopo la discesa, quan- 
tunque già da tempo l'emoglobina e il numero di eritro- 
citi del sangue fossero diminuiti ai valori che si riscontrano 
in pianura. L’a. degli eschimesi al freddo é stata riscon- 
trata anche dopo 9 mesi di soggiorno in zone calde. L pos- 
sibile, a questo riguardo, fare un parallelo con l'allena- 
mento fìsico, i cui effetti superano il periodo dell'allena- 
mento stesso. Invece fa. al caldo si perde molto presto. 

V. anche: adattamento; biometeorologia; climato- 
logia. 
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HORST JUNG MANN 

ACCOMODAZIONE 

r. accomodation. - I. accomodai ion. - 7. Akkomodaiion. - 

s. acontodación. 

Definizione 

P. la proprietà di variare il potere refrattivo del cristallino. 
Fisiologia 

Quando il muscolo ciliare, o piti propriamente le sue 
fibre circolari ad innervazione colinergica (muscolo di 
Miillcr). viene rilasciato (riposo accomodativo), la zo- 
nula c tesa (fìg. 1), il cristallino subisce una trazione diretta 
verso la periferia. lungo la linea dell'equatore, il suo 
spessore è minimo e cosi pure la sua refrazione. Per con- 
trazione del muscolo la /ornila si rilascia e il cristallino 
tende ad assumere forma sferica, diminuendo il suo diame- 
tro e aumentando il suo spessore; c sono specialmente gli 
strati anteriori che, più clastici, si adattano alla diminuita 
tensione del legamento sospensore. Si ha cosi aumento 
della curvatura della faccia anteriore (quella della faccia 
posteriore rimane pressoché invariata), il che comporta 
diminuzione della profondità della camera anteriore, au- 
mento della distanza fra i due poli c spostamento in avanti 
del centro ottico della lente; dal complesso di queste modi- 
ficazioni deriva aumento del potere refrattivo del cristal- 
lino. La variazione c uguale su tutti i meridiani e avviene 
sempre consensualmente in ambedue gli occhi. 

Azione opposta esercita il piccolo muscolo di Brùcke, for- 
mato dalle fibre meridiane ad innervazione adrcncrgica (acco- 
modazione per la distanza); il suo intervento c. tuttavia, di 
portata trascurabile. 

Mediante l'a. c possibile mettere a fuoco sulla retina 
immagini che si formano su piani anteriori o posteriori 
ad essa. In condizioni di emmetropia, allo stato di riposo 
accomodativo, la retina c adattata ai raggi provenienti 
dall'infinito (punto remoto) che vengono concentrati nel 
fuoco F (fìg. 2); diminuendo la distanza deiroggetto, l'im- 
magine sarà focalizzata in F lt sulla retina si formeranno 
cerchi di diffusione e la visione sarà quindi confusa. Perche 
si abbia immagine nitida c necessario che l'occhio prov- 
veda. mediante il suo apparato accomodativo, ad aumen- 
tare la sua refrazione, il che avviene, naturalmente, fino 
a un preciso limite (punto prossimo), oltre il quale il 
compenso non è più possibile (per le condizioni dell'a. 
nelle ametropie, v. ipermetropi a ; miopia). 

Si chiama ampiezza (assoluta) di a. la differenza tra 
il massimo (adattamento al punto prossimo) c il minimo 
(adattamento al punto remoto) potere accomodativo dei- 
rocchio. c si esprime in diottrie; essa dipende direttamente 
dall'energia funzionale del muscolo ciliare c dalla ela- 
sticità della lente (v. presbiopia). Si chiama campo di 
a. la distanza fra il punto prossimo e il punto remoto 
(v. ottica); la sua estensione c strettamente legata alle 
condizioni di rcfrazionc statica dell'occhio. Si chiama a. rela- 
tiva l'a. che è possibile attuare per una data convergenza. 

A. c convergenza sono si nei nettamente collegato da stret- 
ti rapporti funzionali, precisamente misurabili; esse posso- 
no però essere artificialmente discriminale. Valga come esem- 
pio il seguente: un emmetrope che fissi un oggetto a 33 cm 



Fig. 1. Meccanismo dell a. 


Fig. 2. Raggi convergenti sulla retina (F); raggi convergenti 
sul fuoco (F,) in un occhio non accomodato. 


convergerà per 3 AM (angolo metrico) e accomoderà per 3 
diottrie (v. convergenza; ottica). Se si antepone una lente 
sferica di -1 si avrà un aumento di a. di 1 diottria, restando 
la stessa convergenza; se si antepone una lente sferica di + I, 
si avrà invece una corripondcntc detensione dell'a. In tali 
condizioni sarà definita parte positiva (P) del campo di a. 
relativa (a una data convergenza) la quantità di a. che può es- 
sere ancora esplicata (ed c misurata dalla massima lente con- 
cava che consente visione distinta) e parte negativa (N) la quan- 
tità di a. che può essere rilasciata (ed è misurata dalla massima 
lente convessa che consente visione distinta). La parte positiva 
rappresenta l'energia di riserva; essa c diversa per ogni di- 
stanza c dipende dall'ampiezza accomodativa posseduta dal 


soggetto. Da essa, e cioè dal rapporto -^q- > 1, deriva la pos- 
sibilità di attendere ad un determinato lavoro senza stanchezza. 


L’a. non costituisce che un elemento di un complesso 
riflesso (riflesso alla vicinanza, NaheinstclUingsrcaktion , 
Bchr), del quale fanno parte due altri fenomeni che nel- 
l'individuo normale avvengono pure bilateralmente e con- 
sensualmente: convergenza e miosi. Essi sono diretti, come 
l'a.. ad ottenere percezione chiara degli oggetti ravvici- 
nali, il primo portando gli assi visivi dei due occhi sul 
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punto di fissazione, il secondo eliminando l’eccesso di 
aberrazione sferica e aumentando la profondità di fuoco; 
questi tre movimenti sono tutti controllati dal III paio. 
In condizioni artificiali (uso di prismi o lenti) o patolo- 
giche si può avere dissociazione dei 3 fenomeni (v. pu- 

PILtA E Pl'Pll. I. ARI RIFLESSI; STRABISMO). 

Anomalie 

1) Ne \V adattamento alla visione prossima, indipenden- 
temente dalla presbiopia tv.) o dall'esistenza di vizi di 
refrazione, l’a. può essere insufficiente c non consentire vi- 
sione distinta. Tale insufficienza dipende sostanzialmente da 
uno stato di astenia del muscolo ciliare cd è per lo più asso- 
ciata a condizioni tli anergia generale, da qualsiasi causa 
provocata (denutrizione, malattie debilitanti, etc.). L'ano- 
malia può assumere diversi aspetti: può trattarsi di una 
difficoltà a mantenere per lungo tempo una determinata 
tensione accomodativa; di una sorta di inerzia accomoda- 
tiva, per cui l'adattamento a ogni nuovo stato di refra- 
zione avviene con lentezza c fatica; infine, di una vera 
c propria insufficienza, nel senso che l'ampiezza accomo- 
dativa é minore di quella che è propria di un occhio nor- 
male alla stessa età (la cosiddetta presbiopia precoce). In 
quest'ultimo caso il deficit dcll'a., a volte, è indipendente 
da cause generali c costituisce un segno precoce di altera- 
zioni patologiche locali (cataratta, glaucoma). In ogni 
caso, il disturbo, aggravato talora da reazioni spastiche 
transitorie, ingenera spesso fatica: si hanno allora i segni 
AeW aste nopia (v.). 

2) La paralisi accomodativa (eicloplegia) si manifesta 
soprattutto con segni subiettivi, che variano a seconda 
dello stato di refra/ione dell'occhio. Nell'emmetrope vi 
è impossibilità di vedere chiaro da vicino, mentre la vi- 
sione da lontano permane distinta. Nell’ipermetrope, in 
cui l'a. è in continua sollecitazione, il disturbo visivo è 
assai più grave c si manifesta anche per la visione a distanza. 
Il miope risente, invece, in minimo grado della mancanza 
del suo potere accomodativo, data la limitata estensione 
del suo campo di a.; nella miopia elevata essa può essere 
clinicamente non rilevatale. Nella presbiopia la sclerosi, 
specie se avanzata, del cristallino non consente assolu- 
tamente di porre la diagnosi. 

Un segno caratteristico della paralisi accomodativa è la 
mkropsia. Nell'intento di ottenere una visione nitida, l'a. c 
soggetta ad una maggiore sollecitazione, adeguata alla perce- 
zione di oggetti più ravvicinati. Poiché la grandezza dell'im- 
magine retinica aumenta con l'avvicinarsi dell'oggetto, all'ab- 
norme impulso accomodativo è associata la rappresentazione di 
dimensioni maggiori. Ma per il fatto che la grandezza dell'im- 
magine resta immutata, l’oggetto sembrerà più piccolo di quanto 
sia in realtà. L'inverso, per opposti motivi, avviene nello spasmo 
accomodativo, che darà luogo a macrops/a. 

Obiettivamente possono essere utilizzati i segni forniti 
dalla determinazione schiascopiea (v. schiascopia) della 
refrazione, nel l’adatta mento per lontano e per vicino: si 
da ninno, in caso di paralisi, valori eguali per le due di- 
stanze e. in caso di paresi, valori contrastanti con l'am- 
piezza accomodativa propria dcU'età del soggetto in esame. 

La paralisi dcll'a. può essere causata da lesioni nucleari 
e si presenta allora isolata o associata a paralisi dello 
sfintere pupillare (oftalmoplegia intrinseca); o partecipare 
di una paralisi troncularc, totale o parziale, del III paio. 

A parte tutte le lesioni che interessino in totalità il tronco 
del III paio lungo il suo decorso (tumori, emorragie, traumi, 
aneurismi carotidei, etc.), nc possono essere causa: a) lutti 
i farmaci parasimpaticoiitici . come l’atropina, la scopolamina 
c il gruppo di alcaloidi ad esse affini (losciamina, duboisina, 
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omutropina. etc.); alcuni di questi sono largamente usati per 
applicazione locale, a scopo diagnostico o terapeutico; con essi 
sì ottiene paralisi di tutta la muscolatura intrinseca; b) ma - 
lattic infettive, acute e croniche; nell’encefalite epidemica la 
paralisi, o paresi, accomodativa può presentarsi isolata o asso- 
ciata ad alterazioni pupillari (paralisi, torpore, Argyll- Robert- 
son), o a paralisi parcellari del III paio c costituire un segno 
precoce, talvolta unico, della malattia; piccole complicazioni 
encefalitiche spiegano anche la paralisi dcll'a. che si può avere 
nel decorso di malattie esantematiche, o febbre tifoide, malaria, 
influenza, poliomielite, herpes zoster; nella convalescenza della 
difterite, eccezionalmente con le prime manifestazioni della 
malattia, la cicloplcgia totale bilaterale c complicanza non rara, 
di regola a prognosi fausta; la sifilide può determinare lesioni 
nucleari (lues eerebri , tabe dorsale, paralisi progressiva, cre- 
dotue). per lo più associate, o tronculari (meningite, affezioni 
della fessura sfcnoidalc); anche la meningite tubercolare può 
dar luogo a sindromi paralitiche del III paio, con partecipa- 
zione dcll’a ; c) intossicazioni, sia esogene, come quella da botu- 
lismo (la paralisi è precoce, bilaterale, tenace, spesso associata 
con altri deficit nel territorio del HI paio o di altri nervi oculo- 
motori) o da belladonna (per cs. nella cosiddetta cura bulgara 
del parkinsonismo postencefalitico). sia endogene (diabete); 
d) traumi : nelle contusioni del bulbo, forse per versamenti ema- 
tici nello spessore del muscolo ciliare, di solito associata a mi- 
driasi; e) alterazioni degenerative (atassia ereditaria, oftalmo- 
plegia ereditaria progressiva); /) isteria. 

Il trattamento c soprattutto causale. Nelle paralisi non 
complete potrà essere di qualche utilità l'uso di miotici, 
nell'intento sia di stimolare la contrazione del muscolo 
ciliare, sia di ottenere un miglioramento del visus con il 
restringimento della pupilla. Sintomaticamente gioverà 
l'uso di lenti convesse. 

3) L'ipertonia del muscolo ciliare determina aumento 
del potere di rcfrazionc dell'occhio. L'emmetrope vedrà 
confusamente da lontano (pseudomiopia), l'ipermetrope 
o il miope avranno rispettivamente ridotta o aumentata 
la loro ametropia. Si avrà inoltre macropsia. 

Reazioni spastiche del muscolo ciliare si hanno molto 
comunemente durante qualsiasi lavoro accomodativo, omo- 
logabili. in certo senso, al crampo muscolare da fatica. 
Tale spasmo accomodativo funzionale può essere causa di 
astcnopia, cd c favorito da eccesso di lavoro e dall'esi- 
stenza di amelropic oltre che da condizioni di generale 
labilità neuromuscolare. Ne viene spesso ostacolo al- 
l’esatta determinazione obiettiva della retrazione, che potrà 
dare indicazioni false (miopia apparente, v. miopia). L’er- 
rore può venire facilmente discriminato, nei casi di dubbio, 
mediante istillazioni di un collirio ad azione cicloplegica. 

Olire che alle condizioni sopraddette l'ipertonia del muscolo 
ciliare può essere dovuta: all'uso di / armaci parasimpaticomi- 
metici (tipo acclilcolina, esc ri n a, pilocarpina, prostigmina, etc.); 
ad intossicazione da morfina, aconitina, preparati digitalici, 
arsenicali, sulfamidici, ctc.; a processi irritativi del tronco del 
HI paio (encefalite epidemica, mcningoenccfaliti, dogmi orbi- 
tarie); a traumi contusivi dei bulbo (miopia traumatica, v. 
miopia); a fìngasi intraoculari, per irritazione del corpo ciliare, 
fe spesso una manifestazione dell' isteria. 
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Definizione e concetti generali 

Per accrescimento s'intende l'aumento dt massa di qual- 
siasi sistema materiale, sia inorganico che organico. Quello 
che qui interessa è l’a. dei sistemi organici c possiamo su- 
bito alleluiare che. per questi. I‘a. è una proprietà assolu- 
tamente costante e necessaria a mantenere la continuità 
della vita degli organismi, che altrimenti facilmente si 
estinguerebbero per legge di probabilità. 

In sensi» stretto, l’u. organico c aumento ponderale 
della sostanza vivente. Caratteristica peculiare dcll'a. or- 
ganico è non soltanto quella di rispondere a leggi quan- 
titative non ancora completamente note, ma di essere co- 
stantemente associalo alle trasformazioni morfologiche, 
strutturali e chimiche che costituiscono nel loro insieme 
il processo complicato dello sviluppo degli organismi c che 
sono caratteristiche c costanti per ogni specie. A. e svi- 
luppi» sono fenomeni simultanei c solo parzialmente fun- 
zione l'uno dell’altro. Se in generale lo sviluppo è accom- 
pagnato dall'a.. si hanno fatti parziali di sviluppo indipen- 
denti dall'a. e viceversa. 

Poiché nel l'organizzazione della vita organica possiamo 
riconoscere una serie di gradi (cellule, tessuti, organi, or- 
ganismi. popola/ioni k anche il fenomeno dcll'a. potremo 
considerarlo in guisa diversa se riferito alle cellule, ai 
tessuti, eie. 

Mentre per le cellule, considerate come organismi ele- 
mentari. i fattori determinanti l'a. risiedono nei rapporti 
tra la cellula e il suo ambiente, nei tessuti in cui le cellule 
sono topograficamente e funzionalmente vincolate l'una 
all'altra, c negli organi in cui esistono rapporti fra i tes- 
suti di diversa natura, i fattori regolatori dcll'a. sono pro- 
porzionalmente più complessi. Nell'organismo fa. è rego- 
lato in prevalenza da correlazioni meccaniche, umorali 
e nervose, in modo tale che l'organizzazione definitiva 
dell'individuo di una data specie risulti costante nell'am- 
bito della variabilità fluttuante. Nell'a. delle popolazioni, 
infine, ricompaiono fattori collcttivi, simili a quelli che 
influenzano le popolazioni di cellule indipendenti. 

Un carattere distintivo dcll’a. organico da quello inor- 
ganico è che quest'ultimo può essere illimitato c avve- 
nire con velocità «costante, mentre il primo è per lo più 
limitalo c si effettua con velocità decrescente, l a ragione 
di questo fatto si intuisce facilmente, tenendo presente 
che i sistemi inorganici sono omogenei c statici, mentre 
i sistemi materiali viventi sono fisicamente e chimicamente 
eterogenei e, in quanto vivi, leg ni a fenomenologie dina- 
miche. L'attività funzionale indispensabile a mantenere lo 
stato di vita, che richiede un persistente scambio energe- 
tico col mondo esterno, non può esplicarsi in misura ade- 
guata se non entro limiti fissi, critici, di grandezza dei si- 
stemi viventi: perciò: limiti della grandezza delle cellule, 
della grandezza degli organismi viventi, della grandezza 
delle loro popolazioni. Questi limiti sono il risultato del- 
l'interazione tra le caratteristiche ereditarie della materia 
vivente e l’ambiente in cui cellule c organismi si svilup- 
pano. 

Accrescimento della cellula 

Qualsiasi elemento cellulare isolalo, posto in condizioni 
favorevoli di vita, presenta un metabolismo, nel quale 
l’anabolismo prevale sul catabolismo. La massa di proto- 
plasma vivente aumenta con velocità uniforme e tino ad 
un certo limile interessa prevalentemente il citoplasma. Si 
crea cosi una sproporzione progrediva tra massa nucleare 
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e mussa citoplasmatica, sino ad una fase critica di tensione 
nuclcoplasmatica (R. Hcrtwig); a questo punto il nucleo 
cresce rapidamente a spese de! citoplasma c si inizia la divi- 
sone cariocinetica. Il fattore fisico preminente di tale 
evenienza sarebbe, secondo Spencer, la sproporzione che 
si stabilisce tra superficie e volume della cellula, spropor- 
zione che probabilmente è avvertita in modo diverso dal 
nucleo c dal citoplasma. Comunque, si raggiunge una 
grandezza critica, che può compromettere la vitalità della 
cellula cd è. secondo alcuni AA., il fattore determinante 
della mitosi. Durante fintcrcincsi possiamo ammettere 
che si addivenga ad un raddoppiamento in peso di tutti 
i componenti chimici e morfologici essenziali della cel- 
lula. Per cellule isolate, che ad ogni divisione siano ripor- 
tate nelle condizioni di partenza, fa. può proseguire inde- 
finitamente secondo una legge esponenziale. Questa pro- 
prietà è potenzialmente presente anche in quelle cellule 
dei Metazoi che hanno la capacità di riacquistare carat- 
teri embrionali c di proliferare illimitatamente in vitro 
(A. Carrcl), L dimostrato che i fibroblasti, anche dopo anni 
di coltivazione in vitro, crescono e si dividono per carioci- 
nesi ogni 7-21 h (Olivo). 

Ù ovvio che il fattore fondamentale di questo a. è dato 
dalla disponibilità di materiale trofico qualitativamente c 
quantitativamente adegualo. La concentrazione delle so- 
stanze trofiche, la pressione osmotica, il pH. la tempera- 
tura c qualsiasi altro elemento fìsico o chimico possono 
influire sulla velocità di tale a.: per ognuno di questi fat- 
tori vi ù un grado optimum , che è differente per cellule di 
natura diversa. La facilità di adattamento a varie condi- 
zioni di coltura c inerente alle differenze specifiche delle 
cellule. Si può supporre che molto diverse siano le condi- 
zioni nel caso di organismi unicellulari (Protozoi), nei quali 
durante fintcrcincsi si possono avere differenziazioni strut- 
turali complicate. 

Oltre a questa forma di a. inteso in senso stretto, si 
può avere a. per accumulo dentro le cellule di sostanze 
organiche c inorganiche non viventi: acqua, idrati di 
carbonio, grassi, eie. (paraplasmik Queste si possono consi- 
derare come manifestazioni particolari del metabolismo, 
che possono variamente turbare l’espressione ponderale 
dcll'a. del protoplasma. 

L’a. cellulare individuale porta in generale alla cario- 
cinesi, che risulta quindi un meccanismo fondamentale 
inserito nell'a. ponderale delle cellule ed è imposto dalla 
necessità di non superare la grandezza critica specifica 
di esse (/circe delia stranile zza cellulare costante di Driesch). 
Oltre alla cariocinesi sì possono uvere divisioni dirette 
{aulitosi). multiple U'onitomia) c forme intermedie tra la 
cariocinesi e l'amitosi. 

Accrescimento dei tessuti 

Nei Mctaliti e nei Metazoi le cellule si riuniscono in aggre- 
gati supcrccllulari, i tessuti, la cui comparsa c legata 
alla suddivisione del lavoro fisiologico dell'organismo. Si 
tratta di complessi cellulari omogenei destinati ad espli- 
care la loro attività in forma collettiva; l'interdipendenza, 
quindi, delle singole cellule è piu o meno stretta, c la loro 
autonomia sensibilmente ridotta. Pur essendo le cellule 
l'elemento essenziale di qualsiasi tessuto, in una larga ca- 
tegoria vh questi vediamo interporsi, tra le cellule, sostanze 
intercellulari in quantità alcune volte assai considerevoli 
(tessuti connettivi). Particolari necessità funzionali pos- 
sono richiedere in alcuni casi l'organizzazione accllularc 
(plasmodi c sincizi), come nel tessuto muscolare striato 
c cardiaco, c l'a. di singole cellule al di là dell'ordine di 
grandezza abilitale (cellule uovo, cellule nervose). Va an- 
cora ricordato clic gli clementi vici tessuti, venendo a far 
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parte integrante di un organismo, possono avere una du- 
rata di vita molto diversa, a seconda che la loro attività 
funzionale implichi, o no, rapida usura del tessuto. Perciò 
si distinguono, secondo G. Bizzozzcro, elementi /uhm, .sta- 
bili c perenni, che presentano modalità c durata di a. molto 
ditTcrenti. 

Da quanto precede si deduce che i coefficienti dell'a. 
dei tessuti sono: I) moltiplicazione cellulare : 2) proibizione 
di sostanze intercellulari ; 3) aumento di volume delle sin- 
gole cellule. 

La moltiplicazione cellulare interviene, in misura c tempo 
differenti, nell’a. di tutti i tessuti. È fattore quasi esclusivo per 
gli epiteli: essi esercitano funzione di superfìcie, le loro cellule 
sono a mutuo contatto c sono soggette perciò, almeno in alcune 
direzioni, a limitazione di spazio. Sono sprovvisti di vasi propri 
c il loro nutrimento proviene dalla superfìcie di contatto con il 
connettivo: questi sono i fattori primari della limitazione del 
loro a. Per i tessuti con sostanze fondamentali ha notevole im- 
portanza la produzione delle sostanze interposte alle cellule, 
che per lo più sono molto stabili. Nei connettivi propriamente 
detti, nella cartilagine c nell’osso la sostanza fondamentale 
(mctaplasma) può rappresentare la massa di gran lunga pre- 
ponderante di fronte al volume delle cellule. Anche in questi 
tessuti però si è avuta, specialmente all'Inizio della loro costi- 
tuzione. attiva proliferazione cellulare. Questa varietà di tes- 
suti ha sempre in primo luogo funzioni meccaniche e gli stimoli 
meccanici hanno avuto importanza capitale nel loro sviluppo 
durante la filogenesi, e la conservano anche neirontogcncsi. 
Alcune varietà di questi tessuti, specialmente il connettivo lasso, 
possono andare incontro a notevoli c rapide variazioni di volume 
per imbibizione d'acqua, tanto che il connettivo lasso ha anche 
la funzione di riserva idrica per l'organismo. È però discutibile 
se queste variazioni siano da considerarsi come a. Hcccltuata la 
cartilagine, tutti questi tessuti sono vascolari zzati, ma in misura 
molto diversa. La moltiplicazione delle loro cellule e l'incre- 
mento delle sostanze fondamentali non sono liberi e illimitati, 
perche subordinati alla velocità degli scambi nutritivi consen- 
tili, alla natura dcirambicntc umorale dcH’organismo c al loro 
impegno funzionale. L'aumento di volume delle singole cel- 
lule ha importanza in alcuni casi particolari. Nel tessuto adi- 
poso le cellule possono raggiungere 50-150 ;* di diametro: ciò 
c dovuto all'accumulo di sostanze grasse. L'a. in questo caso 
non è dovuto ad aumento di protoplasma, ma al deposito intra- 
cellulare di materiali di riserva; il variare di tali depositi può 
incidere sensibilmente sul peso complessivo dcH'organismo c 
dipende dalle condizioni metaboliche generali. Anche l'a. ecce- 
zionale delle uova c dovuto all'accumulo di paraplasnii (pro- 
lidi, lipidi, glicidi). Nel tessuto nervoso le cellule possono rag- 
giungere dimensioni gigantesche, di centinaia di [i di diametro. 
Il fenomeno è in rapporto con la precoce differenziazione del 
tessuto stesso, costituito da clementi perenni. Nei Mammi- 
feri la moltiplicazione delle cellule nervose avviene esclusiva- 
mente o quasi nel periodo prenatale; l'ulteriore a. post natale 
del sistema nervoso centrale c dovuto ad aumento di volume 
dei neuroni che lo compongono (pircnoforo e vari prolunga- 
menti) c al costituirsi delle guaine micliniche. G. Levi ha dimo- 
strato che esiste una certa proporzionalità tra mole corporea c 
volume di cellule gangliari omologhe, durante l'a. corporeo, 
e nei vari animali, proporzionalità che sembra dipenda dalla 
diversa attività funzionale richiesta ai neuroni, in rapporto 
alla diversa estensione del territorio di innervazione. 

Anche il tessuto muscolare striato è costituito da clementi 
perenni, che non sono cellule ma voluminosi plasmodi. L'au- 
mento numerico di questi avviene soltanto nei periodi precoci 
dello sviluppo; in seguito, tutto l'aumento delle masse musco- 
lari dipende dall'aumento in lunghezza c in spessore delle sin- 
gole fibre. Questa forma di a. è, come tutte le altre, strettamente 
subordinala alle condizioni metaboliche generali dell'organismo, 
ma su di essa incide in modo particolare l’attività funzionale. 
Anche dopo il termine dell'a. corporeo le masse muscolari 
possono presentare notevoli oscillazioni di volume (ipertrofìa 
c ipotrofìa) determinate dall’aumento o dalla diminuzione del- 
l'attività funzionale. Lo stesso vale anche per il cuore. Quanto 
al tessuto muscolare liscio, sembra che si possa avere, in al- 
cuni casi, aumento numerico delle fibre, ma anche in questo 


tessuto le variazioni più notevoli di volume dopo il termine 
dell’a. corporeo sono dovute a ipertrofìa. 

Le modalità di a. dei tessuti dei Metazoi possono essere 
varie, a seconda dei loro caratteri morfologici c funzionali. Si 
possono avere il tipo di a. interstiziale diffuso, quello per appo- 
si; ione e quello per interazione, che spessi» sono in varia misura 
combinati. Nel l'a. interstiziale le mitosi sono uniformemente 
distribuite nello spessore del tessuto c pure uniformemente 
avviene, quando esiste, l'aumento della sostanza fondamentale. 
Il risultato è che la massa di tessuto aumenta proporzional- 
mente in tutte le sue dimensioni e mantiene cosi inalterate 
o quasi la forma c le proporzioni. Questo tipo si può osservare 
nell’a. embrionale del miocardio c in quello di alcune varietà 
di connettivo propriamente detto. Nella, per apposizione, il 
tessuto cresce in quanto, alla sua superficie, si sovrappongono 
sempre nuovi strati di tessuto per attività delle sue parti super- 
ficiali. L'esempio piu tipico c quello del tessuto osseo, dove 
c imposto dal fatto che la sostanza fondamentale c rigida c 
non potrebbe consentire un a. interstiziale. L'aumento in spes- 
sore c tutto attività del periostio, quello in lunghezza c dovuto 
all a, interstiziale delle cartilagini epifisarie che gradatamente 
sono sostituite al loro limite con la sostanza ossea da tessuto 
osseo. Anche le cartilagini crescono per apposizione ad opera 
del pcricondrio, ma in generale vi è associato anche l'a. in- 
terstiziale delle parti profonde. L'a. per migrazione si ha nella 
costituzione dei blasfemi. In sedi determinate si affollano cel- 
lule che ad esse arrivano per migrazione dalle parli circostanti 
c quindi si moltiplicano. Naturalmente riferito all'organismo 
questo spostamento di parti non c a. ma isto- c morfogenesi. 
Le modalità possono essere, e sono in generale, più complesse 
per ineguaglianze topografiche della velocità di a. 

Ncll'a. dei tessuti si deve considerare anche se tutte le cellule 
abbiano capacita proliferai iva o se questa si limiti a dementi che 
conservano caratteri embrionali. F. probabile che vi siano diffe- 
renze da caso a caso, a seconda del grado di differenziazioni; 
istologica degli clementi del tessuto. Nel tessuto nervoso si 
possono moltiplicare soltanto gli clementi ancora indifferen- 
ziati; nel connettivo propriamente detto, forse qualunque cel- 
lula si può moltiplicare: negli epiteli stratificali proliferano solo 
gli clementi dello strato basale, che hanno posizione topo- 
grafica più favorevole per il loro metabolismo. Gli dementi 
corpuscolari del sangue si moltiplicano soltanto in sedi parti- 
colari (organi ematopoietici), prima di differenziarsi completa- 
mente c di essere immessi in circolo. Per i tessuti costituiti da 
sole cellule, la velocità di a. è* indicata dal coefficiente mito- 
tiro (rapporto Ira cellule in mitosi c cellule in riposo), che in- 
dica la percentuale di cellule che si dividono nell'unità di 
tempo eguale alla durata media della cariocinesi. Conoscendo 
questa si può calcolare l'indice per unità fìsse di tempo. 

La durata e l'intensità di a. dei vari tessuti e nelle varie sedi 
sono molto differenti, c come già detto risultano dall'interazione 
dei fattori genetici individuali con le condizioni ambientali e 
micrcambicmaii. Nell’uomo, per es., alterazioni patologiche del- 
l'a. del tessuto osseo possono essere determinate da alterazioni 
geniche (nanismo ipofisario, acondroplasia, gigantismo, acro- 
megalia, ctc.), ma anche da carenze di fattori essenziali nella 
dieta (Vii. D, aminoacidi essenziali, vitamine del grappo B. 
fosfati, eie.). L’a. per moltiplicazione cellulare cessa molto 
precocemente e definitivamente nei tessuti ad clementi perenni 
(tessuti: nervoso, muscolare striato), ma c accompagnato e 
seguito dall'aumento di volume dei singoli clementi. Nei tessuti 
ad clementi stabili (epiteli ghiandolari, tessuti cartilagineo e 
osseo, muscolatura liscia), l’a. per moltiplica/ione dura, dimi- 
nuendo progressivamente d'intensità, fino al termine dell’a, 
corporeo, perche essi si differenziano più tardi c conservano più 
a lungo cellule a caratteri embrionali; nei tessuti ad clementi 
labili (epiteli di rivestimento, elementi del sangue, elementi 
delle ghiandole olocrinc) dura per tutta la vita e non c destinato 
a dare incremento alla massa corporea, ma a sostituire quegli 
clementi che per varie ragioni vengono continuamente distrutti, 
fv questo il fenomeno della rigenerazione fisiologica costante- 
mente in atto, fenomeno filogeneticamente stabilizzato, che può 
incrementarsi per perdite accidentali abnormi c può manife- 
starsi in modo più o meno perfetto, anche per ragioni acciden- 
tali. nei tessuti ad clementi stabili ( rigenerazione accidentale 
o tuttologia ) ). 
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Accrescimento defili organi 

Gli organi sono costituiti sempre da più tessuti. Durante 
il loro a. si osserva uno sviluppo graduale c armonico 
di tutti ì loro costituenti. I.a regolazione del loro a. é 
certamente dovuta a reciproche influenze regolatrici. Le 
modalità di a. sono varie c curattcristichc per ogni organo, 
e sono inerenti non soltanto alla natura specifica dei vari 
costituenti che subiscono diversa differenziazione istolo- 
gica, ma anche alle azioni meccaniche, chimiche e nervose 
che provengono dagli organi vicini e lontani: autorego- 
lazione dcll'a. che risulta dalla somma delle attività di 
tutto l'organismo. Poiché in ciascun organo sono diversi 
i momenti istogenctici, morfogcnctici c funzionali, l'a. dei 
vari organi nel periodo embrionale c postnatalc non c 
né uniforme né parallelo in uno stesso animale, ma carat- 
terizzato da una notevole clcrocronia (fìgg. I c 2). 

L'aumento di massa di un organo può essere grafica- 
mente espresso in termini di incremento ponderale per 
unità di tempii. Adottando un sistema di assi cartesiani, 
dove siano riportati i tempi sulle ascisse c i pesi sulle 
ordinate, sì ottiene una curva ad S caratterizzala da un 
flesso intermedio che divide la curva in due regioni. Nella 
prima di queste, a concavità verso l'alto, la velocità di a. 
risulta aumentare con il tempo; nella seconda, a conca- 
vità volta verso il basso, la velocità va progressivamente di- 
minuendo sino ad annullarsi quando la curva divenga 
parallela all'asse dei tempi (fig. 3). L'a. di un organo (e più 
avanti vedremo di un organismo o di una popolazione) 
secondo una curva ad S è. in ultima analisi, il risultato di 
una crescita esponenziale degli elementi che lo compon- 
gono in un primo periodo, a cui fa seguito una fase nella 
quale fenomeni di differenziazione, autoinibizionc, limi- 
tazioni spaziali e nutritive diminuiscono gradatamente la 
velocità di moltiplicazione c di a. dei singoli componenti. 

Qualora si riportino su di un medesimo sistema di coor- 
dinate cartesiane le curve di a. degli organi o delle varie 
parli corporee, appare evidente come ognuna di esse abbia 
un andamento tipico, cui corrispondono cronologia e ve- 
locità di a. diverse c specifiche. Si può allora studiare l'a. 



Fig. 1. Curva di a. della statura e ponderale di alcuni organi 
dell'uomo; in ascisse il tempo >n mesi (prenatale) e in anni 
(postnatalc); in ordinate i pesi in grammi e le misure lineari 
(statura, statura a sedere, arto inferiore) in millimetri. 
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di un organo o di una parte del corpo non solo in funzione 
dell'età dell'individuo, ma anche in funzione dell'a. di un 
altro organo o di un'altra parte o dell'organismo intero. 

Da questo nuovo rapporto risulta manifesta la stretta 
relazione che intercorre tra a. c forma. 

Oltre alla rappresentazione grafica dei valori assoluti 
raggiunti durante l’a., si usa molto spesso la rappresenta- 
zione dcll'a. percentuale in funzione del tempo, cioè dell'a. 
considerato in rapporto all'unità di massa dell’organo. 
II procedimento più semplice, quando si abbia una ta- 
bella dei valori assoluti del peso di un organo a determi- 
nati intervalli di tempo uguali, é quello di dividere la dif- 
ferenza tra ogni singolo valore c quello precedente per 
quest’ultimo e moltiplicare per 100. Queste curve indicano 
il variare della velocità di a.; da valori iniziali altissimi 
esse raggiungono la linea delle ascisse quando La. si 
arresta (fig. 4). 

L’a., con le sue diverse velocità nelle singole parti, de- 
termina variazioni morfologiche c modificazioni delle pro- 
porzioni corporee nel corso dello sviluppo di un organismo, 
nonché l’affermazione di forme ben precise al suo conclu- 
dersi. 

Per cs. nel feto umano la lesta appare enorme rispetto 
al resto del corpo ma. pur continuando ad accrescersi, 
risulterà relativamente sempre più piccola nel bambino, 
nel fanciullo, nell’adulto (fig. 5). 

Ogni parte di un organismo presenta in ciascun mo- 
mento del suo sviluppo un aspetto morfologico specifico 
c preciso. Necessariamente, dunque, perche dalla cellula 
uovo si possa giungere alla definitiva organizzazione del- 
l’adulto. l’a. dovrà svolgersi con modalità caratteristiche 
per parti diverse attraverso, come abbiamo già accennato, 
complesse correlazioni di sviluppo. 

In base a ciò le relazioni tra i pesi o le taglie di deter- 
minati organi e i pesi o le taglie dell’organismo comples- 
sivo possono essere espressi da una funzione matematica. 
Nel caso più semplice si può trovare una proporzione di- 
retta tra i due valori, che esprima l’eguaglianza tra le sin- 
gole velocità e l'assenza quindi di variazioni morfologiche. 



valori ponderali percentuali rispetto a quelli dell'adulto (Da 
Scammon, rìdiscxnaiaì. 


172 


Digitized by CjO 




ACCRESCIMENTO 



Fig. 3. Cuna di a. ponderale del polmone di montone; in 
ascisse i tempi in settimane, in ordinate i pesi in grammi. (Da 
M. Aron e P. Grasse, modificata). 


Questo tipo di a. è detto isometrico e si può incontrare 
abbastanza frequentemente nel corso dello sviluppo di 
certi organismi. Cosi molti pesci, il cui a. complessivo 
termina soltanto con la fine della vita, una volta raggiunto 
lo stadio adulto continuano ad accrescersi in modo iso- 
metrico mantenendo sempre la stessa forma. L’a. è detto 
invece aUometrico quando un organo si accresca più o 
meno rapidamente di un altro organo o del resto del corpo. 
Si parla di udometria positiva nel caso in cui la velocità 
sia relativamente maggiore, di allomctria negativa nel caso 
opposto. 

L’a. allometrico testimonia, in maniera particolarmente 
evidente, l’autonomia dcll'a. dei singoli organi, nei con- 
fronti di quello globale dell’intero organismo. Come per 
l'a. isometrico, anche per quello allometrico gli incre- 
menti relativi di mussa sono generalmente costanti du- 
rante lunghi intervalli di tempo. Tale costanza non è 
tuttavia rispettata durante l’intero periodo di sviluppo c 
si conoscono casi di organi per i quali a periodi di a. 
allometrico positivo si alternano periodi di a. allome- 
trico negativo o addirittura di decremento assoluto. Un ti- 
pico esempio c quello della ghiandola timo ncH’uomo, 
che si accresce molto rapidamente sino al 2° anno di vita, 
per poi continuare l’a. con velocità minore sino ai 15 anni, 
età in cui ha inizio una rapida fase involutiva di de- 
cremento. 

I due tipi di a., isometrico c allometrico. inoltre, si 
possono alternare o susseguire nel corso della vita di un 
organismo. È questo il caso della rana che dopo la meta- 
morfosi si accresce in maniera isometrica sino al raggiun- 
gimento della taglia propria della specie: precedentemente, 
invece, durante il processo della metamorfosi, il pas- 
saggio da girino ad adulto era avvenuto per una serie di 
profondi cambiamenti morfologici e organici, essenzial- 
mente effetto di a. allometrico. 

A proposito dcll’a. allometrico, va ricordato come sia 
possibile riconoscere che forme vicine, dissimili però nelle 
morfologie esterne, siano tali perche l’a. c avvenuto in 
misura diversa per le diverse parti del corpo. Con il si- 
stema della trasformazione delle coordinate cartesiane. 


ideato da D’Arcy Thompson, è possibile rendersi conto 
immediatamente del fenomeno: è questa una maniera pu- 
ramente descrittiva che non chiarisce le cause del diverso 
a., ma pone in risulto come semplici processi naturali di a. 
siano responsabili delle differenze tra le forme esaminale 
(tìg. 6). Il metodo consiste nel paragonare i disegni di 
due o più forme di cui una sia presa come riferimento 
e iscritta in un reticolo a coordinate cartesiane. Semplici 
trasforma/ioni cartesiane potranno far si che determinati 
punti delle forme a confronto vengano a corrispondersi 
lungo le lince dei nuovi reticoli, che risulteranno una de- 
formazione di quello originario. Queste deformazioni met- 
terebbero in rilievo le alterazioni avvenute nei processi 
di a. relativo delle varie parti durante il corso della filo- 
genesi. 

L’cterocronia di a. dei vari organi è in rapporto a due 
fatti principali: I) l’a. dei singoli organi c regolato dai 
bisogni fisiologici; così, ad es., il cuore si sviluppa in 
rapporto diretto alla mole corporea, perche deve soppe- 
rire ad una circolazione gradualmente più estesa; il fe- 
gato si sviluppa molto in un certo periodo della vita em- 
brionale per la sua funzione ematopoietica (al ll-lll mese 
di vita fetale rappresenta il 7,5% dell’intero soma, poi 
diventa relativamente più piccolo); 2) l’a. precoce di al- 
cuni organi è spesso in rapporto col grado elevato di coni- 
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Fig. 4. Velocità di a. ponderale nella vita postnatalc nel maschio. 
(Da DonaUison, ridisennata). 


Fig. 5. Proporzioni corporee umane nelle varie età. (Da Stratz , 
r idisegnata). 
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Fig. 6. Esempi di trasformazioni cartesiane. In a) D Union 
< a sinistra) c Orthagoriscus ( a destra). In bl esempi di due 
generi vicini di pesci: Scarus sp. (a sinistra ) c Ponutcanthu * 
(a destra). In basso: Carapaci di varie specie di granchi: A) 
Ger ì imi; B> Cor y sics: C) Scyramathkt’, D) Paratomis: F.) Lupa: 
F I Chorinus. 
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plessità strutturale che essi devono raggiungere. L'esempu 
più notevole è quello del S.N.C.; l'encefalo rappresenta 
nell'uomo al II mese di vita fetale il 20% del peso corporeo, 
alla nascita il 13-14%» nell’adulto ca. il 2%. Il precoce a. 
in questi casi c reso necessario dal fatto che quando le 
cellule hanno assunto caratteri strutturali altamente spe- 
cifici vengono a perdere la capacità di moltiplicarsi ulte- 
riormente. -Quasi tutti gli organi continuano a crescere 
mentre sono già funzionanti: perciò i fenomeni di a. inter- 
feriscono in quelli della differenziazione istologica. Le 
modalità di tale interferenza sono varie da caso a caso, 
a seconda degli organi. Alcune volte, come nel caso di 
molli organi ghiandolari, in mezzo agli clementi diffe- 
renziati ed esercitanti la funzione specifica restano inter- 
calati clementi indifferenti a carattere embrionale, cui 
spetta il compito dell'a.; nelle ghiandole tubulari compo- 
ste, ad es., sono specialmente le estremità a fondo cieco 
che conservano la capacità di crescere in lunghezza e 
di suddividersi dicotomicamente in nuovi tubuli o acini. 

Accrescimento degli organismi 

La velocità di a. dei singoli organi diminuisce sino a ri- 
dursi a zero quando abbiano raggiunto la grandezza defi- 
nitiva, salva restando la possibilità di a. per sopperire 
alle perdite fisiologiche. Lo stesso fatto si osserva anche 
per Pa. globale del soma di un animale, che non è che la 
somma degli a. parziali dei suoi organi. Rappresentando 
graficamente il modificarsi della velocità di a. nel tempo, 
si ottengono delle curve, di solito ad andamento para- 
bolico, caratteristiche per ogni singolo organismo. In al- 
cuni casi si possono osservare oscillazioni normali in più 
o in meno che sono in rapporto a periodi particolari dello 
sviluppo; in alcuni organismi l’a. avviene con ritmo pe- 
riodico (ritmi annuali delle piante; periodicità di a., in 
rapporto con le mute, nei Crostacei, eie.). La curva di 
a. medio normale c caratteristica anche per l’uomo; essa 
non è semplice, ma comprende dei cicli, dei quali i due più 
importanti sarebbero quello circumnatale e quello pube- 
rale (v. bambino; adolescenza). Ogni deviazione del de- 
corso normale della curva di a. è indice sicuro e sensibile 
di turbe dello sviluppo e dello stato generale dell'orga- 
nismo. È ovvio che vi sono notevoli differenze individuali 
e costituzionali che rientrano nei limiti della variabilità 
fluttuante. Come indice dell'a. si può prendere il peso, 
che rappresenta l'aumento globale della massa corporea, 
oppure la statura, che è anche espressione di a., ma di si- 
gnificato diverso: il peso ha prevalentemente valore di 
misura dell'alimento di massa, la statura c indice del- 
l'evoluzione morfologica dell'individuo. Tutti e due i dati 
hanno grande valore teorico c pratico, c si possono con- 
frontare con i valori medi normali ricorrendo, ad cs., 
alle tavole di C. Pirquet. Si utilizzano questi dati anche 
stabilendo dei valori indici, in cui si pongono in rapporto il 
valore assoluto del peso c quello della statura. Si possono 
ottenere cosi dei giudizi su valori relativi clic permettono 
di fare il confronto fra individui di massa corporea diversa 
e rilevarne la normalità delle proporzioni. Altri indici 
si ottengono usando la statura a sedere, la lunghezza 
degli arti, il perimetro toracico, ctc. (v. antropometria). 
Questi indici non sono eguali in tutti gli individui e sono 
particolarmente utili a determinare i vari tipi biologici 
(v. BtOTIPOtjOGlA umana). 

Durata di i l'accrescimento corporeo 

In alcuni organismi (alcuni invertebrati- pesci, rettili, 
piante) Pa. è indefinito, cioè dura quanto la vita dell'or- 
ganismo; però anche in questi casi col progredire dell'età 
la velocità dell'a. si attenua. Negli Insetti è limitato al 
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periodo embrionale e larvale; ncH’uomo. nei Mammiferi 
e in molti altri animali cessa assai prima della morte. 

Poco di sicuro si può dire sui fattori generali c sulle 
ragioni per cui Fa. si arresta ad un determinato momento. 
Il meccanismo è noto solo per alcuni casi particolari, 
come l'arresto dell’a. in lunghezza delle ossa per scomparsa 
delle cartilagini interepifisarie nei Mammiferi. Un rapporto 
intimo esiste in molti casi con il raggiungimento della ma- 
turità sessuale. Un dato di notevole interesse c quello, di- 
mostrato, che la grandezza del soma è specifica ed eredi- 
taria per le singole specie e razze. Un fattore generale di 
limila/ione dell'a. per moltiplicazione cellulare si può indi- 
viduare nella differenziazione istologica, nella quale si ha 
la stabilizzazione di strutture destinate a funzioni specifiche, 
il che contrasta con la possibilità di rinnovamento del 
protoplasma che si opera nel modo più efficace con la mi- 
tosi. La cellula altamente differenziata può sopravvivere per 
un periodo anche lunghissimo, ma è inevitabilmente sog- 
getta a lente modificazioni che la portano alla morte ( cito - 
morfosi di Mino/). Uno dei fatti più sicuramente stabiliti è 
la diminuzione progressiva della quantità d’acqua in tutti 
i tessuti durante e dopo l’a M associata certamente a modi- 
ficazioni nella costituzione tìsicochimica del protoplasma. 

Fattori dell'accrescimento 

I fattori dell’a. sono innumerevoli e attivi in misura di- 
versa nelle differenti specie c nelle differenti età. Si pos- 
sono distinguere fattori primari c fattori secondari, I fat- 
tori primari dipendono dalle caratteristiche genetiche delle 
diverse specie c razze c dalla costituzione ereditaria dei 
vari individui, con i conseguenti diversi orientamenti nello 
sviluppo: non sono, per ora, precisabili nella loro intima 
essenza, ma sono certamente i determinanti fondamentali 
delle differenze di velocità, durata e modalità dell'a., 
che portano alle differenze di specie c di razza. Sono fat- 
tori secondari le modificazioni ambientali nelle quali si 
può svolgere la vita. In questo complesso sono noti molti 
casi particolari di fattori endogeni ed esogeni che agiscono 
sull’a.. ma è difficile riconoscere fattori generali di valore 
universale. Col complicarsi dell'organizzazione dei Me- 
tazoi. i meccanismi regolatori dell’a. si fanno sempre più 
complessi e vari. L’organismo impiega vari mezzi di rego- 
lazione del proprio a., che in definitiva consistono nella 
creazione del proprio ambiente umorale interno costante 
e nella sua regolazione mediante l'attività nervosa. È ovvio 
che ì fattori intrinseci dell'organismo sono, per i suoi 
tessuti c le sue cellule, fattori estrinseci. Negli organismi 
autotrofi (ad es. piante verdi) i fattori dell’a. sono dati 
specialmente dalla disponibilità di determinate sostanze 
chimiche nel terreno (nitrati, fosfati, etc.) c nell'atmosfera 
(CO*, 0 2 ) e dai fattori fisici indispensabili alla sintesi 
clorofilliana (radiazioni luminose, temperatura, etc.). Gli 
organismi cterotrofi richiedono condizioni chimiche più 
complesse: i principi chimici di cui necessitano sono molto 
vari (protidi, glicidi e sali inorganici). La cellula animale 
deve in generale avere a disposizione la serie completa 
degli aminoacidi necessari alla sintesi delle sue molecole 
proteiche; la mancanza di un solo aminoacido arresta 
l’a. normale. Alcune sostanze sono necessarie a tutti i 
tessuti (ad es. lisina), altre non sono richieste in egual misura 
da tutti i tessuti. Le sostanze nutritive necessarie alfa, si 
ripartiscono nei tessuti c negli organi secondo determinati 
coefficienti. I diversi a. parziali si limitano reciprocamente. 
Oltre a questi clementi più propriamente trofici, alcuni 
tessuti hanno bisogno di clementi speciali: le vitamine. 
Fra queste, ha una particolare importanza per fa. dell'in- 
tero organismo la Vit. B* o lattotlavina. La carenza di 
questa sostanza determina arresto dell'a. Altre vitamine 


hanno azione limitata su determinati tessuti e organi. 
Mentre alcuni animali sono in grado di sintetizzarsi alcune 
vitamine indispensabili, altri, e in particolare l'uomo, le 
debbono costantemente assumere dal mondo esterno con 
gli alimenti. Le vitamine sono in generale richieste in 
dosi molto piccole, ma se sono al di sotto di un certo 
limite danno luogo a fenomeni di carenza. 

Un fattore endogeno dell’a. è rappresentato ancora dalle 
ghiandole endocrine. Il loro sviluppo ed equilibrio è fon- 
damentalmente ereditario, ma esse sono sensibili ad al- 
cune condizioni ambientali, come la temperatura, l'alimen- 
tazione, eie. Particolare importanza hanno specialmente 
l'ipofisi, la tiroide, il timo e le gonadi. Nei vertebrati fa. 
corporeo nel suo complesso c regolato da un ormone spe- 
cifico secreto dal lobo anteriore déU’ipofisi {ormone soma • 
totropo). L’asportazione chirurgica di questa ghiandola o 
un suo malfunzionamento, per ragioni patologiche (tu- 
mori, per cs.) o genetiche, determina una mancata o dimi- 
nuita produzione di tale ormone con conseguente crescita 
difettosa per l'individuo (nanismo). Un eccesso di questo 
ormone, invece, può condurre a casi di gigantismo. 

La regolazione dell'a. è quindi raggiunta fonda- 
mentalmente con mezzi chimici. Recentemente si sono 
identificate altre particolari sostanze che avrebbero 
azione specifica sull'a. delle cellule; nelle piante si sono 
trovate le biotinc. che sono indispensabili in dosi picco- 
lissime alfa., in alcuni casi da sole, in altri associate alta 
Vit. B t e alfauxina. Haberlandt ha dimostrato che le 
cellule vegetali possono produrre sostanze chimiche, de- 
nominate fi/ormoni, che stimolano la mitosi delle cellule 
vicine. Dai fagioli verdi si è isolata la traumatina, che in 
seguito c stala prodotta anche sinteticamente (C u H., 0 4 ). 
Fattori anaibghi si trovano anche nelle cellule animali; 
nei Protisti si sono potuti distinguere uno speciale fattore 
chimico della divisione cellulare c uno dell’a. Questi fat- 
tori possono essere variamente influenzati e inibiti dagli 
agenti ambientali. L'azione relativamente indipendcnlc del 
fattore di divisione c di quello dell'a., quale risulta da 
numerosi dati sperimentali, toglie valore alla teoria del 
rapporto nucleoplasmatico, si che essa non è più general- 
mente accettata. I fattori che intervengono nel determi- 
nismo ddl'a. c della divisione cellulare non sono a tut- 
t’oggi ben compresi. Se sono certi l’importanza e il ruolo 
di alcuni fattori fisicochimici (pH, viscosità, gruppi SH, 
vitamine, ormoni, etc.), si è tuttavia ancora lontani dal 
conoscere il complesso meccanismo degli stimoli che in- 
ducono una cellula a dividersi. Il processo mitotico ha 
infatti senz’altro un suo controllo genico e i suoi rap- 
porti con le variazioni del microambicntc cellulare sono 
tali da non permettere una completa analisi di questo 
fondamentale fenomeno. Del resto questa nostra attuale 
ignoranza si riflette nella dichiarala impotenza a con- 
trollare Fa. anomalo delle cellule tumorali. Solo una mi- 
gliore conoscenza dei meccanismi molecolari della duplica- 
zione del DNA e degli altri acidi nucleici ci potrà avvici- 
nare, infatti, una volta chiarito in tutti i suoi particolari 
il divenire del processo mitotico, al controllo dell’a. pato- 
logico delle cellule tumorali. 

Secondo A. Carrcl, l'azione inibitrice dell'a. nell’orga- 
nismo avviene per mutamenti nelle proprietà degli umori 
circolanti. Carrel e Parker hanno dimostrato che nelle 
colture in vitro l'aggiunta di siero proveniente da animali 
di differente età determina un rallentamento dell'a. tanto 
più marcato quanto maggiore è la loro età. Questi dati 
dimostrerebbero comunque che. col progredire deH'ctà. 
l'organismo produce in misura crescente elementi chimici 
inibitori dell’a. In generale possiamo ammettere che le 
cellule di varia natura abbiano, per la loro diversa costi- 
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/ione Drosaphtla meianogaster secondo una curva logistica. 
I Cerchietti corrispondono ai dati osservati, la linea intera 
corrisponde allo sviluppo di una funzione logistica. (Da Pearl e 
Parker, unni: fìcata). In basso: curva di a. della popolazione 
degli U.S.A. secondo i dati di censimento (cerchietti) e le pre- 
visioni in funzione logistica. (Da Lotka, modificata). 


dizione chimica strutturale, recettività diversa per i mol- 
teplici fattori endogeni ed esogeni che stimolano o inibi- 
scono l'a. e la moltiplicazione cellulare. Le cellule tumorali 
sarebbero refrattarie agli agenti inibitori. Poiché i fattori 
regolatori dell’a. sono prevalentemente chimici, qualunque 
fattore, anche fisico, che agisca modificando la reattività 
dei componenti in gioco, farà sentire i suoi effetti sull’a. 


Ricordiamo ancora che se l’a. viene limitato artificialmente 
con ipoalimentazione totale o con ipoalimentazione azo- 
tata. la capacità di crescere è conservata a lungo: la ri- 
presa dell'a. è possibile in un’età nella quale di solito è 
completamente cessata nell'animale normale (Osbornc 
e Mendel). D’altra parte, Jackson c Stewart hanno dimo- 
strato che i ratti bianchi, messi ad alimentazione normale 
dopo un periodo di ipoalimentazione iniziato alla nascita 
c continuato per 3-52 settimane, si sviluppano in modo 
variabile, ma non riescono mai a raggiungere il grado 
di sviluppo normale. Sembra pure che siano presenti in- 
fluenze d’ordine nutritivo nel caso di gruppi di animali 
allevati per più generazioni in spazio ristretto: la taglia 
degli animali diminuisce. Il fenomeno é molto sensibile 
nei Pesci (C. Champy) e nelle Limnee (De Varigny). 
Già C. Darwin aveva ammesso l’intervento di questo fat- 
tore nell’origine delle piccole specie insulari. 

Accrescimento delle popolazioni 

Le popolazioni possono essere considerate come un insieme 
di organismi della stessa specie, che in un determinato mo- 
mento occupino un determinato spazio. 

Poiché gli organismi viventi sono caratterizzati dalla pro- 
prietà di riprodursi c dalla innata capacità di aumentare il 
loro numero, le popolazioni tendono ad accrescersi. 

Si consideri inizialmente una popolazione di organismi 
monocellulari (Protisti) che si moltiplichino per scissione 
con illimitate disponibilità di sostanze nutritive c di spazio. 
L’a. numerico di questo tipo di popolazione, in funzione 
del tempo, avverrà secondo una curva esponenziale che 
tende asintoticamente all’infinito (fig. 7, inulto). Nello stesso 
modo si comportano popolazioni di cellule coltivate in 
vitro , quando sia loro somministrato sempre nuovo mezzo 
di coltura c garantito nuovo spazio con continui trapianti 

Data rillimitata capacità riproduttiva di queste cellule, 
esse possono essere considerate immortali in condizioni 
ambientali costantemente favorevoli. 

Un classico esempio é rappresentato dall'esperimento di 
Carrel il quale, mediante successivi trapianti, riuscì a 
mantenere una coltura di fibroblasti di pollo per ca. 30 
anni, senza che le cellule presentassero alcuna variazione 
del ritmo mitotico o alcun segno di senescenza. 

Questo nell'astrazione teorica delle condizioni otti- 
mali artificiali, in quanto in natura fenomeni di variabi- 
lità ambientale, limitazioni di spazio, scarsità di dementi 
nutritivi, predazione da parte di altri organismi sono al- 
trettanti fattori che limitano la crescita delle popolazioni. 

Più generalmente quindi e in natura gli organismi mono- 
cellulari. seppure dotati di illimitata capacità moltiplica- 
tiva. costituiscono popolazioni ad a. di tipo logistico. 

Anche per le popolazioni di organismi pluricellulari l'a. 
è regolato dai fattori sopraricordati, ma è inoltre funzione 
del rapporto tra nascite e morti: in questo caso infatti gli 
individui non sono più immortali, pur conservando la 
caratteristica dell’innata capacità riproduttiva. (Darwin 
ha calcolato che una coppia di elefanti potrebbe essere 
l’inizio di una popolazione che, in 750 anni, raggiunge- 
rebbe i 19.000.000 se non intervenisse alcun fattore avverso). 

In una popolazione naturale che si trovi in favorevoli 
condizioni ambientali la frequenza delle nascite sarà di 
regola più alta di quella delle morti, per cui l’a. sarà ini- 
zialmente di tipo esponenziale. Raggiunto^ però un certo 
grado di numerosità, le limitazioni di spazio c di cibo 
faranno sentire il loro peso e la popolazione continuerà 
ad aumentare, ma con incrementi sempre minori sino a 
raggiungere un livello numerico limite, attorno a cui si 
manterrà in equilibrio. 

In natura l’a. di queste popolazioni avviene quindi se- 
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condo una curva ad S: anche in questo caso la funzione 
logistica è l’espressione che più si avvicina a descrivere 
l’evoluzione di una popolazione in termini matematici 
(fig. 7, al centro). 

Le popolazioni umane (v. demografia) non sembra 
facciano eccezione a questo andamento generale: un 
esempio ci è dato dallo studio sulla popolazione degli 
U.S.A. eseguito da l.otka. dal quale risulterebbe evidente 
come essa si accresca con buona approssimazione secondo 
una funzione logistica (fig. 7, in basso). 

Secondo la curva l’equilibrio numerico per la popola- 
zione americana dovrebbe essere raggiunto intorno al- 
l’anno 2000, ma i più recenti dati demografici, che dimo- 
strano come la natalità sia di nuovo in aumento c come 
anche la mortalità sia stata ulteriormente ridotta, indicano 
invece che l’a. è ancora sensibilmente di tipo esponen- 
ziale e che siamo ben lontani dal raggiungimento del- 
l’equilibrio. 

Tuttavia, nella dinamica delle popolazioni umane, i fat- 


tori sociali, economici o scientifici (gli antibiotici ne sono 
un chiaro esempio) sono difficilmente prevedibili, si da 
rendere incerte le estrapolazioni nel futuro dei fenomeni 
demografici. 

Qualora però si consideri la popolazione umana di 
tutto il globo (fig. 8) risulta evidente come essa sia in fase 
di rapido a. c come non vi siano segni che indichino l'ap- 
prossimarsi della fase di equilibrio. Ritenute inevitabili, 
anche se tuttora lontane, le limitazioni naturali di cibo e 
di spazio che un giorno sopravverranno, non mancano 
gli estremi per considerare questo preoccupante problema 
come uno dei maggiori che l’umanità sia chiamata a ri- 
solvere. 

L 'Homo sapiens , che sempre di più si è andato affran- 
cando dalle variazioni ambientali per farsi arbitro della 
propria evoluzione, si trova oggi a dover prendere co- 
scienza di questo problema fondamentale: dovrà risol- 
verlo in una maniera che risponda alle sue esigenze di 
libertà e dignità. 
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OLIVIERO MARIO OLIVO* 

ACETACETICO ACIDO 

Sin.: ac. aceti lacci ico; ac. diacetico. - f. acide acétylacé - 
tigne. - i. acetoacctic acid. - T. Ace te ssig sàure. - s. àcido 
acetacético. 

L’ac. aoctacctico o ac.-^-chctobutirrico è un 3-chetoacido 
che risponde alla formula: 

CH, — CO — CH, — COOH 

(Y) <£) <*) 

L’ac. a. in soluzione è una miscela in equilibrio della 
forma chetonica c di quella cnolica: 

CH, — CO— CH,— COOH ** CH,— C(OH) = CH -COOH 

In ambiente acido prevale la forma chetonica, in am- 
biente alcalino quella cnolica. Come tutti i ^-chetoacidi 
l’ac. a. non è stabile allo stato libero e perde anidride 
carbonica per dare un chctonc, l’acetone: 


CH,-CO— CH,— COO H - CH,— CO— CH, +CO, 
Per riduzione l’ac. a. dà l'ac. fi-idrossibutirrico (v. £- 

IDROSSIBUTIRRICO ACIDO).' 

CH, — CD -CH. — COOH -ìi^CH^-CHOH-CH,— COOH 

Può anche subire la scissione detta acida dando cosi 
luogo, mediante addizione di 1 molecola di acqua, a 
2 molecole di ac. acetico. 
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CH,— CO-CH a — COOH Hg ° -» 2CH, — COOH 

L’estere detrae, a. con alcol etilico è noto sotto il 
nome semplice di estere o etere acctacctico, CH, — CO — 
— CH,— COOC.Hj. di grande importanza per la chimica 
preparatoria; tra l’altro per la preparazione di sostanze di 
uso terapeutico come Tantipirina c il piramidone. 

L’ac. a. è presente in piccole quantità sia nei tessuti 
che nelle urine; in queste ultime però c contenuto in 
quantità tali da non poter essere messo in evidenza con 
ì normali metodi di analisi chimica clinica. 

La principale via di formazione dcll’ac. a. ha come 
tappa intermedia l’acetil-CoA. L’ac. acetico (v. acetico 
acido) nella forma attivata di acctil-CoA c un prodotto 
del metabolismo dei glicidi (v.), dei lipidi (v.), e di alcuni 
aminoacidi (v.). L'acctil*CoA entra nel ciclo di Krcbs 
per essere immediatamente ossidato per produrre energia, 
oppure viene utilizzato per le reazioni di transacetilazionc. 
Tuttavia anche in condizioni normali, per accumulo di 
una piccola quantità di acctil-CoA, 2 molecole di questo 
metabolita si condensano per formare acctacctil-CoA. 
Una tiokstcrasi. localizzata soprattutto nel fegato, idro- 
lizza questo composto con formazione di ac. a. c CoA. 
Ca. */» dcll’ac. a. sono ridotti nel fegato ad ac. [s-idrossi- 
butirrico, mentre una frazione più piccola è decarbossi- 
lata ad acetone. L’ac. a., l’ac. Mdrossibutirrico c l’ace- 
tone sono noti con il nome di corpi chetonici o acetonici 

(V. ACETONICI CORPI). 

La formazione di acctacetil-CoA per condensazione 
di 2 molecole di acctil-CoA assume un’importanza ben 
più rilevante in quelle condizioni che si accompagnano 
ad un’abnorme produzione di acctil-CoA: come per cs. 
nel diabete mellito , nel digiuno, nella dieta povera di 
carboidrati o ricca di grassi. 

Una seconda fonte di ac. a. è costituita dal Ji-ossime- 
tilglutaril-CoA, prodotto intermedio nella sintesi del co- 
lesterolo (v.), ma c discussa l’importanza di questa via di 
formazione di ac. a. nella chetogenesi tv. chetogenesi e 
chetolisi). Secondo alcuni AA. infatti essa diventerebbe 
di notevole importanza nel diabete. 

acetacetil-CoA ^ acctil-CoA v /r acctaoetaio 

CoA d- -A .Vossimetilglutaril- ) ' H,0 

CoA 

Nei tessuti extraepatici c presente un sistema di attiva- 
zione assente nel fegato, che in presenza di ATP e CoA 
trasforma l'acctacetato in acctacctil-CoA. Quest’ultimo 
composto si può anche formare con una reazione di 
scambio dal succinil-CoA. Nei tessuti extraepatici, ma non 
nel fegato, l’idrolisi dell'acetucctil-CoA è bilanciata 
dunque da una rapida risintesi. 

L'acctacetato si forma per idrolisi anche dal fumaril- 
acetacetato, prodotto del metabolismo di alcuni amino- 
acidi chctogcnctici. 

HOOC — CH 

CH— CO— CH,— CO— CH,— COOH — a - ?> 
HOOC— CH 

If 

CH— COOH -f CH,— CO— CH,— COOH 
V. anche; acetonici corpi; chetogenesi e chetolisi; 

CHETONEMIA. 
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ACET ALDEIDE 

Sin.: aldeide acetica; aldeide etilica; cianai; ctilal. - 
f. acètaldchyde. - I. acetaldehyde. - t. A e thyla Idehyd; Ace- 
taldehyd. - s. acetaldehido. 

Chimica 

L’acctaldcidc (CH, — C'HO; p.m. 44,05) c un prodotto 
di moderata ossidazione dell'alcol etilico. 

L’a. può ottenersi dall'alcol mediante trattamento con bicro- 
mato di potassio o biossido di manganese e ac. solforico, op- 
pure dal cloruro di metile trattato con sodio formaldeide. Indu- 
strialmente si ricava dalla condensazione di 1 molecola di 
acetilene con 1 di acqua facendo gorgogliare l’acetilene in ac. 
solforico diluito a caldo contenente solfato mercurico come 
catalizzatore. 

L’a. è un liquido incolore, mobilissimo, di forte odore 
penetrante caratteristico (etereo), leggero ( d — 0,795 a 
10° C; 0,787 a 16 °C), facilmente volatile, bollente a 
21 “C con vapori facilmente infiammabili e brucianti con 
fiamma pallida. 

È ben solubile in acqua, alcol ed etere. 

L’a. è facilmente ossidabile ed ha quindi proprietà ri- 
ducenti. Una sua soluzione trattata con alcune gocce di 
soluzione di nitroprussiato sodico e poi con alcune gocce 
di pipcridina produce un’intensa colorazione turchina. 

L'a. è messa in commercio in soluzione acquosa al 
50% o al 95-99% di purezza in cilindri di acciaio ermetica- 
mente chiusi. 

Trattando fa. con piccole quantità di ac. cloridrico o di 
ac. solforico, essa si polimcrizza in paraldeide. Qucst’ul- 
tima (p.m. 132,16) è il trimcro ciclico dell'a. e si presenta 
come un liquido incolore, limpido, meno volatile della 
precedente, neutro o leggermente acido, di odore etereo 
acre, di sapore bruciante, con d «= 0.998 a 15 *C, bollente 
a 123-125 °C, solubile in 8,5 p. di acqua fredda. La solu- 
zione a caldo si intorbida. E ben solubile in alcol ed 
etere. Raffreddata si rapprende in una massa cristallina 
fusibile a 10,5 °C. La paraldeide è facilmente infiammabile. 
Essa va pure sotto i nomi di elaldeidc o di triacctaldcidc. 

La paraldeide, per la facilità che ha di assorbire ossi- 
geno c assumere reazione acida, deve essere conservata 
in luogo fresco e all’oscuro. 

La metaldeide è un altro prodotto di polimerizzazione 
dell’a.: si presenta informa solida, bianca, di odore etereo 
acre cd è usata come combustibile {Meta). 

Farmacologia 

L’a. è una sostanza dotata di proprietà ipnonarcotichc, 
ma in pratica non viene impiegata, sia perche ha una no- 
tevole azione irritante sulle vie respiratorie, sia perché 
può causare una depressione o anche l'arresto della fun- 
zione respiratoria; non determina alterazioni cardiache o 
vaxopressorie. La narcosi da a. è rapidamente reversibile, 
data la grande volatilità della sostanza, che viene elimi- 
nata inalterata, sia per la via respiratoria sia attraverso 
i reni. 

La paraldeide. che fu introdotta nel 1882 da V. Cervello, 
è un ottimo ipnotico, scarsamente tossico, ma di uso molto 
limitato, specialmente per l’odore particolare c sgradevole 
che lascia all’alito. Viene utilizzata raramente come ipno- 
tico c come ipnonarcotico; a volte nel parto indolore c 
nella terapia del tonno (da sola o in associazione a cloralio 
idrato, a barbiturici e a bromuri). 

A dosi elevate é stata utilizzata nella terapia dell’avve- 
lenamento stricnico c delle convulsioni da tetano. Non 
determina fenomeni di eccitazione. 


183 


184 


Digitized by Google 



ACETAZOLAMIDE 


Somministrata per via orale c assorbita rapidamente in 
pochi minuti dal tubo digerente; per il 70-88% è distrutta 
principalmente nel fegato, sembra per un processo di depo- 
limerizzazione e ossidazione; per 1*11-28% è eliminata im- 
modificata per via polmonare e per lo 0, 1-2,5% per via 
renale. Supera la barriera placentare. A scopo ipnotico 
si usa alla dose di 1-4 g per via orale in pozioni aroma- 
tizzate, in capsule gelatinose, in emulsioni, per via ret- 
tale sotto forma di clistere o per via intramuscolare alla 
dose di 1-2 g. A scopo narcotico bisogna usare dosi di 
8-10 g per via orale o per via rettale. Data la sua azione 
irritante ed iperemizzante e data l'eliminazione per via 
polmonare, è controindicata nelle malattie broncopol- 
monari, in casi di ulcere gastroduodenali e nelle insuffi- 
cienze epatiche. A dosi ipnotiche è ipogl ice mi zzante, a 
dosi narcotiche c invece ipcrgliccmizzantc. 

Malgrado la scarsa tossicità della paraldcidc. sono stati 
descritti casi mortali per ingestione di dosi di 25-50 g. 

La metaldeide (Meta) non ha usi terapeutici. Ha dato 
luogo ad avvelenamenti accidentali e volontari con sinto- 
matologia convulsiva tonicoclonica. Si ritiene che una 
tavoletta di Meta da 4 g per un adulto c mezza tavoletta 
per un bambino povsano riuscire letali. 
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FMIf IO MARMO E LEONARDO DO NATE IX! 

ACETAL1: v. aldeidi. 

ACETAML1DE 

Sin . : antìfebbrina; N-fcnilacetamide; acctilaminohen/olo; 
monoacelilanilina. - f. acctanilide ; antifebrine. - i. aceto - 
nitide', antifebrine. - T. Acetanilid : Antifcbrin. - s. ace ta- 
ti i/ida’, antifehrina. 

È. come le altre anilidi, un acilderivato dell'anilina. In 
essa un idrogeno del gruppo aniinico dell'anilina c sosti- 
tuito dal radicale dcll‘ac. acetico. Ha la formula: 

9 

NH-CO-CH, 

P.m. 135,16; p.f. i 1 14 °C. Polvere bianca cristallina (rom- 
boidale), inodora, di sapore un po' acre. poco solubile 
in acqua (0,56 g a ; 25°Cc 36.9 g a 80 °C in 100 mi), 
solubile in alcol (36,9 % a + 20*0 c in etere, glicerina 
e cloroformio. 

L’acetaniiide appartiene al gruppo dei farmaci antipi- 
retici analgesici e in particolare al gruppo di quelli deri- 
vati dall'anilina (v. anilina f. derivati). Le sue proprietà 
terapeutiche furono scoperte incidentalmente verso la fine 
del xix sec. allorché l'a. fu prescritta per errore nella cura 
di una parassitosi intestinale c se ne osservò lo spiccato 
potere antipiretico. Attualmente esistono valide ragioni 
perche, nell'Impiego pratico, venga sostituita con altri 
prodotti meno tossici i quali, peraltro, sono dotati di 
effetti antipiretici e analgesici di grado non inferiore. 
Tuttavia l'a. e le sostanze assimilabili sono ancora usate 
in certe condizioni e in certi paesi, nei quali è stata anche 
descritta una notevole percentuale di intossicazioni cro- 
niche dovute ad abuso. Ciò potrebbe essere posto in rela- 
zione con il fatto che l'a. provoca, rispetto ad altri pro- 
dotti, quali per es. l'aspirina, cileni più marcati sul S.N.C. 
inducendo rilassamento maggiore, riduzione dell'atten- 


zione, della concentrazione, dell’ansietà e un certo grado 
di sonnolenza. 

Gli effetti dell’u. a carico dei diversi organi c appa- 
rati, specialmente in caso di intossicazione acuta o cronica, 
sono caratteristici. La depressione del S.N.C. e del re- 
spiro può risultare molto grave c. in caso di intossicazione 
acuta, può divenire di per sé stessa causa di morte. Di mi- 
nore rilievo sono, di norma, l'abbassamento della pressione 
sanguigna e la depressione dell'attività cardiaca, che talora 
appare più grave di quanto non sia effettivamente a causa 
della cianosi dovuta alla nictcmoglobincmia provocata dal 
farmaco. L’a., infatti, si scinde nell’organismo per idrolisi 
liberando piccole dosi di anilina. La formazione di metc- 
moglobina c dovuta ad uno o più nictaboliti derivati 
dall'anilina; comunemente si ritiene che la sostanza in 
causa sia la fenilidrossilamina, ma recentemente é stata 
avanzata l’ipotesi che possa trattarsi, invece, del nitroso- 
benzene. L’attività metcmoglobincmi/zantc dcll’a. acqui- 
sisce importanza non tanto perché in condizioni di intos- 
sicazione acuta o cronica possa essere causa diretta di 
morte, quanto per il ruolo che può svolgere nel determi- 
nismo di possibili danni renali da più parti descritti per 
l’a. c per i farmaci assimilabili. L’a.. somministrata per 
via orale, si trasforma rapidamente nell’organismo in 
p-acctilaminofenolo ed in p-aniinofenolo ed é eliminata 
con le urine come prodotto di solfo- o glicuronoconiu- 
gazione. D’altra parte fra l'a., racetilfcnctidina c il 
/»-acctilaminofcnolo l'a. è la sostanza caratterizzata dal 
più intenso effetto mctcmoglobincmizzantc (3.3% di me- 
temoglobina dopo somministrazione orale di acetilfcncti- 
dina c 17.50% dopo somministrazione della stessa disse 
di a.) e ciò rappresenta un'ulteriore opportunità di limi- 
tazione del suo impiego. Spesso l'a. si trova in preparati 
commerciali come componente di polveri o cachet anti- 
ncvralgici. Per uso interno si somministra in carte, com- 
presse o capsule (0,10-0,25 g per dose; dosi massime: 
0.30 g per dose, 1 g al di). All'esterno, come emostatico 
e antisettico, è stata usata in soluzione al 5%. 
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MAURIZIO MARCONI 


ACETAZOLAMIDE 

N. R.: Diamox; Diuriwas; Inidrase. - F. acètazoiamide. - 
1. acetazalamide. - T. Azetazalamid. - s. acetazolamida. 

Sostanza ad azione diuretica, sintetizzata da Koblin c 
Capp durante la realizzazione di un piano di studi di- 
retto ad approfondire la conoscenza di particolari pro- 
prietà dei sulfonamidici. 

Chimicamente c una sulfonamide eterociclica (5-acctila- 
mido-l,3,4-tiadia/olo-2-su!fonamide), cui spetta la seguente 
formula di struttura: 


CH, 


N N 

Il II 

CONH-C C 

\/ 

S 


SO t NH, 


Si presenta sotto forma di cristalli o di polvere bianca; 
poco solubile in acqua, facilmente solubile in alcali. 

Alla sua sintesi si giunse in seguito alla constatazione 
di un'alterazione dcH'cquilibrio acido-base indotta dalla 
sulfanilamide per inibizione del trasporto di H ‘ , a livello 
dei tubuli renali, legata al gruppo sulfonamidico non so- 
stituito c realizzata attraverso il blocco dell’anidrasi car- 
bonica. 
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lig. I .Schema delle attuali vedute sul nudo dello 'cambio li r -N j a libello dei tubuli renali nel riassorbimento di bicarbonato 
(a ■sinistrai, nciracidifiea/ione dei lamponi urinari {a! centro) e nell'eliminazione urinaria di sali d'ammonio (a destra). Un’ade- 
guata disponibilità di 11-' per lo scambio suddetto dipende dull'anidrasi carbonica, che catalizza J'idratazionc del CO s c 
quindi la formazione di ll 2 CO,. 


È noto che l’anidrasi carbonica, enzima presente nei 
globuli rossi, nel succo gastrico, nel pancreas, nel rene e 
nel S.N.C., catalizza la reazione: 

CO, f 11,0 H + • HCO a 

che a livello del tubulo renale assume particolare impor- 
tanza ai fini della regolazione dell'equilibrio acido-base. 
L'azione dell'enzima assicura, infatti, la disponibilità di 
H e, con essa, la possibilità del riassorbimento lubulare 
di bicarbonato, l’acidificazione dei sali «tampone» uri- 
nari, l'eliminazione urinaria di sali d'ammonio. 

L'inibizione dell'anidrasi carbonica, impedendo questi 
eventi, condiziona un'aumentata eliminazione di urina al- 
calina (con perdita di bicarbonato di sodio c dell'equi- 
valente isosmotico di acqua dal fluido cxtraccllularc, at- 
traverso il rene), e tendenza all’acidosi (tìg. I). 

L'acetazolamide c facilmente assorbita qualunque sia 
la via di somministrazione, sottocutanea, endovenosa, ga- 
stroenterica. Dopo una normale dose terapeutica sommi- 
nistrala per bocca, la sua massima concentrazione piasma- 
tica è raggiunta entro 2 h. Si elimina rapidamente attra- 
verso i reni: dopo 8-12 h, 1*80% della sostanza sommini- 
strata per bocca compare immodifìcata nelle urine, e 
l'eliminazione c completa in 24 h. 

Data la diflfusione dell’anidrasi carbonica* ncU’orga- 
nismo. l'a.. come suo inibitore, può esercitare la propria 
azione a diversi livelli. 

Azione sul S.S.C. - L'a. ha dimostrato di possedere una 
netta azione anticonvulsivantc negli animali sottoposti ad elet- 
troshock ed è stata usata in clinica con qualche successo nel 
trattamento dell’epilessia (v. antifpi lutici farmaci). È in 
discussione ve gli effetti sul S.N.C. siano secondari all'acidosi 
provocata dal farmaco a livello renale, o siano da riferire 
ad una diretta interferenza sull’anidrasi carbonica contenuta 
nel tessuto nervoso, suscettibile di alterarne l'equilibrio ionico. 

Azione sulla secrezione gastrica e pancreatica. I.'a., a dosi 
elevate, tali da provocare spiacevoli effetti collaterali, può 
modificare la secrezione del succo gastrico diminuendone il 
volume e l'acidità. A livello del pancreas agisce riduccndo il 
volume del succo pancreatico c il suo contenuto di bicarbo- 
nato di sodio. 

Azione sul rene. - L'azione farmacodinamica di gran 
lunga piu importante è esercitata dall'a. a livello renale, 
dove l'inibizione dell’anidrasi carbonica si traduce in un 
aumento della escrezione di bicarbonato di sodio c dcl- 
l'cquivalentc isosmotico di acqua, nel Pitti perdimento della 
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formazione di NHj c nella riduzione dell'acidità titolabile 
dcli'urina. All'aumcntata eliminazione di urina alcalina 
fa seguito lo sviluppo di un'acidosi metabolica (riduzione 
del tassodi NaIIC'O, nei liquidi cxtraccllulari) e aumento 
contemporanco dei cloruri. L’a. non ha effetto diuretico 
nei soggetti con acidosi metabolica. 

Sperimentalmente l’a. si dimostra poco tossica. Anche in 
clinica non sono descritte gravi reazioni collaterali. Solo in 
seguilo a somministrazioni prolungate di dosi elevate del diu- 
retico sono possibili le seguenti reazioni: sonnolenza, astenia, 
cefalea, dispnea, parestesie, etc., imputabili all'acidosi meta- 
bolica e all'eccessiva perdita di potassio. 

Per la sua proprietà diuretica l’a. trova impiego in 
clinica negli edemi da insufficienza cardiovascolare, nel- 
l'edema dì origine renale, nell'edema di origine epatica, 
nell'edema c tossicmia da gravidanza, negli edemi preme- 
struali c in quelli secondari a medicamenti. L’a. è usata 
anche nel trattamento dell'epilessia e nella terapia del 
glaucoma acuto primitivo per la sua capacità di ridurre 
la tensione cndocularc. 

L'uso dell'a. è controindicato negli stati di acidosi che 
accompagnano le insufficienze epatiche e quelle renali. 

Come diuretico l’a. viene normalmente usata per os 
alle dosi di 0,25-0,50 g al di. Può essere somministrata a 
dosi singole ogni 5-6 giorni, o anche giornalmente per 
brevi periodi di tempo, poiché, per l’instaurarsi di acidosi, 
si riduce l’effetto diuretico. 
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ANTONIO PAOUNI 

ACETICO ACIDO 

Sin.: ac. etanoico; ac. metancarbonico. - r. acide acctique . 
- I. ace tic acid. - T. Essig sàure. - s. àcido acètico. 

Chimica e biochimica 

L’ac. acetico, CH, — COOH, p.m. 60,05, è l'acido orga- 
nico più importante, noto fino dall’antichità sotto il 
nome di aceto di vino. L’ac. a, puro è un liquido limpido 
e incolore, di odore pungente, ad azione caustica sulla 
pelle. Bolle a 1 18*C c solidifica, se anidro, a 16,6"C 
in cristalli simili a quelli del ghiaccio e perciò viene chia- 
mato ac. a. glaciale. Si ottiene per distillazione secca del 
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legno (aceto di legno) e per ossidazione del l’alcol etilico 
o dell’aldeide acetica. L’ac. a. rappresenta il prodotto tinaie 
del metabolismo di vari microrganismi; per tale ragione è 
presente nel latte acido e nel formaggio ma si forma in 
modo particolarmente abbondante durante la fermenta- 
zione dei liquidi alcolici. Questo processo, conosciuto 
sotto il nome di fermentazione acetica, è operalo da bat- 
teri appartenenti al genere Acetobacter i cui sistemi enzi- 
matici in aerobiosi catalizzano l'ossidazione dell’alcol 
etilico ad ac. a. secondo la seguente reazione; 


portanza deriva dal fatto che rappresenta l’unità bicar- 
boniosa in cui i prodotti intermedi dei vari metabolismi 
devono essere trasformati per poter entrare nel ciclo degli 
acidi tricarbossilici ed essere così ossidati a CO, e HjO 
con liberazione di notevole quantità di energia. Inoltre 
l'acctil-CoA viene utilizzato nelle reazioni di biosintesi di 
diversi composti di grande interesse biologico, quali il 
colesterolo, gli ormoni steroidi, le porftrine, etc. Lo schema 
riportato sotto tende a sottolineare il ruolo centrale che 
svolge l’acetil-CoA nel metabolismo: 


CH a - CH,OH F O, * CH, — COOH \ H t O 

Infatti si nota che per esposizione all'aria dei liquidi al- 
colici (vino, birra, etc.) si forma una patina batterica sulla 
superficie del liquido che opera la fermentazione purché 
il contenuto di alcol sia inferiore al 10% in quanto una 
più elevata percentuale alcolica inibisce la crescita del 
microrganismo. 

L’ac. a. come tale normalmente è presente solo in pic- 
cola quantità nei tessuti dei Mammiferi, tuttavia esiste 
un enzima Ucctiltiochinasi) che in presenza di ATP (ac. 
adenosintrifosforico) e del coenzima A c capace di attivarlo 
ad acetil-CoA. 

La reazione si svolge in due tappe: 


CH, — COOH -f ATP^CH,— CO— AMP PP 

CH a ~CO A M P + Co A — SH — CH , — CO~S— Co A AMP 


L’ac. a. e l’ATP dapprima reagiscono formando una 
mole di acetil-AMP (l’AMP c radenosinmonofosfato che 
va anche sotto il nome di ac. adenilieo; l’ac. a. è legato 
mediante un legame anidridico all’ac. fosforico terminale 
dell'AMP) e una mole di pirofosfato (PP). 

Quindi l’acclil-AMP reagisce con il coenzima A for- 
mando acetil-CoA e AMP. É l’ATP che fornisce l'energia 
per la formazione del legame tiocstcrc tra l'acclilc e il 
CoA. Questa reazione di attivazione deU’ac. a. ha per- 
messo anche di seguire in vivo il destino metabolico del- 
l’acetil-CoA formatosi in seguito a somministrazione di ac. 
a. marcalo con isotopi. L’ac. a. solo nella forma di ace- 
tato attivo acquista quelle proprietà che gli permettono di 
svolgere un molo di particolare importanza nel metabo- 
lismo degli organismi superiori. 

L’acetato attivo, rappresentato chimicamente dal tio- 
cstcrc dcll'ac. a. con il CoA, ha la seguente formula di 
struttura: 
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Si può notare come l’ac. a. sia presente anche sotto 
forma di composti acculati che vengono sintetizzati nel- 
l’organismo per assolvere le più svariate funzioni sia strut- 
turali (acctilesosaminc) che protettive (processi di disin- 
tossicazione). 

V. anche: ace iil azione. 
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CARLO CANNELLA 

Farmacologia 

L'ac. a. glaciale, come tutti gli acidi caustici, ha una 
intensa azione locale e provoca causticazionì particolar- 
mente dolorose. I suoi vapori, inalati, eccitano la mucosa 
nasale c provocano un certo grado di stimolazione dei centri 
bulbari (trattamento delle sincopi). Se ingerito (avvelena- 
menti per errore, a scopo suicida, etc.), accanto ad un’in- 
tensa azione locale sui primi tratti dell’apparato digerente, 
può svolgere anche un'azione generale, legata alla sua ten- 
denza a sciogliersi nei lipidi c quindi ad agire da veleno 
lesivo delle membrane cellulari e dei protoplasmi. Sono segni 
dell’intossicazione generale: la debolezza cardiaca, i tre- 
mori. i disturbi della coscienza c il collasso. Relativamente 
limitate sono le sue indicazioni terapeutiche. Per uso In- 
terno, opportunamente diluito (5-6%), si può usare quale 
antidoto per avvelenamenti da alcali. Si utilizzano in te- 
rapia vari acetati: l 'acetato di potassio, come diuretico; 
per uso esterno l 'acetato di Pb basico, che in soluzione 
(acqua vcgctomincrulc o acqua saturnina) serve come 
astringente c risolvente. Sempre per uso esterno, l’ac. a. 
si usa anche quale caustico (punture di insetti), o chcratoli- 
tico (per macerare callosità, verruche, formazioni cornee). 
L’ac. a. entra anche nella composizione dei cosiddetti «sali 
aromatici », preparati a base di cristallini di solfato di 
potassio umettati con ac. a. concentrato c aromatizzato 
e usati quali analettici, per inalazione, nei deliqui. 

MARIO F1LOMENI* 

ACETI L AZIONE 

f. acéty !ot ion. - i. acetylation. - T. Acerylierung. - s. ace- 
tUización, 


Esso si forma principalmente dal metabolismo dei gli- 
cidi, dei lipidi e anche da alcuni aminoacidi. La sua im- 


L’acctilazione è un processo chimico che consiste nell'in- 
troduzione di uno o più radicali dell’ac. acetico (acetilc: 
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O 

|, 

H|C — C — ) nella molecola di una sostanza mediante l'im- 
piego di ac. acetico glaciale, di anidride acetica, di cloruro 
di acetile o di chctenc. Questa reazione viene largamente 
utilizzata in chimica organica per la determinazione dei 
gruppi ossidrilici, dei gruppi aminici primari e secondari ed 
ha fornito un prezioso contributo allo studio della strut- 
tura di molecole di glicidi c protidi. Per quanto riguarda 
i glicidi viene sfruttata la proprietà di formare esteri tra 
i gruppi alcolici c l'agente acculante, quale per cs. il 
cloruro di acetile. Il numero totale dei gruppi acetifici 
che possono essere legati da una molecola di monoso 
indica il numero dei suoi gruppi alcolici liberi. Per cs. 
il glieoso per completa acetilazione dà luogo a un penta- 
cctato in quanto la funzione alcolica del carbonio in 
posizione 5 e impegnata nell'anello piranico. Per la stessa 
ragione nei polisaccaridi l'analisi dei prodotti di a. se- 
guita da idrolisi permette di identificare la posizione dei 
legami che intercorrono tra i singoli monosi. Notevole 
interesse per lo studio dei gruppi funzionali di alcune pro- 
teine ha assunto il processo di a. con l'anidride acetica 
e in particolare quello con il chetene (H,C C O). 
Qucst'ultima sostanza reagisce con i seguenti gruppi in 
ordine di decrescente reattività: NH., SH c Oli fenolico 
della tuosina. In questo modo c stato possibile bloccare 
alcuni gruppi funzionali di quegli aminoacidi ritenuti 
interessati al sito attivo di un enzima e trarne informazioni 
utili per la comprensione del meccanismo di reazione con 
il substrato. 

Le reazioni di a. hanno una grande importanza anche nel 
metabolismo cellulare in quanto intervengono nella bio- 
sintesi di varie sostanze, l.'aceiilcolina <v.), mediatore 
chimico nella conduzione dell'impulso nervoso, viene pro- 
dotta per esterificazione del gruppo alcolico della colina 
con un radicale acetilico. Molte sostanze estranee all'or- 
ganismo (amine aromatiche e alifatiche, farmaci, eie.) 
vengono eliminate dopo essere state acculate. Assai spesso 
il composto acetilato è meno tossico della sostanza di 
partenza per cui queste reazioni di a. vengono raggruppate 
sotto il nome dì reazioni di disintossicazione o sintesi 
protettive. Per es.: per a. della solfanilamide si forma la 
acctilsolfanilanudc la quale è terapeuticamente inattiva. 
Alcuni polisaccaridi costituiti da molecole di esosi aceti- 
lati svolgono un’importante azione strutturale c protet- 
tiva nei tessuti di diversi organismi. Ricordiamo la chi- 
tina. polimero lineare costituito da molecole di ucetil- 
glicosamina, che rappresenta il tipico polisaccaride di 
sostegno di alcuni invertebrati (csoschclctro degli Artro- 
podi) c di alcuni vegetali (funghi, mutre e alghe verdi). 
Le mucoprotcìnc del tessuto connettivo contengono come 
gruppo prostctico mucopolisaocaridi costituiti dalla ripe- 
tizione di una unità disuccaridica formata da ac. glicu- 
ronico c acctilcsosamina. Il più diti uso c l'ac. laluro- 
nico presente nel liquido sinovialc, nel cordone ombeli- 
cale (gelatina di Wharion), nel corpo vitreo e generica- 
mente nella sostanza fondamentale del connettivo cui con- 
ferisce il caratteristico aspetto viscoso. Nei tendini e nella 
sostanza fondamentale della cartilagine sono presenti i con- 
droitinsolfati. anch'cssi costituiti dalla ripetizione di una 
unità disaccaridica formata da acctilgalallosamina este- 
rificata con ac. solforico. Questi mucopolisaccaridi pre- 
senti nei tessuti come mucoprotcìnc svolgono un’impor- 
tante funzione protettiva superficiale contro l'azione dei 
succhi digestivi e la penetra/ione di batteri. Infatti, nelle 
condizioni normali, possono penetrare attraverso ì tes- 
suti solo quei batteri che posseggono un adeguato cor- 
redo di enzimi litici. Altri aminozucchcri acetilati, quali 


per cs. l’ac. acctilncuraminico c l'ac. acctilmuramico. sono 
costituenti rispettivamente delle mucoproteine plasma- 
lichc c di quei complessi glicoproteici che fanno parte 
della struttura della parete cellulare batterica. 

Tutti questi composti vengono prodotti dall'organismo 
mediante reazioni di a. che avvengono prevalentemente 
nel fegato secondo un meccanismo comune: l'agente acc- 
ulante è l'ac. acetico nella forma di acetato attivo e il 
radicale acetilico viene trasferito alla sostanza da aceti- 
lare per azione di enzimi che prendono il nome generico 
di transacetilasi. È necessario che l’ac. acetico sia attivato 
prima di poter essere legato al composto da acci ilare. 
L'attivazione dell'ac. acetico è realizzata mediante il le- 
game del gruppo carbossilico con il gruppo tiolico del 
coenzima A (siglato CoA oppure CoA — SH. in que- 
st'ultimo caso per mostrare che la parte attiva del coen- 
zima è il gruppo tiolico terminale). L'acctil-CoA rappre- 
senta quindi il composto che va sotto il nome di acetato 
attivo ed è la presenza del legame tioesterc, ad alto conte- 
nuto energetico, che conferisce al radicale acetilico una 
notevole reattività. 

Infatti nei tiocstcri l’S cede con difficoltà elettroni per 
la formazione del doppio legame tra C ed S e perciò non 
permette che il legame venga stabilizzato da risonanza. 
Le formule di struttura sotto riportate mostrano come 
nei tiocstcri non sia possibile la forma (2) presente negli 
osNigenoesteri : questo fatto determina la presenza di un 
residuo di carica negativa sull'O e positiva sul C (3). 

O 


H a C C O-R (I) 
H a C— C O— R (2) 

* I 

O 


o* 

H,C — C - S —CoA (3) 


O — esteri 


S — esteri 


Il carbossile acquista perciò carattere elettrofilo il che per- 
mette di spiegare le reazioni di spostamento del CoA— SH 
con sostituzione di altri composti aventi gruppi nucleo- 
fili, quali per cs.: R— SH, R — NH t . In questo modo i ra- 
dicali acetifici che vengono utilizzati per la biosintesi degli 
acidi grassi vengono trasportati mediante un gruppo SH 
presente nciracilsintctasi (b) secondo la seguente reazione: 
H 3 C— C ~S — CoA I- E — SH— E — S— C— CH 3 +CoA— SH 

Ó O 

Inoltre la forte attrazione elettronica esercitata dal C 
carbonico può far si che I atomo di idrogeno del C 
adiacente si dissoci come protone con formazione del 
carbanione avente la seguente struttura: 

H •' 

O 

.. ;l 

H 2 C— C -S— CoA 

Perciò il carbonio adiacente al carbonile può risultare 
attivato e, avendo acquistato carattere nuclcofilo. può 
servire di attacco per gruppi elettrofili, quale per es. il 
gruppo carbonico di un'altra molecola di acetil-CoA o 
di un chetoacido. In questa maniera si possono spiegare 
le reazioni dcll'acetile dovute ad attivazione del gruppo 
metilico. Ricordiamo a proposito la formazione dell'ac. 
acetacetico a partire da 2 molecole di acctil-CoA c del- 
Pac. citrico a partire da 1 mole di acctil-CoA e una di 
ac. ossalacetico. V. anche acetico acido; coenzimi. 
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ACETILCISTEINA: v. bechici; espettoranti. 
ACETILCOENZIMA A: v. acetilazionf; coenzimi. 
ACETILCOLINA 

f. acetylcholine. - I. acetylcholine. - t. Acetylcholine. - 
s. acetilcolina , 
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Definizione e generalità 

L'acctilcolina c il prodotto di esterificazione dcll'ac. ace- 
tico con la colina. Essa fu sintetizzata per la prima volta 
da Bayer nel 1866 sotto forma di cloroaurato; fu identi- 
ficata in natura per la prima volta da Ewins nel 1914 
negli estratti di segale cornuta, ma già nel 1906 Hunt 
aveva isolato dalle ghiandole surrenali una sostanza che 
aveva caratteristiche molto simili a quelle dcll’a. sinte- 
tizzata per lui da* Taveau assieme ad altri 19 esteri della 
colina. La prova definitiva che Fa. è presente nell’orga- 
nismo fu ottenuta da Dale e Dudley nel 1929 con il suo 
isolamento e la sua identificazione chimica nella midollare 
surrenale di cavallo. 

L’a. è una polvere bianca igroscopica, molto solubile 
in acqua c in alcol; si decompone in acqua calda e al- 
cali ed è insolubile in etere. Il suo sale usato più comune- 
mente è il cloridrato, il cui peso molecolare è 181,68. 
La formula chimica dell'a. è caratterizzata da: a) un azoto 
quaternario caricato positivamente c circondato da 3 
gruppi metilici; b) una catena metilenica; c) 1 atomo di* 
ossigeno nell'asse maggiore della molecola; d ) un gruppo 
carbonico a ca. 7 A dalla carica cationica; e) due residui 
acilici a 2 atomi di carbonio. 

_ 

CH #n ^ O 

CH, — N — CH, — CH, — O — C f 

/ I 

CH, CH, 

Qualsiasi modifica di questa struttura porta ad una forte 
diminuzione della sua attività farmacologica. Sulla base 
di queste caratteristiche strutturali l’ipotetico recettore 
per Fa. dovrebbe avere una configurazione sterica caratte- 
rizzata da un gruppo anionico in corrispondenza del- 
l'azoto quaternario e un probabile gruppo donatore di 
elettroni a 7 A di distanza in corrispondenza del car- 
bonio carbonicce. 

Biochìmica 

L’a. è stata identificata nei tessuti di numerose specie ani- 
mali, in alcune piante quali l’ortica, il vischio e il cratego, 
c in alcuni microrganismi quali il Lactobaeillum plantarum. 

Il contenuto di a. nei tessuti dei Mammiferi si aggira 
attorno a 1-2 ng/g nel cuore, 2-3 [iglg nel cervello, 6-10 ^g/g 
nell’intestino. In specie animali inferiori il contenuto può 
essere anche maggiore, ad es. 10-15 ng/g nel cervello di 
rana esculenta, fino ad un massimo di 5,5 mg/g nel dotto 
eiaculatori dell'artropodo Arctia caia. La quantità di a. 
presente negli estratti ottenuti dai tessuti è stata sinora de- 
terminata con metodi biologici in quanto i metodi chi- 
mici non avevano una sufficiente sensibilità. Solo negli 
ultimi anni sono stati messi a punto metodi gascromato- 



di un estratto acido di ghiandole setifere (s. g.) di Arala caja 
è confrontata in parallelo con quella dell’a. (ACh). 1 pesi delle 
ghiandole c dell' ACh sono espressi in microgrammi. L’atropina 
abolisce l'effetto sia dcll’ACn che dell’estratto sulla pressione 
arteriosa e sull’ileo di cavia. Le concentrazioni in mà g espri- 
mono l’equivalente in attività acetilcolinosimile degli estratti. 
(Da Morìey c Schachier , 1963). 


grafici, associati alla spettrometria di massa, c metodi 
enzimatici di sensibilità pari a quelli biologici. I princi- 
pali metodi biologici usati per dosare Fa. sono illustrati 
nella fig. 1. Essi sono basati sulla misura di risposte ben 
riproducibili ottenute somministrando a. ad organi iso- 
lati o ad animali in toro. Intercalando fra le dosi note di 
a. i campioni a contenuto ignoto è possibile stabilirne con 
esattezza il dosaggio. 

La sintesi dell’a. avviene nei tessuti per opera di un 
enzima, la colino-O-acetiltransferasi, partendo dalla co- 
lina e dall’acetil-CoA. Il sistema enzimatico interessato 
in questo processo di acctilazione fu individuato da Nach- 
mansohn e Machado nel 1943 nell’organo elettrico di un 
pesce tropicale c fu chiamato colinoacetilasi. Successiva- 
mente fu chiarito che Facetilazione della colina richie- 
deva due reazioni : in primo luogo una costante formazione 
di acetil-CoA per opera della acetil-CoA-sintetasi e, in 
secondo luogo, il trasferimento dell’acetato attivo alla 
colina per opera appunto della colino-O-acetilrransferasi. 
Precursori per questa reazione sono la colina, presente in 
grande quantità in tutti i tessuti, e l’acetato, o il citrato 
o Facctacctato. L’acetiltransferasi ha una distribuzione 
non uniforme nei tessuti. I livelli più elevati di attività 
enzimatica, dell’ordine di 2 mg di a., formati in 1 h da 
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1 g di tessuto fresco, sono stati trovati nelle radici spinali 
ventrali, nel ganglio cervicale superiore, nel nucleo cau- 
dato. Se una fibra nervosa periferica motrice viene in- 
terrotta, l'acetiltransferasi si accumula nel tratto a monte 
deirinternizione e scompare nel tratto a valle. Osserva- 
zioni simili sono state eseguite anche nel S.N.C.. in par- 
ticolare nella fimbria, e dimostrano che l'enzima si forma 
nel corpo cellulare e scorre con il flusso assoplasmatico 
verso le terminazioni. L'unico tessuto privo di fibre ner- 
vose nel quale è stata dimostrata la presenza di attività 
acetiltransferasica é la placenta di alcuni primati, uomo 
compreso. 

La centrifugazione frazionata e in gradiente di densità 
(v. centrifugazione ) di omogcnati di tessuto cerebrale 
ha permesso di dimostrare che l'a. è contenuta soprat- 
tutto nella parte terminale delle fibre nervose, chiamata 
anche sinaptosoma. Un ulteriore frazionamento, asso- 
ciato all’esame con il microscopio elettronico, ha dimo- 
strato che la percentuale maggiore dell’a. dei sinaptosomi 
è a sua volta contenuta in organclli subccllulari, di forma 
vescicolare, di 300-600 A di diametro che, per la loro pre- 
valente vicinanza alle membrane sinaptiche, sono stati 
chiamati vescicole sinaptiche (v. sinapsi ). Queste sono 
uguali a quelle osservate al microscopio elettronico nelle 
terminazioni delle fibre motrici c nei gangli simpatici. 
Più controversa è la distribuzione subccllularc del l 'aceti I- 
transferasi; tuttavia il disaccordo esistente in letteratura 
circa una sua localizzazione nel citoplasma dei sinapto- 
somi o nelle vescicole sinaptiche sembra risolto nel senso 
che essa sarebbe legata alle vescicole sinaptiche mediante 
un legame labile, soggetto a variazioni di pH c di forza 
ionica e pertanto facilmente spezzato dalle manipolazioni 
necessarie per la centrifugazione frazionata. Pertanto l’a. 
viene sintetizzata in stretta vicinanza o forse proprio nelle 
vescicole sinaptiche nelle quali è accumulala. P stato 
calcolato, anche sulla base di esperimenti di elettrofisio- 
logia, che ca. 2000 molecole di a. sono contenute in una 
vescicola, in soluzione leggermente iperosmotica, quale c 
del resto necessaria per impedire il collasso della vesci- 
cola sotto forze di tensione superficiale. L'a. delle vesci- 
cole sinaptiche costituirebbe la forma « legata » del neuro- 
trasmettitore. Tuttavia non tutta l’a. contenuta nei sinapto- 
somi viene ritrovata nelle vescicole sinaptiche. Una parte, 
prontamente liberata dai sinaptosomi in ambiente ipo- 
smotico, si ritrova, se le colinesterasi sono inibite, nei li- 
quidi citoplasmatici c può essere considerata l’a. « li- 
bera ». Un terzo compartimento, che sembra rappresen- 
tare a. legata alla stessa membrana esterna dei sinapto- 
somi, è stato recentemente proposto sulla base di esperi- 
menti con a. trillata. 

La sintesi dell'a. può essere inibita in vitro o in vivo 
mediante sostanze, quali l'cmicolinio e la trictilcolina, che 
per la loro somiglianza strutturale con la colina ne ostaco- 
lano il trasporto attraverso le membrane cellulari o sub- 
cellulari. con un meccanismo di competizione sormon- 
tabile con alte concentrazioni di colina extracellulare. Emi- 
colinio c trictilcolina sono inattivi su preparazioni puri- 
ficate di acctiltransferasi. La sintesi dell'a. c stimolata in 
vivo e in vitro daH’ossilremorina con un meccanismo an- 
cora ignoto. 

L’a. che c liberata dai terminali delle fibre in seguito agli 
impulsi nervosi fuoriesce nello spazio intersinaptico e può: 
a) legarsi ai recettori sulla membrana postsinaptica deter- 
minando una modificazione delle proprietà chimico-fi- 
siche di quest'ultima; h) essere allontanata per diffusione 
nei liquidi extraccllulari; r> Csscrc inattivata da enzimi 
esterasici prima o dopo aver preso contatto con i recet- 
tori. Gli enzimi, chiamati genericamente colinesterasi (v.) 
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F»g. 2. Microfotografia al microscopio elettronico di una si- 
napsi del midollo spinale di tritone ( Triturus cristatus ) 35.000 > 
Particolare che illustra un terminale sinaptico che lo spazio 
intersinaptico (retta fra i due punti) separa dalla membrana 
postsinaptica. Si possono vedere le vescicole sinaptiche con- 
centrate in vicinanza dello spazio intersinaptico in una «zona 
attiva » dove esiste un ispessimento della membrana da ambedue 
i lati dello spazio. {Osscrvaziftne Ber ialini). 

I ig. 3. Schema del ciclo dell'a.: ACh acctilcolina; ChAC = 
Colina-O-acetiltransfcrasi ; AChE Acetilcolincsterasi. 


e che inattivano la a. idrolizzandola in colina e ac. acetico, 
sono stati identificati per la prima volta da Plattcr e Hinter 
nel 1930. in molti tessuti animali. Essi sono attualmente 
definiti dal nome del substrato per il quale hanno maggiore 
affinità, ad cs. hu tir ilcolinest erosi, propioniicolinesterasi. 
acetilcolinestcrasi. Quest'ultima, chiamala anche, in pas- 
sato, colinesterasi « vera », è presente soprattutto nei tes- 
suti nervosi, nei globuli rossi, nelle fibre muscolari striate. 
Le altre sono chiamate anche « pseudoesterasi » o « alic- 
stcrasi » e sono state messe in evidenza principalmente 
nel plasma, nel fegato, nella parete intestinale c in minor 
quantità nel tessuto nervoso. 

L'esistenza nei tessuti di un enzima capace di inattivare 
con estrema rapidità l'a. era stata postulata da Date già 
nel 1914 per spiegare l'evanescenza delle azioni dell'a. 
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In effetti l'idrolisi dell'a. per opera dell’acetilcolinesterasi 
è una reazione estremamente rapida, tanto che ? X 10* 
molecole per minuto sono scisse in ac. acetico e colina da 
ciascun punto attivo di una preparazione purificata di 
enzima ottenuto da emazie di bue. La colina risultante 
dalla scissione dell'a. penetra in buona parte nei termi* 
nali nervosi per mezzo di un meccanismo di trasporto 
attivo e viene riutilizzata per la sintesi di nuova a. Me- 
diante tecniche istochimichc l'acctilcolincstcrasi può es- 
sere accuratamente localizzata nei tessuti nervosi e sono 
stati identificati numerosi neuroni colinergici, che con- 
tengono questo enzima in elevata concentrazione, sia nel 
S.N.C. che in quello periferico. L’apparente paradosso che 
i neuroni colinergici contengano un enzima che inattiva 
il trasmettitore che essi utilizzano è stato risolto dall’osser- 
vazione al microscopio elettronico che l’acetilcolinesterasi 
si uova localizzata nel corpo cellulare nel lume del reti- 
colo endoplasma tico e sulla membrana cellulare esterna. 
Pertanto Fa. viene in contatto con faceti Icolincstcrasi 
solo quando è liberata dai terminali o le strutture cellulari 
sono distrutte. 

La possibilità di inibire le colinesterasi è emersa prima 
ancora che questi enzimi venissero chiaramente identifi- 
cati. Infatti nel 1926 Locwi c Navratil dimostravano che 
l'applicazione di eserina (v.) potenziava sia l'azione del- 
l'a. che la stimolazione vagale. Sono state isolate o sinte- 
tizzate numerose sostanze capaci di inibire le colineste- 
rasi. L'inibizione può essere reversibile, come nel caso 
dell’eserina (tìsostigmina) c della ncostigmina, o irrever- 
sibile come nel caso degli esteri fosforici sintetizzati da 
Schrader fra il 1937 e il 1945 e usati come insetticidi o 
come aggressivi chimici (DFP, Parathion, Soman, Tabun) 

(V. ORGANOFOSFORICI ESTERI). 

L'inibizione delle colinesterasi, c in particolare quella 
deiracctilcolinesterasi, causa un accumulo di a. nei ter- 
minali nervosi, negli spazi intersinaptici e impedisce l'al- 
lontanamento dell'a. dai recettori ai quali essa è fissata, con 
conseguente persistenza delle modificazioni fisico-chimiche 
delle membrane postsinaptichc. 

Uno schema generale del ciclo dell'a. è illustrato nella 
fig. 3. 

Fisiologia 

Il ruolo dell’a. come mediatore chimico della trasmis- 
sione nervosa a livello parasimpatico era stato intuito da 
Dale (1913) che aveva confrontato le azioni cardiocirco- 
latorie dovute a somministrazione di a. con quelle pro- 
dotte da stimolazioni del vago. Tuttavia si deve a Locwi 
(1921) la dimostrazione della trasmissione chimica del- 
l’impulso nervoso. Nel suo classico esperimento egli 
dimostrò che il liquido di Ringcr, che perfondeva un 
cuore di rana durante un periodo di stimolazione vagale, 
causava il rallentamento e l'arresto di un secondo cuore, 
non stimolato, con il quale era stato messo in contatto. 
11 liquido di perfusione doveva pertanto contenere una 
sostanza che si era liberata durante la stimolazione vagale 
c che era responsabile degli effetti del vago. L’azione di 
questa sostanza era potenziata dall'eserina ed era bloc- 
cata dall'atropina c pertanto aveva proprietà simili a 
quelle dell'a. Feldberg e Minz nel 1933 dimostrarono, 
usando per la prima volta il muscolo dorsale di sangui- 
suga come reattivo biologico, che la stimolazione del 
nervo splancnico era accompagnata dalla comparsa di 
a. nel sangue refluo dalla ghiandola surrenale. Nello stesso 
anno Feldberg e Krayer confermarono che anche nei 
Mammiferi la trasmissione degli impulsi vagali al cuore 
era mediata dalla liberazione di a. Nel 1934 Feldberg e 
Gaddum dimostrarono che la stimolazione delle fibre 


pregangliari determina la comparsa di a. nel liquido di 
perfusione dei gangli. Inoltre, l'aggiunta di a. al liquido 
di perfusione del ganglio induce la comparsa di poten- 
ziali di azione nelle fibre postsinaptiche. Dale e Feld- 
berg dimostrarono che a. si libera anche in seguito alla 
stimolazione delle fibre simpatiche che innervano le ghian- 
dole sudoripare (ricordiamo a questo proposito che la 
somministrazione di atropina blocca la sudorazione anche 
nell'uomo). Dale, Feldberg e Vogt nel 1935 misero in evi- 
denza la presenza di a. nel sangue refluo sia dalla lingua 
dopo stimolazione del nervo ipoglosso, sia dal muscolo 
gastrocnemio dopo stimolazione delle corrispondenti ra- 
dici spinali motrici. Inoltre l'iniezione di a. in arteria al 
punto di entrata nel muscolo causava la contrazione del 
muscolo stesso. 

Questa serie di esperimenti, ripetutamente confermati 
anche con tecniche più recenti, ha permesso di trarre le 
seguenti conclusioni di ordine generale. Nei Mammi- 
feri, uomo compreso, e in altre specie animali quali gli 
Uccelli c gli Anfìbi, la trasmissione degli impulsi nervosi 
è mediata dalla liberazione di a. ai seguenti livelli: 

1) in tutte le terminazioni del sistema parasimpatico; 

2) in alcune terminazioni del sistema simpatico, quali 
le fibre che innervano le ghiandole sudoripare, le fibre 
vasodilatatrici; 

3) in tutte le fibre presinaptichc dei gangli sia parasim- 
patici che simpatici; 

4) nelle fibre simpatiche che innervano la ghiandola 
surrenale; 

5) nelle terminazioni delle fibre motrici di tutte le 
giunzioni neuromuscolari nei muscoli striati. 

Numerose prove indirette sembrano dimostrare che l’a. 
esercita un ruolo di mediatore chimico dell'impulso ner- 
voso anche in alcune parti del S.N.C. Infatti: a ) fa. e 
la colinacctiltransferasi sono presenti con distribuzione 
non uniforme nel cervello c nel midollo spinale; b) sono 
stati identificati numerosi neuroni e sistemi di fibre con- 
tenenti acctilcolincstcrasi; c) l'applicazione diretta di a. 
su vari centri nervosi mediante micropipette (in quanto la 
somministrazione sistemica è ostacolata dalla barriera 
ematoencefalica) ha permesso l'identificazione di nume- 
rosi neuroni colinocettivi nel talamo, nella corteccia cere- 
brale, nel cervelletto, nel midollo spinale, ctc., che ri- 
spondono alfa, in prevalenza con un’eccitazione, in un 
minor numero di casi con una depressione; questi neuroni 
possono essere bloccati dal pretrattamento con atropina o, 
come nel caso delle cellule di Renshaw del midollo spi- 
nale (v.), con 3-critroidina. un curarico che attraversa la 
barriera ematoenccfalica; d) in presenza di inibitori delle 
colinesterasi e con particolari accorgimenti tecnici è pos- 
sibile dimostrare la diffusione di a. dalla corteccia cere- 
brale o da strutture sottocorticali. Nell’animale da esperi- 
mento a livello della corteccia la quantità di a. che sì 
diffonde varia a seconda dell’attività elettrica corticale, 
ed è più elevata negli stati di attivazione indotti mediante 
stimolazione del sistema attivante o mediante la sommini- 
strazione di farmaci stimolanti, mentre è più bassa negli 
stati di sonno o durante l’azione di farmaci ncurodepri- 
menti; e) farmaci anticolinergici, quali l'atropina e la 
scopolamina, modificano le funzioni cerebrali causando 
sonnolenza, amnesia, delirio, ctc. Manca tuttavia ancora 
una precisa localizzazione delle vie a mediazione coliner- 
gica nel S.N.C., per quanto si possa ragionevolmente pre- 
sumere che un sistema colinergico ascendente sia coinvolto 
nei meccanismi che regolano lo stato di veglia c che vie 
colinergiche abbiano un ruolo nel sistema cxtrapiramidale. 

Lo stuolo delle azioni causate dall’a. a livello perife- 
rico e del S.N.C. è la risultante del contatto dell’a. con i 
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suoi recettori. Di essi esistono almeno due tipi. Infatti 
le azioni indotte dalla liberazione di a. in seguito a stimo- 
lazione del sistema parasimpatico e di alcune sezioni del 
simdatico e una parte delle azioni dell'a. sui neuroni cere- 
brali sono bloccate dal pretrattamento con atropina c 
farmaci analoghi (v. atropina e derivati). Le azioni 
esercitate dall’a. che si libera dalle terminazioni delle 
fibre motrici somatiche, delle fibre prcgangliari e a li- 
vello delle cellule di Rcnshaw nel midollo spinale sono 
bloccate dal pretrattamento con curarici (v. curaro e 
SOSTANZE CURAROS1M1LI) O Con ganglioplcgìci (v. GAN- 
glioplegici farmaci) e sono insensibili all’atropina. Se- 
guendo la classica suddivisione delle azioni cardiocirco- 
latorie dell’a. fatta da Dalc nel 1913, sono definite « mu- 
scariniche » le azioni bloccate dall’atropina, in quanto ri- 
producibili in buona parte con la somministrazione del- 
l’alcaloide muscarina: sono chiamate invece «nicoti- 
niche » le azioni bloccate dai curarici e dai gangliople- 
gici e riproducibili con la somministrazione di nicotina. 

In linea di massima l’unione dell’a. con i suoi recettori, 
ritenuti di natura proteolipidica, causa una profonda modi- 
ficazione della permeabilità della parete cellulare. L’a. può 
infatti determinare un aumento della permeabilità che 
interessa tutti i piccoli ioni e in tal caso il K~ tende a 
uscire dalle cellule e il Na ad entrare, con conseguente 
depolarizzazione della membrana cellulare. Se invece 
l’aumento della permeabilità della membrana cellulare ri- 
guarda solo il K~ e il CI", la membrana si ipcrpolarizza. 
La depolarizzazione inizia un potenziale di azione propa- 
gato nelle fibre muscolari striate, lisce, nei neuroni post- 
sinaptici, etc. La iperpolarizzazionc inibisce la propaga- 
zione dei potenziali ed esercita un effetto deprimente 
(v. bioei JF.TTRICITÀ ; sinapsi). Nel S.N.C-, tuttavia, recenti 
esperimenti hanno dimostrato che la depolarizzazione evo- 
cata dall’applicazione di a. non c associata ad un definito 
aumento della conduttanza della membrana neuronica ma 
è probabilmente dovuta a un’interferenza nel metabo- 
lismo cellulare che rallenta il funzionamento della pompa 
ionica responsabile del mantenimento del potenziale di 
riposo. 

V. anche: mediatori chimici. 
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GIANCARLO PEPEU 

Farmacologia dell’aceti (colina e di altri 
esteri della colina 

La colina possiede tre distinti tipi di azione farmacolo- 
gica: il muscarinico, il nicotinico c il cuoriforme (v. co- 
lina). 

Numerosissimi esteri, eteri e altri derivati della colina 
(qualche centinaio) sono stati sintetizzati e studiati nel 
tentativo: a) di realizzare prodotti non attaccabili dalla 
colinestcrasi, e quindi ad azione più duratura, b) di esal- 
tare l’uno o l’altro dei tre tipi di azione sopra ricordati 
a scapito degli altri due, c più precisamente di esaltare le 
azioni niuscariniche e di ridurre al minimo quelle nicoti- 
niche, c) di riuscire infine a dirigere l’azione farmacologica 
in modo selettivo verso determinati organi effettori, piut- 
tosto che verso altri. 
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I risultati di questi tentativi sono stati assai importami 
da un punto di vista teorico (ad cs. dai punto di vista 
dei rapporti tra costituzione chimica e azione farmaco- 
logica), alquanto meno dal punto di vista pratico tera- 
peutico. 

Acetilcotina 

L’a. è. a seconda dell’organo effettore, 500-100.000 volte 
più attiva della colina. 

Non agisce per via orale in quanto rapidamente idro- 
lizzata, e quindi inattivata, dall’alcalinità intestinale. 
Anche somministrata per via parcntcralc ha azione assai 
breve, perché altrettanto rapidamente decomposta dalla 
colinesterasi del sangue e dei tessuti. 

Le azioni farmacologiche dell’a. sono facilmente preve- 
dibili quando si abbiano in mente le risposte degli organi 
effettori agli impulsi nervosi colinergici. Non sempre, 
peraltro, nell’organismo in tato, le azioni farmacologiche 
effettivamente ottenute corrispondono, come estensione, 
intensità e durata, a quelle che teoricamente ci si sarebbe 
dovuti attendere. E ciò per varie ragioni: 

a) perché non tutti gli organi effettori sono ugual- 
mente sensibili alla sostanza; il quadro dell’azione aee- 
tilcolinica sarà evidentemente dominato dalle risposte degli 
effettori più sensibili c pronti; 

b) perché le risposte muscariniche, normalmente pre- 
dominanti. possono risultare in parte attenuate o bloc- 
cale dalle azioni gangliari nicotiniche che inducono una 
scarica del sistema feocromoadrenergico; 

c) perche le teoricamente vivacissime risposte cardio- 
vascolari alla sostanza sono prontamente cd efficace- 
mente tamponate da riflessi partenti dalle zone batmo- 
sensibili carotidco-aortiche. 

Tutto ciò, insieme alla rapida distruzione dell’a. ad 
opera della colinesterasi, ci rende ragione del perché la 
somministrazione sottocutanea di dosi anche elevate di 
sostanza (nell* uomo 50-200 mg) sia seguita solo da mo- 
dica vasodilatazione e da modica caduta di pressione. 

Dopo iniezione endovenosa, gli effetti sono natural- 
mente più intensi e più diffusi, sebbene sempre fugacis- 
simi: vasodilatazione, interessante specialmente i vasi più 
piccoli, e caduta di pressione; bradicardia o addirittura 
arresto transitorio del cuore; blocco cardiaco di varia en- 
tità, fino alla completa dissociazione atriovcntrìcolarc; 
aumento del tono e della peristalsi gastrointestinali; iper- 
secrczioni ghiandolari (lacrimale, salivare, sudorale, bron- 
chiale); broncospasmo, etc. 

Terapeuticamente l’a., sotto forma di bromuro c di clo- 
ruro. è stata adoperata, con risultati nell’insieme scarsa- 
mente soddisfacenti, per la transitorietà c l’incostanza della 
sua azione, nelle più svariate affezioni vasai i (morbo di 
Raynaud, tromboangioite e arteriosclerosi obliteranti, gan- 
grcna, ulcere varicose, etc.). nell’ipertensione, nella tachi- 
cardia parossistica, nella miastenia grave, nella costipa- 
zione, e in altre malattie ancora. Il farmaco va sempre 
somministrato per via parenterale. 

Metacoiina (acetil-{ì-metilcolina; N.R.: Mecholyl) 

Ha la seguente formula di struttura: 

(CH s ) a = N - CH, . CH(CHj) . O . COCH, 

Per quanto attaccabile dalla colinesterasi vera, è resi- 
stente alla pseudocol incsterasi plasmatica c quindi ha 
azione più prolungata; è per di più praticamente sfor- 
nita di azioni nicotiniche, conservando inalterate quelle 
muscariniche. 

La metacoiina è attiva anche per bocca, ma solo a 
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dosi 50-100 volle più elevate che per via parenterale. 

Quantità adeguate di sostanza, introdotte sottocute o, 
ancor più. nelle vene, provocano sia nell'animale da espe- 
rimento che nel l’uomo: 

a) effetti cardiovascolari consistenti in: vasodilata- 
zione periferica c conscguente aumento della tempera- 
tura cutanea: caduta della pressione, particolarmente ac- 
centuata nelle forme di ipertensione renale o essenziale; 
modificazioni della frequenza cardiaca, in genere nel senso 
di un rallentamento, più di rado nel senso di un accele- 
ramento compensatorio: 

b) effetti gastrointestinali sia cccitomotori (si può ar- 
rivare fino al vomito e alla defecazione) che eccitosecre- 
tori (è aumentata soprattutto la secrezione gastrica); 

c) effetti respiratori estrinsccantisi. nell'animale, con 
broncocostrizione e aumento della secrezione delle ghian- 
dole bronchiali; neiruomo, praticamente, solo con un 
incostante senso di costrizione rctrostcmalc; 

d) effetti secretori ghiandolari consistenti soprattutto 
in una profusa sudorazione c una altrettanto profusa 
scialorrea. 

La mctacolina è usata con profitto nel trattamento della 
tachicardia parossistica (la sostanza ha solo azione cura- 
tiva e non profilattica, come per es. la chinolina), di ma- 
lattie vascolari periferiche (morbo di Raynaud, trombo- 
angioitc c arteriosclerosi obliteranti, flebiti, ulcere vari- 
cose, etc.), di disturbi gastrointestinali (ileo paralitico 
postoperatorio o tossinfettivo, costipazione atonica) e di 
disturbi urinari (ritenzione urinaria postoperatoria). 

Le dosi, per uso parenterale, oscillano fra i 10 e i 30 mg, 
quelle per uso orale fra i 50 c i 500 mg. 

Carbacolo (carbamilcolina; N.R.: Carbacolina, Doryl, 
Lcntin) 

Ha la formula: 

(CH,), = N . CH, . CH, . O . CONH, 

A differenza dcll'a. e della mctacolina non è igroscopico 
e dà soluzioni ben conservabili e sterilizzabili. 

Il carbacolo è un potente agente parasimpaticomimetico 
fornito, oltre che di spiccatissime azioni muscarinichc, 
anche di notevoli azioni nicotiniche. Non essendo attac- 
cato dalla colinesterasi, esso è assai stabile anche nell'or- 
ganismo e la sua attività non viene né intensificata né pro- 
lungata dall'eserina e dalla neostigmina. 

Nell’uomo la sostanza ha azioni particolarmente spic- 
cate sull'Intestino c sulla vescica urinaria, meno spiccate, 
in confronto alla metacolina, sul sistema cardiovascolare. 
È stata pertanto raccomandata nella terapia della riten- 
zione urinaria postoperatoria e in quella consecutiva ad 
anestesia spinale o a lesioni midollari, nell'ileo parali- 
tico c. molto meno, nelle malattie vascolari periferiche. 
Scarsi sono i risultati con essa ottenuti nella tachicardia 
parossistica e nella miastenia grave. Le dosi per bocca 
variano da 0,2 a 0,8 mg, 2-3 volte al di; per via sottocu- 
tanea s’aggirano fra 0.2 e 0,4 ing. 

Impieghi minori ha il carbacolo, per applicazione to- 
pica, nella cura deH'ozcna c come miotico c antiglauco- 
matoso (collirio allo 0,5-0,75%). 

Betanecolo (carbamil-fi-mctilcolina; N.R.: Urccolina) 
Come il carbacolo anche il betanecolo è un estere stabile 
della colina, non attaccabile dalla colinesterasi; la sua 
azione è di conseguenza abbastanza duratura. Gli effetti 
nicotinici sono deboli o assenti; quelli muscarinici si mani- 
festano soprattutto a carico dell'intestino, vescica urinaria 
c occhio. Il betanecolo viene impiegato, esclusivamente 
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per bocca o per via sottocutanea, nel trattamento della 
ritenzione urinaria, della distensione addominale post- 
operatoria c di altre forme di atonia gastrointestinale. 
La dose singola orale è di 5-20 mg, più volte al dì; quella 
sottocutanea di 2,5-5 mg. 

in caso di reazioni tossiche da a. o altri esteri della colina 
l'antagonista per eccellenza è l'atropina (1-5 mg per via 
parenterale). 
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VITTORIO tKSPAMkR 

ACETILENE 

Sin . : ctino; gas elettrico. - f. acèty lètte. - t. acetylene. - 
t. Azetylen. - s. ace fileno. 

È il più semplice e il più importante degli idrocarburi 
della scric acclilenica (alchini). ossia di quelli che conten- 
gono nella molecola un triplo legame (formula generale 
C n H .„-,). Ha la formula: HC CH; p.m. 26,016. Puro, 
in condizioni ordinarie, è un gas incolore, di odore etereo; 
d 0.92 (aria l); p. e. - 83,8 °C; p. f. 81,5 *C. 
Poco solubile in acqua, facilmente solubile in alcol, in 
etere c in acetone (I voi di questo scioglie, a temperatura 
c pressione ordinarie, 15 voi di acetilene). 

Per lungo tempo c stato prodotto esclusivamente dal car- 
buro di calcio, CaC'j, che reagisce energicamente con acqua 
liberando a.: 

CaC, 4- 2H.|0 -* C,H, : Ca(OH), 

Durante la II guerra mondiale l'a. veniva prodotto in 
Germania su scala industriale con un metodo più economico, 
trattando il metano all'arco voltaico. Questo metodo però, 
anche a causa degli alti consumi di energia, c stalo completa- 
mente sostituito da un procedimento che impiega sempre me- 
tano come materia prima, utilizzando la combustione di una 
parte del metano stesso per raggiungere la temperatura di al- 
meno 1500“C necessaria per la dcidrogena/ionc del metano: 

2CH, - C,H, * 3H, 

Oltre che dal metano, l'a. può ottenersi anche per parziale 
combustione di paraffine liquide a basso numero di atomi di 
carbonio. 

L'a. c un composto organico capace di dar luogo ad un 
numero elevatissimo di reazioni chimiche, talune delle quali 
con trasforma/ ione in prodotti di grandissimo interesse pra- 
tico e che quindi sono state utilizzate nelle tecnologie indu- 
striali. Ne indicheremo alcune fra le più importanti. 

1) Addizione di alogeni. - Per cs.: 

H — C=C — H 4 CI, -* HCIC = CCIH : CI* - HCI,C— CCI,H 

Il tetraelornetano. così ottenuto, per azione dell’idrossido di 
calcio elimina una molecola di HCI trasformandosi in Indoro- 
etilene, importante solvente noto col nome di /rietina. 

2) Addizione di ahgtnuri di idrogeno. - Per cs.: 

CH - CH 4- HCI - CH, - CUCI 

Per molti anni il cloruro di vinile, destinato alla produzione 
dei suoi importanti polimeri (polivinilcloruri: PVC), è stato 
prodotto industrialmente impiegando procedimenti basati solo 
su questa reazione. 

3) Addizione di acqua. - La reazione: 

CHn. CH 4 H,0 -* CH, — CHO 
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Per molti anni ha costituito il solo procedimento industriale 
per la preparazione dell'aldeide acetica c quindi dcll'ac. ace- 
tico c dei suoi derivati. 

4) Reazione di violazione. - È cosi chiamata perchè l'a. si 
addiziona ad un composto con I atomo di idrogeno reattivo 
che viene sostituito dal radicale vinile (CH, = CH — ). 

Si può far rientrare in questo tipo di reazione l’addizione 
alfa, di ac. cianidrico: 

CH » CH -f HCN - CH* = CHCN 

reazione su cui si basa il procedimento che per molti anni 
è stato il solo utilizzato industrialmente per la preparazione 
del mirile acrilico, punto di partenza per le resine poliacrii - 
viniliche. 

5) Reazioni di polimerizzazione. - A seconda delle condizioni 
c dei catalizzatori impiegati, l’a. polimcrizza seguendo schemi 
diversi che portano alla formazione di prodotti diversi: oligo- 
meri a catena lineare, composti ciclici e infine polimeri ad 
alto peso molecolare. Come esempio riportiamo la reazione 
di formazione del vinilacctilene: 

2CH = CH -♦ CH, = CH — Cf CH 

L’addizione al vinilacctilene di HO dà origine al 2-clorobuta- 
diene 1,3 (CH, — CCl — CH - CH,). monomero dal quale si 
prepara per polimerizzazione la gomma sintetica nota col 
nome di neoprene. 

Per la sua alta reattività, come si è visto, l’a. costituisce una 
delle materie prime più importanti nell'Industria chimica mo- 
derna. Oltre ad essere facilmente trasformato in importanti 
prodotti della chimica organica, come l’ac. acetico e i suoi 
derivati, costituisce il prodotto di partenza di importanti ma- 
terie plastiche sintetiche come il cloruro di polivinile e i poli- 
acrilnitrili, anche se alcuni procedimenti con l'impiego di a. 
possono venire sostituiti, per ragioni economiche, con tecno- 
logie più avanzate che utilizzano prodotti ottenuti dal cracking 
del petrolio. 

L*a. é stato introdotto in medicina coinè narcotico per 
inalazioni: in tal senso esplica effetti simili a quelli del- 
l’etilene (v.). Per tale impiego deve essere purissimo. L'a. 
commerciale contiene impurezze (specialmente idrogeno 
solforato e fosforato), le quali sono tossiche e di odore 
nauseante, c devono essere allontanate mediante lavaggi 
in acqua c passaggi attraverso materiali adsorbenti. Anche 
puro conserva odore sgradevole. È dotato di assai debole 
tossicità; viene rapidamente assorbito cd eliminato pre- 
valentemente. come tale, attraverso i polmoni. Una mi- 
scela di a. <40 voi %) e O, (60 vol%) provoca in 5-6 min 
perdita della coscienza, scomparsa dei riflessi e rilascia- 
mento muscolare. Il centro vasomotore e quello del vago 
vengono stimolati sicché si hanno elevazione della pres- 
sione sanguigna c bradicardia. La produzione del CO. 
verrebbe notevolmente ridotta. Per successive sommini- 
strazioni si ha marcata e progressiva diminuzione della 
suscettibilità. Nell'uomo devono essere impiegate miscele 
di a. (35-80°;» c aria o O, (65-20%). Tali miscele sono 
straordinariamente esplosive e devono perciò essere te- 
nute lontane dalla fiamma. Per questo motivo, e anche 
per l’odore poco gradevole, l’uso dell’a. come anestetico 
ha incontrato scarso favore. 
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GINO MOKISI 

ÀCETILFENETIDINA: V. FENACETINA. 
N-ACETILNEURAMIN1CO ACIDO: v. sialici acidi. 
ACETILSALICILICO ACIDO 

N.R.: Aspirina; Aspro; Diaforil; Rodina. - f. acide acétyl- 
salicyiique\ acide salicyfacétique. - i. acetyhalicylic acid. 
- T. A ce fylsalicy /saure. - s. àcido acetilsalicilico. 
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È il prodotto di esterificazione dell’ossidrile fenolico del- 
l'ac. salicilico con ac. acetico. Fu introdotto da Drescr 
(1899) con il nome di aspirina (da «a», acetil, « Spir- 
sàurc », ac. salicilico) come composto salicilico idoneo 
a liberare ione salicilato dopo il transito gastrico, per idro- 
lisi nel tenue. L’ac. acetilsalicilico, tuttavia, pur inqua- 
drandosi per le proprietà fondamentali tra i derivati far- 
macologici dell'ac. salicilico, se ne differenzia per la in- 
tensità di alcuni effetti, superiori a quelli corrispondenti 
al suo contenuto di ac. salicilico, per la diversa farmaco- 
cinetica e per l’incisività di alcuni effetti collaterali che con- 
feriscono al farmaco una fisionomia alquanto differenziata 
da quella del composto di origine. 

L’ampia diffusione dell'ac. a. nei paesi di cultura anglo- 
sassone, in luogo del salicilato di sodio, ha favorito nu- 
merosi studi sul farmaco che hanno non poco contribuito 
alla sua valorizzazione e ne condizionano la preferenza 
in molte classiche indicazioni dell'ac. salicilico, non sempre 
su inoppugnabili documenti clinici e sperimentali. 

Farmacologia 

L'attività analgesica dell’ac. a. viene generalmente con- 
siderata supcriore a quella degli altri salicilici. Dimostra- 
bile nell'animale da esperimento nella iperalgesia infiam- 
matoria. l’effetto dell'ac. a. si evidenzia, nel dolore speri- 
mentale dcH'uomo. con aumento della soglia dolorifica 
(stimolazione elettrica della polpa dentaria) e particolar- 
mente con aumento della tollerabilità al dolore (stimola- 
zione elettrica, dolore ischemico c dolore da freddo). 
L'ac. a. interferisce, sperimentalmente, nel dolore pro- 
vocato dall'iniezione di bradichinina. Nelle esperienze con- 
trollate condotte nell’uomo, intese a minimizzare l'effetto 
placebo, le dosi attive di ac. a. si aggirano tra 0,6 g e I g. 
Sebbene la misura deU’efTetto analgesico a livello tera- 
peutico appaia condizionata dal tipo di dolore, dalla pre- 
parazione, dalla velocità di assorbimento, etc., indagini 
sufficientemente controllate dimostrano per l’ac. a. (0,6 g) 
un’efficacia supcriore a quella della codeina (60 mg) 
nei dolori postoperatori, un’efficacia equivalente alla 
codeina nei dolori post partum e nelle algopatie croniche 
di varia ctiologia. 

Nella cefalea comune l’ac. a. mostra un effetto antialgico 
lineare con la dose e differenziabile dall’effetto dei pla- 
cebo. Come gli altri salicilici, l’ac. a. è prevalentemente 
attivo nei dolori legati alla flogosi, particolarmente in 
sede muscolotendinea. 

All’effetto analgesico dell’ac. a. non sembra estranea 
una componente psichica. Nelle relative scale di valuta- 
zione psicologica, l’ac. a. appare provvisto di attività sul- 
l’ansia c la depressione (Krumholz e coll., 1964) in soggetti 
esenti da dolori. 

L'effetto antipiretico dell'ac. a. risulta superiore a quello 
dell'ac. salicilico. Indagini di farmacologia clinica indicano 
per l’ac. a. un'attività antipiretica corrispondente a 1,5 
volte quella dell’ac. salicilico. La maggiore efficacia anal- 
gesica c antipiretica dell'ac. a. è stata riportata alla mag- 
giore ripartizione nel S.N.C. rispetto all'ac. salicilico. 

L’attività antinfiammatoria ed antireumatica dell’ac. a. 
ripete quella dei salicilici, con lievi differenze. La risposta 
terapeutica nella malattia reumatica è sovrapponibile, 
quando si raggiungano nel sangue salicilemie di 35 mg/100 
mi con l'ac. salicilico o di 25 mg/ 100 mi con l'ac. a. 

Farmacocinetica 

L'ac. a. ha pK« 3,57; a pH gastrici tra 2 e 4 si trova 
nella forma non ionizzata in misura idonea ad assicurare 
il massimo assorbimento, che avviene per diffusione. L’ac. 
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a. si assorbe come tale anche nelle prime porzioni del 
tenue (pH 5,3). Associando bicarbonato all’ac. a. o con 
le preparazioni farmaceutiche « tamponate » (v. sotto) 
r assorbimento non si modifica apprezzabilmente pur es- 
sendo ridotta la quota non ionizzata, liposolubile del 
farmaco. Il maggior grado di ionizzazione, sfavorevole 
all'assorbimento. sembra compensato dalla migliore distri- 
buzione sulle superfìci assorbenti in rapporto alla solubi- 
lizzazione del farmaco. 

L'ac. a. si assorbe nel sangue come tale ma viene 
progressivamente idrolizzato ad ac. salicilico. L’acetilsa- 
iicilemia si aggira intorno al 27-34 mg/ 100 mi dopo 30 min 
dall'Ingestione di ac. a. (0,65-1,20 g). Poiché la Kdi»> 
dell'ac. a. è 4 volte minore di quella dell'ac. salicilico, a 
parità di concentrazione molare, l'ac. a. non ionizzato, 
diffusibile nei tessuti e idoneo ad attraversare la barriera 
ematocnccfalica, è in quantità 4 volte superiore a quella 
dell'ac. salicilico. Su tale base è stata spiegata la maggiore 
intensità degli effetti dell’ac. a. sul S.N.C. (analgesia, 
antipiresi, ctc.) rispetto all’ac. salicilico (Seed, 1965). 
L’idrolisi dell’ac. a. avviene nel plasma e nei tessuti ad 
opera di un'csterasi. Il destino metabolico dell’ac. salici- 
lico formato è descritto nella voce salicilico acido e 
SALICILATI. 

I livelli ematici di ac. a. c la salicilcmia dopo introdu- 
zione rettale del farmaco sono più bassi e oggetto di 
ampie oscillazioni rispetto alla via orale di assorbimento. 

Tossicologia 

La dose tossica acuta di ac. a. nell'adulto oscilla tra 16 c 
64 g; nel bambino la morte può seguire all'ingestione di 
1,6-4 g. Il quadro tossico acuto ripete i caratteri dell'in- 
tossicazione da ac. salicilico e analogo è il trattamento 
(v. salicilico acido e salicilati). Un efficace mezzo per 
ridurre di oltre il 50% l’assorbimento dell’ac. a. è rap- 
presentato dalla somministrazione di una dose di carbone 
attivato pari a ca. 10 volte la dose di ac. a. assunta. 

Effetti collaterali peculiari dell’ac. a. sono la disposi- 
zione al sanguinamento e le lesioni gastriche emorragiche, 
associate con l'impiego di dosi terapeutiche. L'ac. a. 
aumenta moderatamente il tempo di emorragia nel sog- 
getto normale e aggrava l'emorragia nella emofilia, nella 
teleangectasia e nel morbo di v. Willebrand. Una singola 
dose elevata di ac. a. (0,9- 1,2 g), entro alcune ore c per 
3-7 giorni, interferisce nell’aggregazione piastrinica da col- 
lageno e da adrenalina (non da alte concentrazioni di 
ADP), inibisce la liberazione dalle piastrine di 5-HT, 
di ADP e di fattore antieparinico (fattore piastrinico 4). 
Indagini con ac. a. acetil C M indicano che il farmaco si 
fissa alla membrana piastrinica, per acetilazione dei costi- 
tuenti proteici (al pari di quanto avviene per alcune pro- 
teine piasmatiche), modificandone la permeabilità (Yousscf 
c Barkham. 1969). L'effetto sulle piastrine non è condiviso 
dall’a. salicilico. Il trattamento con ac. a. (3-4 g per alcune 
settimane) abbassa considerevolmente la sidcremia. 

L’intolleranza gastrica all’ac. a. si manifesta essenzial- 
mente con ematemesi e melena. Solo il 30% ca. dei sog- 
getti normali sarebbero esenti da tale inconveniente che 
ricorrerebbe ncll’80% dei pazienti con lesioni gastriche 
acute, nel 49% di pazienti con ulcera gastrica cronica e 
nel 52% di pazienti con ulcera duodenale cronica. Espe- 
rienze nell’uomo condotte sotto controllo gastroscopico 
o esami sullo stomaco di gastrectomizzati hanno mo- 
strato che intorno alle particelle di ac. a. depositate sulla 
mucosa gastrica si formano arce di iperemia e di sanguina- 
mento che dopo ingestione sono più numerose a ridosso 
della piccola curvatura; vi si associano circoscritte le- 
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sioni ulcerative e necrosi focali con esfoliazione della mu- 
cosa. L’entità del sanguinamento i un appannaggio indi- 
viduale, costante e riproducibile in rapporto all'assun- 
zione del farmaco. Le lesioni da ac. a. sono scarse o as- 
senti a carico dell'intestino. Le preparazioni di ac. a. 
solubili o tamponate producono alterazioni gastriche meno 
marcate. Sebbene non completamente chiarita, la patoge- 
nesi delle lesioni viene riportata all'accumulazione di 
anione salicilato nelle cellule della mucosa e dei capillari 
della lamina propria durante l’assorbimento. Le emor- 
ragie da lesioni irritative dei capillari del plesso sube- 
pitelialc determinerebbero una condizione di ipossia fa- 
vorevole alla produzione di necrosi della mucosa. Esclusa 
appare la partecipazione dell’ac. cloridrico, la cui secre- 
zione non viene modificala dall’ac. a.; di una certa im- 
portanza è il ritardo dello svuotamento gastrico, indotto 
dall’ac. a., che favorisce il contatto con la mucosa gastrica. 

Le reazioni allergiche all'ac. a. comprendono l'orticaria, 
la porpora, l'edema angioneurotico, la rinorrca, l’asma 
bronchiale e lo shock anafilattico. La ipersensibilità (per- 
altro rara) all'ac. a. non è che occasionalmente crociata 
ai salicilici non acetilati, mentre può esserlo all’amino- 
pirina, all’indometacina e all’ac. mefenamico. 

Non è rara l ’ abitudine (definizione dell'O.M.S.) al- 
l’ac. a. iaspirin ingesters ) che eccezionalmente può com- 
portare l’ingestione di 50 tavolette al giorno (Chessick). 

Per le altre manifestazioni tossiche da anione salicilato 

V. SALICILICO ACIDO E SALICILATI. 

Preparazioni 

Il diffuso impiego dell’ac. a. c la notevole incidenza di 
effetti collaterali gastrici hanno giustificato il notevole 
eclettismo nella formulazione delle preparazioni di ac. a. 
Le preparazioni « ritardo » (composti con l'alluminio, con 
l’ac. salici (salicilico, etc.) non sono state sottoposte a ri- 
cerche che assicurino la maggior durata dei livelli ematici 
in modo incontrovertibile; le preparazioni «gastropro- 
tette » evitano gli inconvenienti gastrici ma l'assorbimento 
varia in modo rilevante a seconda del metodo di fabbri- 
cazione. Data la responsabilità riconosciuta alle parti- 
celle insolubili di ac. a. nel determinismo delle lesioni 
gastriche, molto interesse è stato dedicato alle prepara- 
zioni solubili (complesso ureico dell’acetilsalicilato di calcio, 
acetilsalicilato di sodio, etc.) e a quelle tamponate (con 
citrato, carbonato o bicarbonato). Lo studio simultaneo 
del sanguinamento gastroenterico (emazie Cr M ) c della sa- 
licilcmia sembra dimostrare la superiorità delle prepa- 
razioni solubili tamponate, specialmente nei riflessi della 
tollerabilità gastrica, in gran parte per l'accelerato tran- 
sito gastrico e il prevalente assorbimento dell'ac. a. nel 
tenue (Lconards c Levy, 1969). 

L’ac. a. è presente in numerose formulazioni antipire- 
tiche e antalgiche; l'associazione con la caffeina sarebbe 
provvista di più intensi effetti antidepressivi. 

Applicazioni terapeutiche 

Nella malattia reumatica l’ac. a. realizza gli stessi risultati 
del salicilato c con dosi corrispondenti. Nell " artrite reu- 
ma ioide l’ac. a. svolge un efficace effetto analgesico con 
dosi giornaliere di 2-3 g, ma solo dosi maggiori realizzano 
il controllo dcH'infìammazione. Le dosi nel trattamento 
sintomatico del dolore sono state riportate a proposito 
dell’analgesia da ac. a. Nella cefalea comune 650 mg di 
ac. a. determinano la remissione del dolore entro 1 h 
dall'assunzione orale ncll’80% dei pazienti (un placebo 
nel 50 %). 

Ad assicurare la massima tollerabilità e un sostanziale 
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aumento dei livelli ematici, l’ac. a. viene assunto a stomaco 
pieno, con acqua calda o in soluzione contenente una 
quantità stechiometrica di alcali (per es. bicarbonato di 
sodio). 
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EUGENIO PAROI.I 

ACETONE 

Sin.: dimetilchetone; 2-propanonc; spirito piroacetico; 

fì-chetopropano. - r. acetone . - I. acetone. - t. Azeton. - 

S. acetona. 


A. si forma nei tessuti animali a partire dall'ac. aceta- 
cetico che viene dccarbossilato dall’enzima acctaccticodc- 
carbossilasi (acctaccticocarbossiliasi) 

CH,— CO— CH,— COOH -- CH, -CO— CH, » CO, 

La reazione di decarbossilazione avviene con la formazione 
intermedia di una base di SchifT tra un gruppo -NH S 
dcH'cn/ima e il substrato, seguita dalla sua decarbossi- 
lazione e idrolisi: 


CH 3 -C — CH,— COOH HjN F a* 

CH* — C—CHj— C — > 
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È il più semplice e il più importante dei chetoni (v.k 
Ha la formula: 

CH, 

I 

c - o 

i 

CH, 

p.m. 58,08; e/ 0,792 J“ ; p.f. — 95 "C; p.e. + 56.5 ’C. A 
temperatura c pressione ordinarie è un liquido limpido, 
incoloro, di odore aromatico. Solubile in acqua, in alcol 
c in etere in tutte le proporzioni. È combustibile. Si ri- 
trova in forte quantità fra i prodotti di distillazione secca 
del legno. 

Industrialmente l’acetone si può ottenere per ossida- 
zione o per dcidrogenazionc catalitica dell’alcol isopro- 
pilico. In pratica si usa la deidrogenazionc operando su 
ossido di zinco a temperatura di ca. 400°C. Attualmente 
viene ottenuto principalmente quale soltoprodoito nella 
produzione del fenolo seguendo il procedimento dell'ossi- 
dazione con ossigeno atmosferico dcll’isopropilbcnzcnc. 

Alcuni batteri (BacUlus amylohacter, etc.) sono capaci 
di produrre a. demolendo gl iddi (amido, destrina, mal- 
toso). Nel processo fermentativo si ottiene insieme al- 
l’alcol butilico (fermentazione acetonbutilica) ad opera 
di microrganismi del genere Clostridium. L'a. possiede 
uno spiccato potere solvente per moltissime sostanze or- 
ganiche. c per questa sua caratteristica trova largo impiego 
nell’industria (ad es. in quella del ruyon, della nitrocel- 
lulosa) e come solvente dell’acetilene. Oltre che come sol- 
vente l’a. ha trovato molteplici impieghi industriali quale 
materia prima nella sintesi di diversi prodotti organici 
(anidride acetica, chetene, etc.). In profumeria serve per 
la preparazione dello iononc, composto sintetico dal pro- 
fumo di viola. In cosmetica si impiega come solvente di 
smalti. Viene usato frequentemente come solvente di li- 
pidi (ad eccezione dei fosfatidi), di resine, gomma, etc. 

Spesso rappresenta un'impurità dell'alcol metilico col 
quale condivide gli effetti tossici. Inalato, da forte irrita- 
zione bronchiale c dimostra una debole azione narcotica. 
Per via parcntcralc è più tossico dell’alcol metilico. L’escre- 
zione si compie principalmente per via polmonare. 


>ch,-co-ch, e-nh 2 

Per azione dell’alcoldeidrogenasi e NADH (nicol inani i- 
de-adenin-dinucleotide ridotta) l'a. può essere ridotto ad 
alcol isopropilico: CH, CHOH CH,. 

Per la determinazione del tasso ematico dell'a. v. che- 
tonemia; v. anche: acetonici corpi; chetogenesi e 

CHETOLISI. 
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GIORGIO TECCE 

ACETONEM1A: v. chetonemia; chetosi. 
ACETONEMICI VOMITI: v. vomito. 

ACETONICI CORPI 

Sin. : corpi chetonici. - f. corps acètoniques\ corps cétogè- 
ncs. - 1. k e torte badie * ; acetone bodies. - T. Acetonkòrper\ 
Ketonkòrper. - s. cuerpos acetónicos. 

Con il nome di corpi acetonici o corpi chetonici si defi- 
niscono tre sostanze chimiche correlate tra loro che si 
accumulano in alcune condizioni patologiche ma che in 
dosi molto basse sono riscontrabili anche normalmente : 
acetone (v.), ac. acclacctico (v. acetacetico acido), ac. 
D( — ){i-idrossibutirrico (v. Jì-idrossibut irrigo acido). 
L'acetone proviene, per decarbossilazione, dall'ac. acetaceti- 
co. L'enzima che catalizza la reazione è la acelaceticodecar- 
bossilasi. La riduzione dell’ac. acetacetico dà luogo all'ac. 
;5-idrossibutirrico. La reazione è stercospccifica con forma- 
zione dell'isomero D( — ) cd c catalizzata da un enzima 
presente ad alto grado di purezza nella porzione solubile 
del citoplasma delle cellule epatiche, che utilizza la nico- 
tinamidcadcnindinuclcotidc (NAD), come coenzima: 

CH, — CO CH, COOH 4 NADH f H • «t 

CH, -CHOH— CH,— COOH + NAD + 

L'acetone c una sostanza volatile che può venire espulsa 
in piccole quantità con l’aria espirata dai polmoni con- 
ferendole un caratteristico odore, che è frequentemente 
usato come criterio diagnostico della chctosi. 1 c. a. si 
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formano, via ac. acetacctico, a partire dal Faceti Icoen- 
zima A. Due molecole di questa sostanza si condensano 
insieme ad opera di un enzima presente nel fegato. L'ac. 
acetacctico che si forma si diffonde facilmente attraverso 
le membrane delle cellule ed è trasportato dal sangue nei 
tessuti periferici dove avviene una reazione opposta a 
quella della sintesi con formazione di acctilcoenzima A. 


2CH S — CO — CoA + H s O 


cellule del fegato 


altre cellule 


CHa—CO—CH,— 
— COOI!+2CoA 


La quantità di ac. acetacctico che si forma normalmente 
nel fegato è abbastanza notevole ma la velocità con cui 
esso è trasportato dal sangue nei tessuti periferici, e sot- 
tratto quindi dalla circolazione, è tale che la concentra- 
zione ematica di questo chetoacidi) non supera che rara- 
mente il valore dì 1 mg/ 100 mi. Notevoli quantità di ac. 
acetacctico si accumulano invece nel sangue c nei liquidi 
interstiziali nel digiuno, nel diabete mellito e anche nel 
caso di alimentazione con una dieta composta quasi esclu- 
sivamente di grassi. In tutti i casi di chctosi vi c un'altera- 
zione del metabolismo glicidico: nel digiuno e nella dieta 
iperlipidica questa è causata dal mancalo rifornimento 
di carboidrati; nel diabete, dalla carenza dì insulina. 

Normalmente Facctilcocnzima A si condensa con l’ac. 
ossalacetico, reazione con cui s’inizia il ciclo degli acidi 
tricarbossilici. Nelle condizioni che determinano la che- 
tosi. l'impossibilità di usare i carboidrati provoca una mobi- 
litazione massiva di trigliceridi che vengono metabolizzati 
con formazione di acelilcocnzima A che si accumula cosi 
in maniera abnorme. 

La causa più importante della chetosi è però dovuta 
molto probabilmente alla diminuzione dcll'ac. ossalacetico 
in tutte le cellule quando i carboidrati non vengono 
usati per scopi energetici. L’ac. ossalacetico si forma in- 
fatti per carbossilazione dell’ac. piruvico, composto che 
rappresenta un mctabolita intermedio dell’ut ilizzazionc 
degli zuccheri (v.glicidi). Se Faceti Icoen/.ima A è prodotto 
in eccesso, e comunque in quantità tali da non poter rea- 
gire tutto con l’ac. ossalacetico, la reazione di condensa- 
zione con formazione di ac. acetacctico diventa la via predo- 
minante e l’accumulo di quesruUima sostanza è la conse- 
guenza ovvia c inevitabile. Una parte dcll'ac. acetacctico si 
trasforma poi in acetone c in ac. [4-idrossi butirrico. L’au- 
mento dei c.a. e in particolare del chetoacido e dell’ossia- 
cido determina uno stato di acidosi (v. acido-base equi- 
librio) che si spiega sia con la natura acida dei due com- 
posti sia con un’alterazione dei sistemi tampone dell’or- 
ganismo. I chetoacidi sono infatti eliminati sia sotto forma 
addica libera sia. per circa una metà, in combinazione 
con cationi come il sodio. In questa maniera nell'acidosi 
vi è una forte diminuzione della disponibilità del sodio 
che è uno dei principali costituenti dei sistemi tampone 
del sangue e degli altri fluidi. Nel diabete possono essere 
eliminati giornalmente con le urine fino a 100-200 g dei 
due c. a. di natura acida. 

Nell’acidosi si ha inoltre una ventila/ione polmonare 
più frequente del normale che causa un’eccessiva espira- 
zione di anidride carbonica c quindi una diminuzione dei 
bicarbonati presenti nei liquidi extracellulari. Come ef- 
fetto compcnsatorio all’acidosi si ha una forte elimina- 
zione di ioni cloro. 

V. anche: chetoqenesi e chetolisi ; chetonfmià ; chetosi. 
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ÀCETONICI VOMITI: v. chetosi; vomito. 

ACHARD-THIERS, SINDROME DI 
Sin.: diabete delle donne barbute. 

Sindrome piuttosto rara, insorge nell’età adulta o presenile, 
colpisce esclusivamente le donne (è molto discussa la pos- 
sibilità di insorgenza di forma analoga nell’uomo) c viene 
oggi in genere considerata come un quadro paucisintoma- 
tico di sindrome di Cushing (v. cushincj, mordo e sin- 
drome di). Come in questa, infatti, il substrato anatomo- 
patologico c Fipcrplasia bilaterale del corticosurrene, in- 
dotta da un'abnorme secrezione di ACTH da parte 
dell’ipofisi, o la displasia policcntrica multipla o Fadcno- 
ma o adenocarcinoma unilaterale - sempre del corticosur- 
rcnc - con conscguente ipcrandrogenismo e ipercortiso- 
lismo. 

Dominano il quadro clinico la spiccata virilizzazione 
e il diabete mellito, spesso con altri segni di iperandroge- 
nismo, quali l’ipertrofìa della clitoride c la regressione dei 
caratteri sessuali primari c secondari, con amenorrea. 
Possono coesistere obesità (alle volte però cachessia) e 
ipertensione, più raramente osteoporosi c anche poliglo- 
bulia e. nei casi evoluti, grave arteriosclerosi viscerale e 
periferica. 

Il cortisolo ematico è elevato o ai limiti alti della norma 
con alterazione del normale ritmo circadiano. Aumentata 
c anche, ma non sempre, l'eliminazione urinaria dei 
17-idrossicorftcoidi, dei 17-chetosteroidi, del deidroiso- 
androsteronc e del prcgnantriolo. La diagnosi si accerta 
con le stesse modalità semciologiche - funzionali e radio- 
logiche - che si impiegano per la sindrome di Cushing, 
alla quale si rimanda anche per la terapia (v. cushing, 
MORBO E SINDROME Di). 
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ANTONINO NATOLI 

ACHILIA 

[composto modernamente del gr. a- negat. c chylòs * chilo 
cfr. achylia 1 senza {«-) succo (- chylia ) 'J. Sin. : anaciditàcon 
apepsia di Schutz; anadenia di Ewald. - f. achylie. - 
t. achylia. - t. Achylie. - s. aqui Ha. 

Per achilia si intende la mancanza di secrezione gastrica, 
anche dopo stimolazione delle cellule gastrosecernenti con 
una adeguata dose di islamina. 

Con questo termine si debbono pertanto indicare solo 
quegli stati di massima compromissione funzionale, in cui 
c possibile dimostrare, con le opportune ricerche, l'as- 
senza di secrezione cloropeptica c di fattore intrinseco 
(a. vera o completa). Esistono tuttavia, dalla secrezione 
normale all’assenza completa di succo gastrico, nume- 
rosi stadi intermedi strettamente collegati all'a. (adori Uria, 
a. parziale od incompleta); l'insufficienza delle tre fun- 
zioni secretive gastriche non insorge infatti contemporanea- 
mente: la prima a scomparire è in genere la secrezione 
acida, seguita da quella peptica e più tardivamente da 
quella del fattore intrinseco. 

Sulla base delle più recenti acquisizioni inerenti alla fi- 
siopatologia della secrezione gastrica, Sun ha proposto 
di considerare i valori del pH del succo gastrico come il 
vero indice della funzionalità secretoria delle cellule parie- 
tali delle ghiandole gastriche, e di classificare i differenti 
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gradi di compromissione della funzione secretiva gastrica 
a seconda della concentrazione idrogenionica e dell'at- 
tività peptica del succo gastrico, come segue: 

1) Achilia : caratterizzata dall'assenza di ac. cloridrico 
c di pepsina; i valori del pH oscillano tra 7,5 c 8.5 con 
una diminuzione di meno di 0,5 unità di pH, dopo stimo- 
lazione istaminica. 

2) Acloridria io acloridria con pH supcriore a 6,0): 
caratterizzata dall'assenza di ac. cloridrico libero, titola- 
bile con il reattivo di Tòpfcr, c di pepsina; il pH del succo 
gastrico è compreso tra 6.0 e 7.5 anche dopo stimolazione 
istaminica. In queste condizioni solo un piccolo numero 
di cellule parietali ha conservato la sua funzione. 

3) Acloridria con assenza di attività peptica (o acloridria 
con pH superiore a 4,5): in cui i valori del pH oscillano 
tra 4,5 e 6,0 anche dopo stimolazione istaminica. con 
assenza di ac. cloridrico libero. L'attività proteolitica 
è assai scarsa; la pepsina è infatti inattiva ad un pH 
supcriore a 4,5 (punto di neutralizzazione dell'attività 
peptica secondo Hollander), trovandosi associata ad un 
inibitore. 

4) Acloridria con attività proteolitica normale (o aclo- 
ridria con pH superiore a 3,5): in cui il pH del succo 
gastrico è compreso, anche dopo stimolazione istami- 
nica, tra 3,5 e 4,5; t’ac. cloridrico libero è assente. Questa 
categoria non riveste tuttavia alcun interesse clinico. 

L'a. è più frequente nei paesi nordici; nelle nostre re- 
gioni si osserva in ca. il 3% di tutti ì pazienti esaminati, 
affetti dalle più varie malattie, ivi comprese le gastropatie, 
mentre è eccezionale nei soggetti sani, sebbene un'ipo- 
acidità isolata si possa riscontrare non di rado nel sesso 
femminile. La frequenza del difetto di secrezione cloro- 
peptica. probabilmente al di sotto del 2% nell'infanzia, 
aumenta progressivamente, a partire dal 20° anno di età, 
nei vari decenni della vita, per raggiungere, al di sopra 
del 60° anno, il 20-30% dei soggetti esaminati. 

Le condizioni capaci di provocare l’insorgenza di a. 
gastrica sono molteplici. È nota da tempo l’esistenza di 
una a. costituzionale iachylia simplex di Martius), su base 
ereditaria, in soggetti appartenenti a ceppi familiari in 
cui casi di a. semplice , senza altri segni di malattia, coesi- 
stono con casi di anemia perniciosa e di cancro gastrico 
con una frequenza doppia e tripla rispetto al resto della 
popolazione. Il cancro gastrico è una delle cause classiche 
di a.; essa si riscontra infatti in ca. il 75% dei pazienti 
affetti, di rado precedendo anche di molti anni, come nel- 
l'atrofia gastrica costituzionale e nell'anemia perniciosa di 
Addison-Biermer (stato precanceroso?), l’insorgenza della 
neoplasia, più spesso presente solo nelle fasi avanzate 
della malattia per lo svilupparsi di una gastrite perican- 
ccrosa. responsabile dell'insufficienza ghiandolare. Anche 
le gastriti croniche, soprattutto atrofiche e alcoliche, 
sono responsabili assai di frequente di a. gastrica. L'in- 
tervento di gastroresezione per la cura dell'ulcera gastro- 
duodenale, con l’ablazione chirurgica della regione antro- 
pilorica, le cui cellule secernono la gastrina di Edkin at- 
tiva sulle ghiandole del fondo, provoca d’altro canto una 
deficienza secretoria del moncone gastrico residuo. In- 
oltre l'anemia perniciosa di Addison-Biermer è sempre 
preceduta da una insufficienza secretoria globale, che non 
è modificabile con il trattamento vitaminico; nell'anemia 
ipocromica essenziale il deficit secretorio interessa invece 
soprattutto l'ac. cloridrico c, nel 50% dei casi, la stimola- 
zione istaminica dà risultati positivi. Infine possono cau- 
sare a. gastrica alcune malattie dcH’intcstino (le enteriti, 
le enterocoliti acute banali, il tifo, la dissenteria bacil- 


lare e amebica, le appcndicopatie, la sprue, etc.), le eole- 
cistopatie. le malattie infettive acute e croniche, alcune 
disendocrinie (il morbo di Addison, il morbo di Bascdow, 
le tiroiditi autoimmuni, il diabete, etc.), le malattie debi- 
litanti e cachettizzanti. le avitaminosi B c PP. gli stress 
psichici, nonché la gravidanza. 

L'insufficienza secretiva gastrica comporta complesse 
alterazioni a carico sia della sfera digestiva sia di altri 
apparati. La mancanza di ac. cloridrico nello stomaco 
non consente la digestione delle sostanze proteiche e la 
liberazione del Fc** dai complessi organometallici, per la 
mancata attivazione del pepsinogeno; provoca inconti- 
nenza del piloro, con passaggio nel duodeno di alimenti 
non preparati alla digestione; non stimola la liberazione 
di secretina da parte delle cellule della mucosa duodeno- 
digiunalc, con compromissione anche della secrezione 
pancreatica, a cui consegue una dispepsia intestinale ga- 
strogena, caratterizzata da fermentazioni abnormi, aumento 
dei processi putrefattivi c diarrea ( diarrea gastrogena ); 
predispone ad infezioni intestinali, delle vie biliari ( colan- 
giti gastrogene ) e delle vie urinarie (pieliti ascendenti) per 
il venir meno del potere batteriostatico del succo gastrico, 
con conseguente sviluppo di germi, introdotti con gli ali- 
menti o risalenti dal crasso, nello stomaco c nei segmenti 
superiori del tenue, c infine determina, all’acme della 
fase digestiva, un perioib acido urinario, per il prevalere 
della secrezione pancreatica, con cui si ha perdita di al- 
cali, su quella gastrica, in luogo del periodo alcalino uri- 
nario fisiologico. La carenza di pepsinogeno si ripercuote, 
come abbiamo più sopra ricordato, sul processo digestivo 
delle sostanze proteiche e provoca inoltre la mancanza 
o la forte riduzione di uropepsina nelle urine. Di norma 
infatti ca. PI % di pepsinogeno secreto dalle cellule princi- 
pali delle ghiandole gastriche passa direttamente nel 
sangue circolante ed c eliminato dall’emuntorio renale 
come uropepsinogeno, attivato ad uropepsina quando il 
pH scende al di sotto di 4.5; dopo stimolazione istaminica 
esiste una stretta correlazione tra la concentrazione di 
pepsina nel succo gastrico e l'eliminazione urinaria di uro- 
pepsina, che viene utilizzata in clinica a fini diagnostici. 
Il deficit di fattore intrinseco di Castle costituisce infine 
un momento patogenetico fondamentale nell'insorgenza 
dell’anemia perniciosa. La mucoproteina ghiandolare di 
Glass, con cui è stato identificato il fattore intrinseco, 
lega infatti la Vit. B la e ne promuove l’assorbimento a 
livello dell’ultima porzione del tenue. 

La sintomatologia dell’a. gastrica è quanto mai varia. 
L’insufficienza gastrosecretoria si accompagna infatti a 
numerose affezioni gastriche ed extragastriche, che pos- 
sono mascherare con i loro sintomi quelli propri della 
a. e, d'altro canto, la scoperta di un'a. può essere del 
tutto casuale, nel corso di ricerche sullo stomaco, in sog- 
getti che non manifestano alcun disturbo gastrico per la 
funzione digestiva vicariante esercitata dall'intestino tenue. 
Tuttavia, nella maggioranza dei casi, i pazienti accusano 
anoressia, digestione lenta c laboriosa, senso di peso epi- 
gastrico postprandiale, eruttazioni, pirosi, scialorrea e ta- 
lora senso di tensione addominale, dolore in corrispon- 
denza del tenue, flatulenza c diarrea postprandiale resi- 
stente alle comuni terapie antidiarroiche. All'esame obict- 
tivo si possono riscontrare, indipendentemente dall'affe- 
zione concomitante, compromissione dello stato gene- 
rale, alito fetido, lingua patinosa, meteorismo con gorgo- 
glio c guazzamento delle anse, espressione della dispepsia 
intestinale. 

L’esame del succo gastrico fornisce dati decisivi per la 
diagnosi di a., purché vengano rispettate alcune condi- 
zioni metodologiche fondamentali. La raccolta del succo 
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deve avvenire infatti mediante sondaggio con aspirazione 
continua, onde impedire la perdita di secrezione attra- 
verso il piloro, soprattutto dopo lo stimolo istaminico; 
la quantità di istamina da somministrare per raggiungere 
la certezza dell'esistenza di uno stato di a. completa deve 
essere di 0,145 mg di istamina/ 10 kg di peso corporeo 
( augmented histamìn test), che consente la massima ri- 
sposta delle cellule parietali imaximal histamìn r esporne), 
in luogo della dose di 0.1 mg/ IO kg di peso corporeo 
comunemente impiegata; l'acidità del succo deve essere 
determinata mediante misurazioni pH-metriche, che con- 
sentono una esatta valutazione quantitativa della secre- 
zione cloridrica, in sostituzione delle titolazioni in uso 
con il reattivo di Tòpfer c la fenolftaleina; la secrezione 
di pepsina deve essere valutata sia attraverso il dosaggio 
diretto della pepsina rvel succo gastrico, sia con la determi- 
nazione del tasso di pepsinogeno urinario, e infine la 
presenza di fattore intrinseco nel succo deve essere ricer- 
cata con l'impiego del metodo radioimmunologico per il 
dosaggio diretto del fattore intrinseco, che utilizza Vit. 
B,, marcata con cobalto radioattivo e anticorpi di tipo 
bloccante diretti contro il fattore intrinseco, in luogo delle 
classiche e complesse prove indirette di Castle (test reti- 
colocitario in paziente anemico pernicioso) e di Singer 
( Retikubzyten-Ratren- Reale tion ), basate sulla risposta rc- 
ticolocitaria, rispettivamente nell’anemico pernicioso e nel 
ratto, provocata dalla somministrazione di succo gastrico 
opportunamente trattato. Netl'a. si estraggono a digiuno 
pochissimi mi di succo, privo di attività proteolitica. con 
pH compreso tra 7,5 e 8,7; la stimolazione istaminica 
resta senza effetto. Variabile è invece il comportamento 
del fattore intrinseco, potendo in alcuni casi persistere 
più a lungo della secrezione cloropeptica; nell’anemia 
perniciosa è però sempre assente. Si può inoltre rilevare 
la presenza di sangue e di ac. lattico nelle neoplasie e 
un aumento delle quantità di muco nelle gastriti. L'esame 
coprologico dimostra anch’esso l'insufficienza secretoria 
gastrica con la presenza nelle feci di frammenti grossolani 
di carne e di vegetali ( feci prandiali ), nonché di numero- 
sissime fibre connettivali e muscolari indigerite. L'esame 
delle urine fa rilevare d'altro canto l’assenza del periodo 
alcalino urinario nell'acme della fase digestiva e la man- 
canza o la forte riduzione dell'uropepsina. 

La diagnosi di a. gastrica si fonda sui reperti laborato- 
ristici testé menzionati, che dimostrano resistenza nello 
stomaco di un'insufficienza secretiva globale. La diagnosi 
differenziale deve essere posta con tutte le numerose af- 
fezioni capaci di provocare a.; particolare importanza ri- 
veste però la differenziazione, da farsi con l'impiego di 
tutti i sussidi diagnostici disponibili, del carcinoma ga- 
strico dall’a. semplice, dalle gastriti croniche e dalle anemie 
achiliche. 

La prognosi è sfavorevole solo nei casi di neoplasia 
gastrica; è riservata nei casi in cui l'a. sia secondaria ad 
una gastrite atrofica, mentre è sempre favorevole nelle 
altre forme, in cui si può osservare un miglioramento della 
funzione sccretrice con la cura della malattia primitiva. 

La terapia dell'a. deve consistere pertanto nella cura 
delle affezioni che sono alla base del l’insufficienza secre- 
tiva gastrica. Deve proporsi inoltre di regolare l'alimenta- 
zione in rapporto all'insufficienza secretiva dello stomaco, 
di eccitare ove possibile la secrezione gastrica, di sopperire 
alla deficienza di succo cloropeptico c di neutralizzare le 
fermentazioni e i processi putrefattivi. L'alimentazione 
consisterà in cibi finemente suddivisi, sapidi c lievemente 
speziati, ad alto contenuto proteico e idrocarbonato; 
i grassi, anche crudi, verranno invece banditi dalla dieta. 

1 vegetali verranno dati preferibilmente sotto forma di 


passati, onde permettere alla ptialina salivare di provo- 
care la saccarificazione degli amidi. Le bevande dovranno 
essere limitate durante i pasti; si preferiranno le acque 
minerali clorurate e sarà consentito l’uso di piccole quan- 
tità di vino secco e di caffè. La terapia stimolante si potrà 
avvalere della somministrazione di tinture amare di gen- 
ziana, quassia, china, etc. (XX-XXX gli), di istamina 
(1 mg i.m.), di insulina (10 U i.m.), di acetilcolina 
(0,20 g i.m.) e di estratti di mucosa antrale. prima dei pasti. 
Per sopperire alla deficienza secretiva si somministreranno 
dopo ogni pasto ac. cloridrico c pepsina; assai utile sarà 
anche la somministrazione di altri enzimi digestivi, quali 
la takadiastasi, la papaina e la pancreatina, di cui si 
trovano in commercio numerose specialità. Per neutra- 
lizzare le fermentazioni putride si prescriveranno farmaci 
dotati di azione assorbente (carbone di Belloc, magnesia 
usta, etc.) e carminativa (semi di anice, di finocchio, etc.). 

V. anche: gastrico succo. 
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ACHILLEO RIFLESSOGRAMMA 

f. rèflexogramme achillèen. - i. AchiUes reflex recording. - 
T. Registrierung d. Achillessehnenreficx. - s. reflexograma 
aquileo; trazado gràfico del reflejo aquileo. 

L'utilità di registrare graficamente il modo di compiersi 
del riflesso achilleo sta nel fatto che la sua durata costi- 
tuisce un indice abbastanza fedele, anche se non stret- 
tamente specifico, della quantità di ormoni tiroidei cir- 
colanti nel sangue. In rapporto con l'influenza che gli 
ormoni tiroidei esercitano sui muscoli, la durata del ri- 
flesso achilleo è negli ipertiroidei minore e negli ipoti- 
roidei maggiore che nei soggetti normotiroidei: il che ri- 
flette il fenomeno più generale della vivacità, e rispetti- 
vamente della lentezza, dei movimenti muscolari negli 
ipertiroidei e negli ipotiroidei. 

La prima registrazione grafica del riflesso achilleo fu otte- 
nuta da W. C. Chancy nel 1924. Oggi vi sono apparecchiature 
semplici che trasmettono alla penna scrivente di un elettrocar- 
diografo i movimenti del piede del paziente posto in ginocchio 
dopo che il martelletto dell’esaminatore ha percosso il tendine 
di Achille. Queste apparecchiature, pur con qualche variante, 
si rifanno a 2 tipi fondamentali : I) V apparecchio elettromagnetico 
tipo Lawson, con il quale si ottiene una curva di registrazione 
bifasica; 2) l’ apparecchio ottico tipo Gilson, con il quale si ottiene 
una curva di registrazione monofasica. I valori che si ricavano 
con i due tipi di apparecchi sono, per ragioni tecniche, legger- 
mente differenti. D’altra parte, alcuni preferiscono misurare 
sulla carta millimetrata (in uso per la registrazione elettrocar- 
diografica) soltanto la durata della contrazione muscolare; altri 
ritengono più corretto misurare il tempo di contrazione + la 
metà del tempo di decontrazione. 

In linea di massima, un tempo di durata inferiore a 
250/1000 sec è da considerare indice di eccesso di iodo- 
tironine circolanti; un tempo superiore a 350/1000 sec è 
da considerare indice di un difetto di iodotironine circo- 
lanti. Comunque, per un giudizio più preciso, conviene 
attenersi ai valori normali registrati in un gran numero 
di casi con le apparecchiature singole: con l'avvertenza 
che il valore da prendere in esame, nel singolo caso, deve 
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Fig. I. R. a. di un individuo cuiiroidco (trasduttore magne- 
tico). a - b tempo di contrazione; b - e ^ tempo di 
decontrazione; (1 mm 20 mscc). (Patrono). 


risultare dalla media di parecchie registrazioni (non meno 
di IO) ottenute sia dal piede destro che dal sinistro. 

Nonostante che numerose condizioni extratiroidee e nu- 
merosi farmaci possano modificare alquanto c aspecifi- 
camente la durata del riflesso achilleo, vi è unanimità di 
consensi sulla utilità semciologica del rifiessogramma 
achilleo, tanto più che esiste una soddisfacente correla- 
zione tra i valori del r. a. e i valori della iodoprotidemia. 
D'altra parte, il r. a. è un test di estrema semplicità, di 
facile esecuzione (anche ambulatoriale), di basso costo e 
offre risultati valutabili subito. In più. il r. a. si presta 
egregiamente a fornire clementi di giudizio in condizioni 
nelle quali altri test di funzione tiroidea (ricerche con 
radioiodio. iodoprotidemia. etc.) non sono attuabili o non 
possono fornire risultati attendibili (come avviene in gra- 
vidanza e/o dopo assunzione di preparati iodati e/o dopo 
assunzione di prodotti antiovulatorì, etc.). Infine, il r. a. 
si presta assai bene per seguire nel tempo gli effetti della 
terapia antitiroidea nei tireotossicosici e della terapia con 
preparati tiroidei nei mixedematosi. 
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VITO PATRONO 

ACHORION GENERE 
Igr.. * tigna *]. 

L'Achorion (Remak. 1845) comprende alcuni funghi pa- 
togeni dell'uomo; tale designazione fu istituita sulla base 
di criteri medici, per cui non ha un preciso significato 
micologico c attualmente non viene più adoperata. Alcune 
specie, che vi erano incluse, sono ora assegnate ad altri 
generi, quali ad es. Microsporum o Trichophyton. La specie 
più nota era l\4. schónleini Leberi (Remak), ora classi- 
ficata come Trichophyton schónleini Lebcrt (Langeron e 
Milochevitch). agente causale della tigna favosa umana. 

V. micologia; microsporum genere; trichophyton 
genere; tigna. 
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ACIDI E BASI 

Sin. : (base) alcali. - f. acide. - l. acid. - t. Saure. - s. àcido. 
- f. base. - i. base. - t. Basis. - s. base. 
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Chimica 

Premessa 

Acidi c basi rappresentano due categorie di sostanze di 
primaria importanza per la sistematica chimica. Gli an- 
tichi le riconobbero e le caratterizzarono in virtù di alcune 
proprietà fondamentali, empiricamente accessibili. Solo, 
però, alla fine del scc. xvm. con la scoperta dell'ossigeno 
(Priestley) e con lo studio delle proprietà dei composti 
di questo (ossidi) con gli altri elementi (Lavoisier), ebbe 
inizio quella serie di indagini sistematiche che, attraverso 
un'elaborazione teorica sempre più approfondita e com- 
plessa. hanno portato alla definizione della natura degli a. 
e delle b., quale si presenta nella odierna accezione. 

Lavoisier osservò che gli ossidi di alcuni elementi, in 
presenza di acqua, danno luogo alla formazione di a., 
c di qui trasse la convinzione che l'ossigeno fosse ele- 
mento caratteristico di questi composti. Ne c prova il 
nome stesso che egli appose al gas di recente scoperto 
(ossigeno = generatore di a.; significato conservato anche 
dal tedesco: Sauerstoff = sostanza acidificante). 

Non si tardò, d'altra parte, a riconoscere che gli ossidi 
di altri elementi a contatto con l'acqua generano b. Queste 
proprietà, in certo senso opposte, dei rispettivi ossidi, 
contribuirono alla classificazione che suddivide gli ele- 
menti in due grandi categorie: quella dei metalloidi e quella 
dei metalli. Gli ossidi dei primi, che si indicarono col 
nome particolare di anidridi, combinandosi con H,0 si 
trasformano in a., quelli dei secondi in b. Sostenuta e 
ampliata dallo svedese Berzelius. che le dette una bril- 
lante interpretazione elettrochimica, questa dottrina, che 
faceva dell’O, l'elemento caratteristico della funzione 
acida, fu gravemente scossa dalla scoperta di nuove so- 
stanze a comportamento tipicamente acido nella cui mo- 
lecola non fu possibile dimostrare la presenza dell'ossi- 
geno (a. aiogenici non ossigenati, ac. cianidrico). 

Fu necessario, quindi, distinguere gli ossiacidi (conte- 
nenti ossigeno) dagli idracidi (privi di ossigeno). Nacque 
allora, specialmente per merito degli studi di Davy, Du- 
long. Laurent, Gerhardt e Liebig, una nuova teoria che, 
invece dell'ossigeno, considerò l'idrogeno quale elemento 
caratteristico della funzione acida. Il processo di neutra- 
lizzazione, che interviene reciprocamente tra a. e b. e 
porta alla formazione di sali, fu riguardato come essen- 
zialmente identico tanto nel caso degli ossiacidi che in 
quello degli idracidi; ossia, in ambedue i casi, consistente 
nella formazione di H,Oe sostituzione degli atomi di H 
dcll'a. con gli atomi metallici della b. 

Fu altresì riconosciuto come caratteristico della funzione 
basica il gruppo atomico OH ( ossidrile ) che sempre com- 
pare quando gli ossidi dei metalli formano idrati combi- 
nandosi con l’H,0. Si giunse così alla seguente definizione: 

Sono a. tutte le sostanze la cui molecola contiene uno 
o più atomi di idrogeno sostituibili da metalli ; sono b. tutte 
le sostanze la cui molecola contiene uno o più gruppi ossi- 
drilici sostituibili da radicali acidi , intendendosi per ra- 
dicale acido l'atomo, o raggruppamento atomico, che re- 
sidua dopo allontanamento degli atomi di H responsabili 
della funzione acida. 

A meglio illuminare la natura e le proprietà di queste 
sostanze intervenne, in seguito, la teoria ionica, perfezio- 
nata da Svantc Arrhcnius sulla base delle precedenti in- 
dagini elettrochimiche di Faraday, Clausius e altri. Se- 
condo questa dottrina, a. c b. (come pure i sali) sono 
sostanze le cui molecole, passando allo stato di soluzione 
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< specialmente in acqua), vengono dissociate dal solvente 
in atomi, o aggruppamenti atomici, dotati di cariche elet- 
triche di segno contrario (ioni). Costituiscono perciò il 
gruppo dei cosiddetti elettroliti (v. elettrolisi ed elet- 
troliti). Le loro soluzioni, in conseguenza della ionizza- 
zione. conducono la corrente elettrica, hanno punto di 
congelamento, punto di ebollizione e pressione osmotica 
di valori sempre maggiori di quelli calcolabili in base alla 
concentrazione molecolare (Raoult, van't Hoff). Dissocian- 
dosi, le molecole di tutti gli a. liberano uno o più ioni 
positivi (cationi) idrogeno ( H + ), idrogenioni, qualunque sia 
il resto formante lo ione negativo (anione). Le molecole 
di tutte le h. liberano invece uno o più anioni ossidrile 
(OH ), ossidrilioni, , qualunque sia il restante catione. I sali 
sono capaci di fornire un catione, rappresentato general- 
mente da un metallo, e un anione formato di un residuo 
acido. Si giunse cosi ad una nuova e più generale defi- 
nizione: 

Sono a. tutte le sostanze capaci di fornire , in soluzione, 
cationi idrogeno; sono b. tutte le sostanze capaci di for- 
nire, in soluzione, anioni ossidrile. 

Le moderne vedute sui legami chimici insegnano che 
la dissociazione in ioni si può avere solo quando occorra, 
tra gli elementi che si dissociano, un legante eteropolare 
(detto anche ionico, o elettrostatico, o elettrovalente-, v. le- 
gami chimici). Il fenomeno manca, invece, nel caso di 
legame omeopolare io covalente ); a meno che questo non 
possa trasformarsi in ionico, o, come piu esattamente oggi 
si dice, a meno che il legame in questione non possa riso- 
nare tra la struttura covalente e la struttura ionica, come 
nel caso di un idracido che può esistere: 

come H : F: o come H* : F : * 

La teoria attuale 


H a O H,O u -I- OH- (3) 

avendosi, anche in questo caso, la formazione di un 
anione OH e di un catione, cui si dà il nome di idronio-ione 
(v. acqua). È, anzi, precisamente secondo questo schema 
che si ammette, oggi, che avvenga la dissociazione del- 
l'acqua pura la quale, a tutti gli elTetti, dimostra speri- 
mentalmente il comportamento di un elettrolita debole. 

Questo fenomeno della cessione del protone da parte 
di una molecola c della sua annessione da parte di un'altra 
corrisponde, in elTetti, a quello che si svolge quando una 
sostanza manifesta proprietà acide e un'altra proprietà 
basiche. Su questo assunto Bronstedt ha formulato una 
nuova teoria che dà al concetto di a. c di b. una portata 
assai più generale delle precedenti. Essa si riassume nella 
seguente equazione: 

A ** + B (4) 

dove A c un a. e B una b. Di qui la nuova definizione: 
gli a. sono datori di protoni ; le b. sono acce! tori di protoni. 

Ai fenomeni di dissociazione di questo genere si dà il 
nome di protolisi, e si chiama equilibrio protolitico o pro- 
tonico quello che si stabilisce nella dissociazione degli 
elettroliti a comportamento di a. o di b. 

In sostanza sì viene ad atTermare che la proprietà acida 
di un corpo si manifesta solo in presenza di acccttori. c 
quella basica solo in presenza di datori di protoni. Cosi, 
ad es., i'HCI, che quando è assolutamente puro, anidro, 
alio stato gassoso non manifesta alcuna delle note pro- 
prietà acide, si comporta da a. energico quando trovasi 
in presenza di H a O. o di altri acccttori di protoni. Il fe- 
nomeno, nella rappresentazione attuale, è il seguente: 


H 


H 


H : O : + Il : CI : (gas) -* I H : O : H 



In tempi piuttosto recenti, sulla base dì dati sperimen- 
tali di nuova acquisizione, la definizione di à. c di b., 
dettata dalla classica teoria della dissociazione elettrolitica, 
ha dovuto essere sottoposta a una revisione piuttosto 
profonda. Gli idrogenioni, secondo le moderne vedute 
sulla struttura atomica, altro non sono che atomi di idro- 
geno che hanno pcrdut 9 il loro unico elettrone, ossia 
nuclei di H. o protoni. È stato d'altra parte dimostrato 
che nelle soluzioni acquose degli a. non si ritrovano mai 
protoni allo stato libero. Questi, se abbandonano un edi- 
ficio molecolare, è perché si trovano in presenza di altre 
molecole che sono capaci di annetterseli. Cosi accade, ad 
es., quando una molecola d'acqua si trova in presenza 
di una molecola di ammoniaca: 

NH, -f HOH lN(H,)Hr + OH- (I) 


o, secondo le moderne formule elettroniche: 


H 

H 

r i 


H 

H :Ó 

+ : N : H 

: O : 

I 

+ 

H : N : H 


H 



H 


dove, come si vede, un protone abbandona una molecola 
HjO, di cui residua un gruppo anionico OH - , per le- 
garsi con una molecola neutra d'ammoniaca, cui confe- 
risce una carica positiva, trasformandola in un catione, 
detto anunonio-ione. 

Una reazione analoga può svolgersi tra due molecole 
di H,0. cosi: 


Altra importante conseguenza della teoria di Bronstedt 
è che una stessa sostanza può, a seconda delle circostanze, 
funzionare da a. o da b. Tale è il caso dell'acqua che, 
come abbiamo visto, in presenza, ad cs., di HO, fa da 
accettore di protone c si comporla quindi come b., mentre 
in altri casi, come ad es. in quello già rappresentato, in 
cui si trova in presenza di NH 3 , cede un protone funzio- 
nando come a. 

Se infine si considera l'equazione di dissociazione del- 
PH s O già ricordata (3), si vede che in tale circostanza 
essa si comporta ad un tempo da a. e da b. 

Secondo la dottrina in questione i solventi si possono 
suddividere in quattro categorie: 

1) Solventi opratici: non possono cedere né accettare 
protoni (ad cs. benzolo, toluolo, paraffina, cloroformio). 

2) Solventi acidi : possono cedere ma non accettare pro- 
toni (ad es. ac. solforico, ac. cloridrico, ac. acetico anidro). 

3) Solventi basici : possono accettare ma non cedere pro- 
toni (ad cs. ammoniaca liquida, anilina). 

4) Solventi unftprotici : possono cedere o accettare pro- 
toni (ad es. acqua, alcoli). 

È opportuno qui richiamare l’attenzione sul fatto che il 
legame che unisce il protone all'accettore è costituito da 
un solo paio di elettroni, ambedue appartenenti ad uno 
degli atomi della b. (einsames Elektronenpaar, secondo i 
tedeschi; Ione electron pair, secondo gli anglosassoni). 
A tale legame si dà il nome di legame semipolare o coordi- 
nativo (dative covalent linkage ), e si suole rappresentarlo 
con una freccia; cosi, ad es., per l'idronio-ionc, c per 
Pammonio-ione: 


217 


218 


Digitized by Google 



ACIDI E BASI 
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H 

H-O -H 


H— N — -H 



1 
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Valenza degli acidi e delle basi 

Un'importante caratteristica degli a. è rappresentata dalla 
cosiddetta valenza acida o basicità , la quale è misurata 
dal numero di atomi di H sostituibili da metalli, pre- 
senti nella molecola, o, più modernamente, dal numero 
di protoni che essa è capace di cedere. Analogamente per 
le b. si parla di valenza basica o acidità , la cui misura è 
data dal numero di gruppi ossidrilici contenuti nella mo- 
lecola, o meglio dal numero di protoni che essa può ac- 
cettare. 

Si hanno, quindi, a. monovalenti o monobasici (ad es. 
HCI, HNO„ HCN), a. bivalenti o bibasici (ad cs. H 8 CO a , 
H 2 S0 4 , HjCjCM, e cosi via; come pure b. monovalenti o 
monoacidc (ad cs. NaOH, NH 4 OH), b. bivalenti o biacide 
(ad es. Ca(OH) a , 7.n(OH) it Cu(OH) 8 ), eie. 


crioscopico, o dell'innalzamento ebullioscopico). non tutti gli 
elettroliti - c come tali gli a. e le b. - presentano, in soluzione, 
eguale tendenza alla dissociazione ionica. La percentuale di 
molecole dissociate, rispetto al totale, si indica come grado di 
dissociazione (oc). In generale il numero di ioni prodotti in solu- 
zione dipende dalla natura del soluto, da quella del solvente, 
dalla concentrazione c dalla temperatura della soluzione. Ri- 
ferendoci, per gli a. e per le b., al caso più generale delle solu- 
zioni acquose si ammette che la dissociazione totale fot = 100?i) 
si verifichi solo per alcuni di essi, in qualsiasi concentrazione 
(elettroliti forti). Altri invece, in ogni caso, sono solo parzial- 
mente dissociati (elettroliti deboli). Appartengono al primo 
gruppo gli ac. cloridrico, nitrico, solforico (a. forti) e le b. idrato 
di Na. idrato di K (alcali caustici) e in generale gli idrati dei 
metalli alcalinoterrosi (b. forti). 

Al secondo gruppo appartengono quasi tutti ì restanti a. 
inorganici e gli organici (a. deboli) c le restanti b. inorganiche 
c le organiche ( b . deboli). 

L'equilibrio dinamico che, in soluzione, si stabilisce tra gli 
ioni c le molecole indissociate da cui essi provengono, per essere 
ubbidiente alla legge dell'azione di massa, c (nel caso più sem- 
plice di un elettrolita binario, tale cioè che ogni sua molecola 
AC si dissoci in un anione A~ e un catione C+ : AC 4*A“ + C*) 
rappresentato dall'espressione: 


Forza degli acidi e delle basi 

È facile constatare per via sperimentale che a. (o b.) di- 
versi. ma della stessa valenza, in soluzioni di uguale con- 
centrazione molecolare dimostrano, spesse volte, una ben 
differente forza. Cosi accade, ad cs., quando questa venga 
valutata per mezzo della semplice prova organolettica, che 
permette di apprezzare un sapore più o meno intenso, o 
misurando la velocità di decorso di una reazione nella 
quale queste sostanze intervengano (ad es. idrolisi di un 
disaccaridc, qual c la cosiddetta inversione del saccaroso 
da parte di un a.; idrolisi di un estere, qual c la cosiddetta 
saponificazione ad opera di una b.). Poiché si è supposto 
che le soluzioni messe a confronto, e che per maggiore 
semplicità immagineremo acquose, siano equivalenti, tali 
cioè da contenere nello stesso volume lo stesso numero 
di atomi di H sostituibili da metalli (nel caso degli a.), 
o lo stesso numero di gruppi ossidrilici sostituibili da ra- 
dicali acidi (nel caso delle b.), appare chiara la necessità 
di dare al fenomeno della differente forza un'adeguata 
spiegazione. Questa è stata brillantemente fornita dalla 
teoria ionica, la quale insegna che la proprietà acida e 
quella basica, nelle loro manifestazioni attuali, dipendono 
esclusivamente dagli H-ioni (H~) e, rispettivamente, dagli 
OH-ioni (OH-). 

(Avvertiamo che, uniformandoci alla norma seguita dalla 
maggior parte dei trattatisti contemporanci, continueremo a 
indicare I* idrogenarne col simbolo H +, tenendo presente che, 
a rigore, per quel che riguarda in particolare le soluzioni acquose, 
esso dovrebbe essere sostituito dal simbolo H,0 * rappresentante 
lo ione idronio, giusta quanto precedentemente si è esposto). 

Ne deriva che la forza degli a. e delle b., in soluzione, 
dipende direttamente dalla effettiva concentrazione di 
questi. 

Per ben comprendere come tale dottrina fornisca sicuri 
criteri quantitativi per la misurazione della forza degli a. 
c delle b. c necessario ricordare qui alcune nozioni fonda- 
mentali relative alla dissociazione elettrolitica (v. anche 

ELETTROLISI ED ELETTROLITI). 

In generale si dimostra (Ostwald) che il fenomeno della dis- 
sociazione elettrolitica obbedisce alla legge dell'azione di massa, 
analogamente a qualsiasi reazione chimica reversibile, per cui 
tra molecole indissociate e ioni in soluzione si stabilisce, in 
ogni caso, un equilibrio dinamico determinato. 

Come si può sperimentalmente constatare (misurazioni di con- 
ducibilità elettrica, di forza elettromotrice, o dell’abbassamento 


(A ) (C+] 
[ACJ 


K 


(6) 


dose K è una costante cui si dà il nome di costante di disso- 
ciazione. Il suo valore c caratteristico di ogni elettrolita; varia 
unicamente in funzione della temperatura della soluzione, ed 
è indipendente da tutte le altre condizioni e, in particolare, dalla 
diluizione dell’elettrolita nella soluzione; donde il nome di 
legge delia diluizione dato da Ostwald all'espressione (6). I va- 
lori di K. tendono a zero quando la dissociazione c pressoché 
nulla, c a «O nel caso degli elettroliti forti. Si comprende facil- 
mente come la costante di dissociazione indichi la tendenza 
alla dissociazione che un dato elettrolita possiede neirinsicmc 
delle sue soluzioni, laddove il grado di dissociazione (a) ci in- 
forma unicamente sullo stato di dissociazione cui l'elettrolita 
va incontro in una determinata soluzione. Nella lab. I ripor- 
tiamo, a titolo di esempio, i valori di oc e di K sperimentalmente 
misurabili (metodo conduttimctrico) per soluzioni di crescente 
diluizione di uno stesso elettrolita. 


TAB. I. SOLUZIONI DI AC. ACETICO: GRADO DI DISSO- 
CIAZIONE (a) E COSTANTE DI DISSOCIAZIONE (K) 


Concentrazione 

Conduttività 

Grado di 

('ostante di 

molecolare 

molecolare 

dissociazione 

dissociazione 

M 

Am 

a 

K 


1 19 
1/32 

4,34 

1.19% 

! 1,80 10-‘ 

8.65 

2.38?-; 

1.82 ■ IO-* 

1/256 

23.8 

6.56% 

1.80- 10- s 

1,512 

23,2 

9 , 14 ?; 

1,80 10-* 

1/1024 

46,0 

12.66% 

1 .77 IO 5 


Media l,8(o) i0~* 


Un equilibrio tra molecole indissociate c ioni obbediente 
alla legge delle masse attive rappresenta, per un elettrolita in 
soluzione, un comportamento ideale. In realtà a un tale com- 
portamento si avvicinano, con buona approssimazione, solo 
gli elettroliti deboli: per essi, infatti, per quanto sia spinto il 
grado di dissociazione, la concentrazione degli ioni in soluzione 
c sempre cosi bassa che l'equilibrio tra questi e le molecole 
integre assume un carattere essenzialmente chimico. In questo 
caso il valore della costante di dissociazione, che è (ripetiamo, 
ad ogni determinata temperatura) grandezza invariabile e ca- 
ratteristica di ciascun elettrolita, può essere assunto come cri- 
terio di misura della forza di un a. o di una b. In generale, per 
tutti gli a. e le b. deboli il valore di K c d'ordine di grandezza 
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variabile tra IO - * e IO -10 ; per renderne più agevole l’uso, nel 
calcolo, si sostituiscono a questi valori i loro logaritmi negativi 
( valori pK): 

pK, = log — — = —log K, (7) 

*** 

da cui: 

K* = IO i» K * (8) 

c rispettivamente: 

pK, -log - K !— = -log K b (») 

da cui: 

Kb - 10-pKb (10) 

I metodi principalmente impiegati per stabilire il valore 
della costante di dissociamone degli a. c delle b. deboli sono 
fondati su misurazioni osmomet riche (o altre ad esse correlate), 
o elettromctrichc (conduttimctria; misurazioni di f. e. m.). Ri- 
portiamo nella tab. II le costanti di dissociazione dei principali 
a. c b. deboli, inorganici c organici. 

Diversamente vanno le cose quando si tratti di a. c b. forti. 
Questi (come tutti gli elettroliti non deboli) si sottraggono 
- almeno apparentemente - alla legge della diluizione di Ostwald, 
sicché quando, ricorrendo ai metodi suddetti, si va a misurare 
il valore della loro costante di dissociazione, si trova che esso 
(per una stessa sostanza e a parità di temperatura) varia con la 
concentrazione. Cosi, ad cs., per HCI a f 18° C, col me- 
todo conduttimctrico, si ha: 


Concentrazione 

K 

(gFql) 


0.001 

0,125 

0,01 

0,36 

0,1 

1.12 

1.0 

3.02 


In conseguenza di questa variabilità in funzione della con- 
centrazione. la K non può. nel caso degli a. c b. forti, essere 
assunta come criterio di misura dell’energia di essi. Per questi 
elettroliti si ammette che la dissociazione sia sempre totale 
(a — 100”.,). In tal caso gli ioni, data l’alta loro concentrazione, 
vengono a trovarsi tanto vicini reciprocamente da esercitare, 
in virtù della loro carica, influenze di natura elettrostatica gli 
uni sugli altri e sulle molecole del solvente, di entità tale da 
limitare enormemente la propria libertà di azione. E poiché 
gli effetti chimici c quelli fisici (conducibilità elettrica, pressione 
osmotica, etc.) dovuti agli ioni sono proporzionali tanto al nu- 
mero di questi quanto alla loro individuale libertà, la valuta- 
zione quantitativa di detti effetti non corrisponderà alla reale 
concentrazione degli ioni (concentrazione stechiometrica), come 
accade, teoricamente, nel caso limite in cui la libertà sia pres- 
soché assoluta, e, praticamente, nel caso degli elettroliti deboli, 
specie in soluzioni diluite, ma ad una sorta di concentrazione 
apparente ( concentrazione termodinamica). A questa, per essere 
espressione della libertà di azione delle particelle in soluzione, 
si dà il nome di attività (a). Fra attività e concentrazione reale 
(c) intercorre un rapporto che si chiama coefficiente di attività (f): 


_ K (I2) 
fc 

e in particolare, trattandosi di un a. forte, poiché dalla (11) 
fc — a, si avrà: 

* A a ~ tl = Ka (costante di dissociazione termodinamica) (13) 

«AH 

Il concetto di forza degli a. c delle b. spiega facilmente 
il fenomeno dello spostamento che gli a. (o le b.) sono 
capaci di operare gli uni sugli altri nei rispettivi sali; 
come, ad es., accade quando l’HCI, trovandosi in presenza 
di acetato di sodio, si sostituisce all'ac. acetico per for- 
mare cloruro di Na. Tale possibilità di sostituzione da 
pane di a. (o di b.l nei composti salini è funzione della 
loro costante di dissociazione. 

Anche il fenomeno dell’ineguale ripartizione tra due a. 
di una b. che. ad un miscuglio di essi, venga aggiunta in 
quantità insufficiente per saturare totalmente ambedue, 
dipende dalla forza degli a. c quindi dal valore delle loro 
costanti di dissociazione. Si avrà infatti una ripartizione 
corrispondente all’espressione: 



dove B rappresenta la quota presa dall’a. di costante K,, 
c 1-B la parte complementare presa dall’a. di co- 
stante K 2 . Lo stesso vale, naturalmente, per un a. che si 
ripartisca tra due b. 

La dissociazione graduale 

Nel caso degli a. polibasici c delle b. poliacide, in solu- 
zione, la dissociazione elettrolitica non si compie imme- 
diatamente nella sua completezza, ma in successivi stadi 
che comportano la formazione intermedia di anioni (per 
gli a.) che ancora sono capaci di cedere H%c di cationi 
(per le b.) che ancora possono dissociare OH . Cosi, ad 
cs., nel caso di un a. bibasico qual è l‘H,SO, si avrà una 
prima scissione (di gran lunga più importante) corrispon- 
dente all’equilibrio: 

H 2 SO* A H* + HSO* (15) 

e successivamente l’anione HSO* si dissoccrà in: 

HSO* & H + + SO* “ (16) 

Cosicché, nella soluzione, si troveranno presenti non 
due, ma tre specie di ioni: H‘, HSO* e SO* in equi- 
librio tra loro. Come si può sperimentalmente consta- 
tare, tale equilibrio è funzione della concentrazione. Ad 
ogni stadio di dissociazione compete una propria costante 
K; cosi nell’esempio surriportato avremo: 


Coefficiente di attività (/) 


attività 

coneeni razione reale 


— (Il) 


[H’1 [HSO*| 
(HjSO*) 


IH’] [SO* ) 
(HSOJ 


K t (17) 


Tale coefficiente ha un valore che è sempre inferiore al- 
l’unità, c ad essa sempre più si avvicina a misura che la con- 
centrazione reale dcirclcttrolita forte tende a zero. I coeffi- 
cienti di attività (il cui calcolo è possibile in base ad equa- 
zioni stabilite da Debye c Hùckel) sono grandezze caratteri- 
stiche di ciascuno ione: la loro introduzione nel calcolo fa si 
che anche agli elettroliti forti, in soluzione, sìa applicabile la 
legge della diluizione di Ostwald. Cosi, ad cs.. nel caso di 
un elettrolita binario, indicando con c*. c t e c le concentrazioni 
dei cationi, degli anioni c delle molecole indtssociate, c con 
/*. /j c/i coefficienti di attività rispettivi, si avrà: 


dove K, cK, sono le costanti relative al primo c al se- 
condo stadio di dissociazione. 1 loro ordini di grandezza 
sono sempre molto differenti. Per rimanere nell'esempio 
citato, l’HjSO* in soluzione normale risulta dissociato per 
il 36% ca. in H 1 ed HSO*. e solo per 1*1,5% ca. in H f 
ed SO* . Quanto abbiamo detto vale, naturalmente, anche 
per le b. poliacide. Sia nell’un caso che nell'altro la princi- 
pale conseguenza del fenomeno è che l'energia relativa al 
primo stadio di dissociazione è supcriore a quella relativa 
agli stadi successivi. Tale fatto è di grande importanza 
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nelle operazioni titrimetrichc di acidi-alcalimctria (sedia degli uni per Quella degli altri abbia (per ogni tempera- 
dei reattivi, scelta degli indicatori). tura) un valore costante: 


La neutralizzazione 

A. e b. reagiscono fra loro per dar luogo alla formazione 
di molecole di acqua c di sale (v. sali). A questa reazione 
si dà il nome di neutralizzazione . Essa si svolge secondo 
precisi rapporti stechiometrici, per cui, ad es.. I molecola 
di un a. monobasico si combina con 1 di b. monoacida, 
1 molecola di a. bibasico con 2 molecole di b. monoacida 
o con I di b. biacida, e cosi via. Su questa reazione c su 
questi rapporti sono fondati tutti quei metodi di analisi 
volumetrica che costituiscono il capitolo della alcali-aci- 
dimetria. e per i quali dalla quantità di una b. necessaria 
per neutralizzare (saturare) completamente un a. si deduce 
la quantità di questo e viceversa. 

Secondo la teoria ionica l’essenza del processo di neu- 
tralizzazione consiste nell'unione del catione (H“) delt'a. 
con l'anione (OH ) della b. per costituire molecole neutre 
di acqua, restando intatti e non reagenti l’anione dell’a. 
e il catione della b. Cosi ad es. il processo che si svolge, 
in soluzione acquosa, tra ac. cloridrico c idrato di sodio 
si rappresenta: 


H* + CI- + Na + + OH" = Na + + 0~ - H,0 (18) 

essendo, in ogni caso, la reazione riconducibile all’equa- 
zione fondamentale: 


H+ -r OH- - HjO (19) 

Se ne deduce che, in generale, nella reazione di neutra- 
lizzazione I grammoionc H (= 1,008 g) si unisce con 1 
grammoione OH (~ 17,008 g) per dare I grammomole- 
cola di acqua ( 18,016 g). La tonalità termica della 

reazione (19) nel caso degli a. e b. forti rappresenta il 
cosiddetto calore di neutralizzazione; esso e. in media, 
sempre di 13,7 kcal. indipendentemente dalla natura dei 
rispettivi ioni formanti il resto della molecola dcll’a. o 
della b. L’esatta espressione termochimica della reazione è: 

HjO + 4* OH- - 2H,0 - 13,74 kcal (20) 

Nel caso degli a. c b. deboli, invece, questa legge della 
costanza del calore di neutralizzazione non è più valida 
perche, data la parziale dissociazione iniziale, entra sempre 
in bilancio il processo endotermico rappresentato dalla 
liberazione successiva degli ioni H‘ e OH e, in alcuni 
casi, intervengono processi esotermici, quale ad es. l’idra- 
tazionc. 

Acidità attuale, acidità potenziale e acidità totale 

Dal momento che proprietà acida e proprietà basica si 
manifestano solo in virtù degli H-ioni e degli Oli-ioni 
che, rispettivamente, a. c b. sono capaci di liberare per 
scissione elettrolitica, in soluzione, c chiaro che esse si 
manifesteranno con tanto maggiore intensità quanto più 
elevato sarà il numero di tali ioni presenti in soluzione. 
Riferendo questo all’unità di volume della soluzione si 
potrà dire che essa risulterà tanto piu acida, o alcalina 
(basica), quanto più elevata sarà la concentrazione degli 
H+ (c H +, o [H 1) o, rispettivamente, quella degli OH 
{con-, o (OH )). 

Poiché tanto nell’acqua pura (v. acqua) che nelle so- 
luzioni acquose di a. o di b. coesistono sempre H c OH" 
in un equilibrio che obbedisce alla legge dell’azione di 
massa, facendo si che il prodotto della concentrazione 


(H*l (OH+) 
[H,OJ 


KHjO 


( 21 ) 


si comprende facilmente come ogni valore della concen- 
trazione dell’un tipo di ione sia implicitamente indicativo 
della concentrazione dell'altro. Nc consegue la consue- 
tudine. invalsa in pratica, di esprimere acidità e alcalinità 
di soluzioni acquose, tanto di a. che di b., unicamente 
in funzione della concentraz-ione idrogenionica (ch + ). Ri- 
cordando quanto precedentemente abbiamo esposto, nel 
caso di un a. la ch~ dipende direttamente dal grado di 
dissociazione a di esso, e risponde a un equilibrio che è 
unicamente rappresentativo dello stato della soluzione al 
momento stesso in cui la si esamina. Pertanto la <nT, 
informandoci sul numero di H-ioni realmente presenti 
all'atto dell'esame, esprime quella che si indica come aci - 
di tà attuale o reale o ionica. 

Di significato ben diverso è l’acidità valutabile in base 
al numero totale di atomi di idrogeno sostituibili da atomi 
di metallo. La misurazione di questi può eseguirsi effet- 
tuando tale sostituzione (salificazione), ossia saturando l'a. 
con un quantitativo noto di b. (acidimetria). 

Si abbia, ad es., la soluzione di un a. AH che, in parte 
più o meno grande, sia dissociato in H-ioni e A-ioni; 
questi sono in equilibrio secondo: 


AH A“ + H- 


(22) 


All’atto della titolazione di tale soluzione con alcali si 
avrà una successiva scomparsa di li liberi i quali si com- 
bineranno con gli OH della b. per formare molecole di 
acqua, e contemporaneamente, in virtù del bilanciamento 
previsto dalla legge di Ostwald, altre molecole AH, prima 
indissociatc. si ionizzeranno mettendo in libertà nuovi H w 
che non esistevano nei!' equilibrio anteriore, e rappresentanti, 
ncirinsicmc. una specie di acidità di riserva ( acidità pt>- 
tenziale o latente o virtuale). Col procedere della titola- 
zione l’equilibrio rappresentato nella (22) si sposterà 
sempre più verso destra finché tutti gli H siano stati 
sottratti. La misura totale degli idrogeni sostituibili, ossia 
di quelli inizialmente ionizzati (rappresentanti l’acidità at- 
tuale) c di quelli suscettibili di ionizzazione (rappresentanti 
l’acidità potenziale), costituisce Y acidità totale o acidità da 
titolazione. 


Per misurare l'acidità attuale, r H *. è necessario, ovvia- 
mente, rispettare nella maniera più completa lo slato di equi- 
librio esistente nella soluzione in esame e, a questo scopo, si 
ricorre a metodi fisici (v. idrobi Monica concentrazione). 
Ci limitiamo qui a ricordare che, secondo la convenzione 
proposta da Sòrcnscn, il valore numerico corrispondente alla 
concentrazione degli H-ioni si esprime col logaritmo negativo, 
ossia con l'esponente, cambiato di segno, della potenza di 10 
rappresentante tale concentrazione. Questa grandezza si indica 
convenzionalmente col simbolo pH. Si ha cosi: 

c H * - IO - *™ (23) 

pH « — log Ctt* ~ log (24) 

<H + 

Trattandosi di soluzioni di a forti, per i quali, come si è 
detto, si ammette che la dissociazione sia in ogni caso totale 
(a meno della correzione apportata dal coefficiente di attività), 
l'acidità attuale sarà molto vicina a quella da titolazione, c 
per le soluzioni diluite i due valori, praticamente, coincideranno; 
sicché sì avrà: 

Ch* = [acido! (25) 

pH — — log [acido] (26) 
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TAB. II. COSTANTI DI DISSOCI AZIONE DEI PRINCIPALI ACIDI E DELLE PRINCIPALI BASI 


Nome 

Formula 

('ostante 
per il 1° H 
o per il 1° OH 

Temp. "C 

Costante 
per il 2° II 
o per il 2° OH 

Temp. *C 

ACIDI 

Solforico 

h^so 4 

4-10 pl 


2.10-= 

18 

Tricloroacetico 

c,Ho a a s 

2-I0-» 

18 



Iodico 

HIO, 

1,9.10“ 

25 



Picrico 

C„H a O ; N 3 

I.6.I0-» 

18 



Pirofosforico 

H.P.O, 

1.4-I0" 1 

18 

1.1 10* 

18 





2,9 10* 7 ( 3“ H i 

18 





3,6 io-»<4»m 

18 

Ossalico 

H«C,0, 

6.5 10“ 

25 

6.1-I0-* 

25 

Periodico 

HIO, 

2.3- IO - 2 

25 



Solforoso 

H,SU, 

1,7.10-* 

25 

5-10-* 

25 

Fosforico 

H, PO. 

MIO* 1 

18 

7.5- I0-* 

18 





4.810-»* (3°H) 

18 

Fosforoso 

H,PO, 

7-I0-* 

25 

210-* 

25 

Tartarico 

C.H.O, 

MIO** 

25 

6,9- IO* 1 

25 

Salicilico 

C.H.O, 

IjOS-IO-» 

25 

ilo-** 

20 

Citrico 

C.H.O, 

8,4. IO* 4 

25 

1.8 I0-* 






4-10"* (3°H> 


Solfarti lico 

C.H.O.NS 

6.2- IO* 




Nitroso 

HNO a 

4 10* 

18 



Ippurico 

c,h,o 3 n 

2,3 10* 

25 



Formico 

CH 4 Oj 

1.76 IO** 

25 



Lattico 

C.H.O, 

1,38*10** 

25 



Barbiturico 

c 4 h,o 1 n 

1,05 10** 

25 



Succmico 

C.H.O, 

6.6- 10'» 

25 

2,8 10- « 

25 

Benzoico 

C.H.O, 

6,310** 

25 



Acetico 


1.75 10** 

25 



Valerianico 

C.Hj.Oj 

1,6 10-* 

25 



Butirrico 

C.H.O, 

1,48*10* 4 

25 



Nicotinico 

c,h»o 2 n 

1,4 10* 

25 



Propi onico 

C.H.O. 

1.4. 10-'* 

25 



Urico 

CjH.O.N. 

1.5-10*® 

25 



Carbonico 

H.CO. 

3.510* 7 

18 

4,4.10-»' 

25 

Ipocloroso 

HOCI 

3,710-» 

17 



Borico 

h,bo 3 

6.4- IO* 1 * 

25 



Arscnioso 

HAsO. 

6 10»* 

25 



Fenico 

C.H.O 

U IO"* 

25 





BASI 




Pi perieli na 

C&H..N 

I,«-I0-* 

25 



Dietiiamina 

C.H..N 

1.26 IO" 3 

25 



Brucina 

C„H„O.N, 

7.2- I0-* 

25 

2,5. 10-'» 

25 

Dimctilamina 

C,H,N 

5,2 10* 

25 



Tctrametilcndiamina 

C.H„N. 

5.1 IO-* 

25 



Metilamina 

CII.N 

5 IO * 

25 



Idrato di argento 

AgOH 

1.1 10* 

25 



Ltilcndianiina 

C.H.N, 

8.5-10-' 

25 



Trimctilamina 

c 3 h„n 

7.4 10* 

25 



Idrato di ammonio 

NH,OH 

1,8*10-- 

25 



Idra/ina 

n.h 4 .h,o 

3-10* 

25 



Cocaina 

C„H„0,N 

4 IO* 7 

25 



Chinina 


2,2- IO* 7 

15 

3.310-»® 

15 

Cinconina 

C„H„ON, 

1,6- IO* 7 

15 

3.3-10-*° 

15 

Stricnina 

C„H„O.N, 

1 IO» 

15 

6 IO* 1 » 

15 

Piridma 

C.H.N 

2.3 10*» 

25 



Fcmlidrazina 

C.H.N. 

1,6 I0-* 

40 



Chinolina 

C.H.N 

1 IO*» 

25 



Anilina 

C.H,N 

4.6-10*"» 

25 



a-Alanina 

c 3 h,o,n 

5.1 10-»* 

25 



Acetanilidc 

C.H.ON 

4.110-'* 

40 



Caffeina 

C.Hj.O.N, 

4,1 10-»* 

40 



Urea 

CH.ON.. 

1,5 10-** 

25 



Acetamide 

C.H.ON 

3.M0-'* 

25 



Tiourea 

CHjNjS 

M IO*» 6 

25 
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Per le soluzioni di a. deboli le due forme di acidità saranno, 
invece, sempre assai diverse in valore, e differiranno tanto più 
quanto più debole è l'a. o quanto più basso c il valore della 
sua costante di dissociazione (K a ). Tenendo presente che la 
r H + è uguale alla concentrazione degli anioni dell'a. (c x “) 
(la concentrazione degli H-ioni prodotti dal solvente acqua, 
di per se, c cosi bassa che può praticamente trascurarsi), e che, 
per il debole grado di ionizzazione, la concentrazione delle 
molecole indissociate r AH è approssimativamente uguale alla 
concentrazione totale dell'a., si ha: 

- a ?- - * - k, ( 27 ) 

Cha ^AM 

da cui 

Ch* - I'K.-Ca. (28) 

o prendendo i logaritmi c cambiando i segni: 

pH « Vi pK. - Vi log (29) 

Farmacologia 

Gli a. presentano diverso e vario interesse, dal punto di 
vista farmacologico, a seconda che prevalga, nell'attività 
da essi esercitata sui substrati viventi, la componente 
anionica o quella cationica della loro molecola. Nel primo 
caso, che più specialmente riguarda gli a. organici, assi- 
stiamo ad una cosi grande variabilità e ad una cosi alta 
specificità di effetti che non è possibile - se non forse 
nell'ambito di alcune singole serie di composti - ridurre 
ad un semplice schema le proprietà farmacologiche di 
queste sostanze. Nel secondo caso, che riguarda preva- 
lentemente gli a. inorganici, la comune proprietà di fun- 
zionare da datori di idrogenioni permette di considerare 
gli a., in qualità dì farmaci, da uno stesso punto di vista. 

In tale ultimo senso le principali forme di attività sulle 
quali s'impernia l'uso farmacologico degli a. sono: 

1) la neutralizzazione delie basi; 

2) le modificazioni dello stato chimicofisico e chimico 
dei materiali biologici (specialmente dei sistemi colloidali 
proteici dei tessuti e dei secreti cellulari). 

Nel primo caso quel che soprattutto conta è l'acidità 
totale; nel secondo, quella attuale, c pertanto la forza 
dell’a. e la sua concentraz.ionc. 

La capacità di modificare lo stato colloidale dei proto- 
plasmi fino a produrre precipitazione c denaturazione, 
specie dei materiali proteici, quella di entrare in reazione 
con molecole glicidiche, lipidiche c protidichc, provocando 
in esse profonde trasformazioni chimiche, nonché la forte 
affinità degli a. - specialmente gli inorganici - per l’acqua, 
spiegano facilmente la loro comune azione irritante e cau- 
stica, che facilmente porta a morte gli clementi cellulari 
che con essi vengano a contatto. Nel caso degli a. forti 
l'azione caustica può spingersi fino alla carbonizzazione 
del materiale organico. I prodotti della reazione chimica 
tra proteine e a. forti sono solubili in eccesso di a. (ad 
eccezione dcU’HN0 3 ) c insolubili in a. di media energia. 
Ne consegue che gli a. forti sono caustici (v.) penetranti, 
c quelli di media forza, specie se diluiti, astringenti (v.). 
Da queste attività gli a. forti minerali derivano la pro- 
prietà di essere veleni generali dei protoplasmi, e pertanto, 
in opportune circostanze, trovano anche impiego come 
disinfettanti. 

Quali a. caustici vanno ricordati soprattutto, tra i mi- 
nerali, l'HCI, l'HF, m a S0 4 , PHNO,. m a SO„ l*ac. cro- 
mico e l'ac. osmico, c tra gli organici il tricloroacetico e 
il lattico. Venendo a contatto con i tessuti viventi (nel 
caso più frequente, con le superfici cutanea c mucosa) gli 
a. caustici provocano la comparsa di zone di necrosi che 
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assumono colore diverso a seconda dei casi (grigiastra, 
con HO; brunastra, con H t S0 4 ; gialla, con HNO a per 
formazioni di nitrodcrivati fenoliei degli aminoacidi por- 
tanti nucleo bcnzenico). Tutti i materiali biologici a con- 
tenuto calcareo - come lo smalto dei denti - vengono at- 
taccati e disciolti. Anche per via respiratoria i vapori 
degli a. caustici producono, in forma acuta o cronica, 
severi fenomeni irritativi e distruttivi (erosione dei denti, 
edema della glottide, bronchiti). Per combattere l'azione 
caustica degli a. si ricorre all'applicazione locale (o alla 
somministrazione orale, in caso di ingestione) di sostanze 
alcaline non corrosive (ad cs. ossido di Mg) in soluzione 

0 in polvere, a seconda dei casi, o di materiali che pos- 
sano competere con i costituenti tessutali nella reattività 
rispetto agli a. (sostanze proteiche, carboidrato, etc.; v. 
antiacidi). 

Per combattere l'azione caustica degli a. sulle superfici 
accessibili dall'esterno si ricorre ad abbondante lavaggio 
con acqua, c quindi ad applicazione di sostanze alcaline. 

In terapia vengono usati come caustici (v.) l'ac. nitrico, 
l’ac. solforico, l'ac. tricloroacetico, l'ac, cromico c l’ac. 
osmico; come antisettico, l'ac. borico. 

Un impiego speciale trova l'ac. cloridrico per essere un 
costituente normale del succo gastrico. La sua sommi- 
nistrazione per os, in soluzione diluita, nei casi di ipo- o 
di acloridria rappresenta un'utile terapia sostitutiva. 

Quanto sopra si è detto a proposito degli a. dai punto 
di vista farmacologico generale vale anche per le b. Quelle 
forti e medie, quasi tutte inorganiche, hanno in comune 
la proprietà di funzionare da datrici di anioni OH, e 
come tali dimostrano analoga attività biologica. I prin- 
cipali aspetti di questa, sui quali si fonda l'azione farma- 
cologica delle b., sono: 

1) la neutralizzazione degli a.; 

2) le modificazioni dello stato chimicofìsico c chimico 
che inducono sui materiali biologici. 

Anche qui ciò che importa soprattutto è, nel primo 
caso, la reazione totale, nel secondo quella attuale. La ca- 
pacità di neutralizzare gli a. spiega sia l'effetto tossico 
delle b., quando vengono assorbite in forti quantità 
(v. acido-base equilibrio), sia il loro impiego terapeutico 
in determinate circostanze (v. antiacidi). 

L’azione lesiva sui materiali strutturali dei tessuti vi- 
venti svolgentcsi, soprattutto, attraverso profonde modi- 
ficazioni del loro stato chimicofisico, e attraverso tra- 
sformazioni chimiche, specialmente a carico delle sostanze 
protidiche (formazione di albuminati alcalini, idrolisi, etc.), 
lipidiche (idrolisi dei grassi con formazione di saponi) c 
glicidiche, spiega sia il loro impiego terapeutico come de- 
tergenti, disinfettanti, fluidificanti c caustici, sia gli ef- 
fetti dannosi che possono conseguire al loro contatto con 

1 tessuti, specie quando si tratti di b. forti e di soluzioni 
concentrate ( alcali caustici). In quest'ultimo caso si arriva 
facilmente alla necrosi cellulare, con formazione di pro- 
dotti di degradazione solubili che conferiscono alla parte 
lesa un aspetto molle caratteristico c che favoriscono la 
penetrazione in profondità dell’agente lesivo. Per tale mo- 
tivo le lesioni da alcali caustici difficilmente rimangono 
circoscritte c rivestono carattere di particolare gravità. 
Il loro trattamento consiste in abbondante lavaggio della 
parte e applicazione (o somministrazione, in caso di in- 
gestione) di a. deboli diluiti (acetico, citrico, tartarico; o 
addirittura succo di limone o aceto). 

In terapia le b. si usano raramente come caustici. A tale 
scopo possono servire l’idrato di Na o quello di K, pre- 
feribilmente in associazione con altre sostanze non dif- 
fusibili (CaO, come nella pasta di Vienna). Più frequente- 
mente si impiegano b. deboli, in soluzione diluita (carbonato 
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di Na, o di K, bicarbonato di Na, ctc.) per ammorbidire 
la pelle o i capelli e per facilitare l'allontanamento di ma- 
teriali sebacei (forme cutanee diverse, occlusione cerumi- 
nosa del condotto uditivo). Il bicarbonato di Na, in so- 
luzione diluita, si dimostra utile per applicazione locale 
contro il prurito, c l’idrato di Ca contro gli effetti delle 
scottature. 

Per via interna gli alcali vengono usati come antia- 
cidi (v.) e come fluidificanti dei secreti catarrali in forme 
croniche (specialmente bronchiali). 
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Generalità 

Durante i processi metabolici cellulari vengono prodotte 
notevoli quantità di sostanze di natura acida c alcalina 
che vengono continuamente riversate nei liquidi extra- 
cellulari. Questi liquidi costituiscono il cosiddetto « am- 
biente interno » (Claude Bernard) che, contrariamente al- 
l’ambiente esterno che circonda l'organismo, deve man- 
tenere entro stretti limiti la propria composizione chimica, 
si che risulti compatibile con il normale funzionamento 
delle cellule (v. omeostasi). L'organismo è messo quindi 
di fronte alla necessità di rimuovere dette sostanze per 
trasportarle fino agli organi di escrezione in modo tale 
che non si abbia una sensibile variazione del pH (v. idro- 
genionjca concentrazione) dei liquidi extracellulari. 
Il pH del sangue, ad es., è compreso tra 7,35 e 7,45 ed 
è una delle caratteristiche più rigidamente controllate. 
I mezzi con cui questa operazione viene svolta sono i 
meccanismi di regolazione dell’equilibrio acido-base, che 
comprendono i sistemi tampone del sangue c dei tessuti, 
l'attività funzionale dei polmoni, dei reni e delle cellule 
in generale. 

Sistemi di controllo e regolazione del pH negli organismi 

I liquidi organici sono costituiti da soluzioni acquose 
elettricamente neutre di sali c di proteine, con un per- 
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fetto equilibrio fra tutti i radicali acidi o anioni (C!~, 
HCO,~, HPO 4 ", Hb. HbOj, proteine, altri anioni) c i 
radicali basici o cationi (Na + , K~, Ca”, Mg^ + ). Ciò si- 
gnifica che tutu gli acidi, o le sostanze che funzionano 
come tali, sono esattamente neutralizzati da quantità 
equivalenti di basi: variazioni del rapporto radicali acidi / 
radicali basici non sono tollerate oltre un certo limite 
c conducono inevitabilmente a variazioni del pH. Sono 
invece possibili variazioni qualitative nell'ambito dei ca- 
tioni o degli anioni purché ne resti inalterata la somma 
totale, oppure variazioni quantitative di un gruppo, 
purché siano compensate da variazioni, nello stesso senso, 
dell'altro gruppo. Tuttavia molli degli acidi che compa- 
iono al numeratore della frazione soprastante sono radi- 
cali acidi molto deboli che, a pH fisiologico, sono dis- 
sociati solo in parte sotto forma di sali, mentre la parte 
restante si trova in soluzione sotto la forma dell'acido 
indissociato. Le due frazioni, dissociala e indissociata, 
formano un sistema acido-sale (sistema tampone) che 
ha grande importanza ncll’opporsi alle variazioni del 
pH (v, TAMPONI). 

Per quanto riguarda le variazioni che possono avve- 
nire in seno all'equilibrio anioni-cationi prendiamo in 
considerazione gli effetti determinati dall'introduzione di 
sali, di acidi e di basi. Nel primo caso, essendo il sale 
formalo dall’unione di quantità equivalenti di un acido 
con una base, ad un aumento di radicali acidi corrisponde 
esattamente un aumento proporzionale di radicali basici; 
il rapporto anioni,/ cationi resta quindi immutato e la 
reazione non varia. Nel caso dell’introduzione di un 
acido aumenta il numeratore di questo rapporto, mentre 
con l’introduzione di una base aumenta il denominatore 
e. qualora l’effetto dei tamponi non fosse sufficiente a 
compensare la variazione del pH, affinché questo resti 
immutato è necessario l'intervento di qualche meccanismo 
fisiologico. Il meccanismo esiste ed è rappresentato dalla 
facilità con cui, secondo il bisogno, l’ac. carbonico può 
essere ritenuto o eliminato più velocemente dai polmoni, 
dalla facilità con cui i reni possono allontanare dal sangue 
un eccesso di radicali acidi o alcalini e dalla capacità di 
tutte le cellule di operare scambi di ioni con i liquidi esterni 
in modo tale da compensare eventuali squilibri del pH. 
La capacità dei liquidi organici di neutralizzare l'effetto 
dei cataboliti acidi o basici, senza conseguenti varia- 
zioni del pH, dipende quindi dall’azione di meccanismi 
chimici (sistemi tampone c riserva alcalina), mentre i 
meccanismi fisiologici (meccanismi respiratorio, renale e 
cellulare) provvedono al continuo mantenimento del nor- 
male livello dei precedenti sistemi c alla escrezione dei 
cataboliti. Analizziamo ora i più importanti di questi 
meccanismi. 

Meccanismi chimici 

1. Sistemi tampone del sangue e dei tessuti. - Un si- 
stema tampone c costituito da una miscela di un acido 
debole c del suo sale con una base forte o. viceversa, 
da una miscela di una base debole e del suo sale con 
un acido forte, c possiede la proprietà di ostacolare, 
entro certi limiti, le variazioni del pH del mezzo in cui 
è disciollo, dovute all'aggiunta di piccole quantità di 
acidi o di basi. 

Gli organismi sono forniti di numerosi sistemi tam- 
pone di cui i più importanti c 1 meglio studiati si trovano 
nel sangue c sono rappresentali dalle proteine, dall'e/no- 
g lobbia, dai fosfati e dai bicarbonati. 

Le proreine al pH fisiologico del sangue si comportano 
come acidi debolissimi e poco dissociati e in presenza 
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dei loro sali formano un sistema « protcina-proteinalo » 
che ha tutte le caratteristiche di un tipico tampone. Inoltre, 
le proteine tengono fissa una frazione, seppur piccola, 
di CO, sotto forma di legame carbaminico che può avere 
importanza nella regolazione del pH. 

\S emoglobina e 1 ’ossiemoglobina sono due acidi deboli, 
il primo più del secondo, e formano emoglobinati che 
hanno importanza sia per il trasporto del CO, dai tes- 
suti ai polmoni sia per la regolazione dell'e. a.-b. 

Nei globuli rossi è contenuta una notevole quantità 
di fosfati che costituiscono un altro tampone di grande 
importanza per il sangue. Al pH fisiologico l*ac. fosfo- 
rico si trova sotto forma di una miscela equilibrata di 
fosfati acidi e alcalini: BHgPO, e B,HP0 4 (dove con 
B si indica la base o il catione; soprattutto Na 1 c K M. 
Tutti c due questi composti sono dissociati nella base 
e nel radicale acido, ma il primo dei due radicali rappre- 
senta un acido debole che si dissocia a sua volta in H ^ 
c HPO« - “ che, in presenza del suo sale B,HPO t , fun- 
ziona da sistema tampone. 

Forse il sistema tampone più importante nel sangue 
è il sistema ac. carbonico-hicurbonato: infatti questo è 
il sistema che può essere con maggiore facilità modifi- 
cato nei suoi costituenti con meccanismi fisiologici e 
biochimici, ed è il primo ad essere messo in opera nel 
meccanismo di regolazione del pH come anche è l’ultimo 
ad essere ristabilito una volta ritornate le condizioni 
normali. 

L’ac. carbonico si forma dall’anidride carbonica me- 
tabolica c può trasformarsi nuovamente in anidride car- 
bonica assumendo o cedendo una molecola d'acqua con 
una reazione che è fortemente accelerata dal Yanidrasi 
carbonica: 

Cò, -f H,0 ** H,CO,. 

La concentrazione dcll’ac. carbonico, essendo questo 
acido in equilibrio con l'anidride carbonica, sostanza vo- 
latile eliminabile per mezzo dei polmoni, può essere fa- 
cilmente regolata mediante la ventilazione polmonare. 

Il bicarbonato, con cui l’ac. carbonico è in rapporto 
nel formare il sistema tampone, può essere facilmente 
scambiato con altri sali tra sangue c tessuti secondo la 
necessità e può essere facilmente eliminato con le urine 
in caso di bisogno. 

L'azione di questo tampone può essere schematizzata 
nelle reazioni che si ottengono per aggiunta di un acido 
o di una base, cioè rispettivamente: 

(1) HO + NaHCO, — NaCI -r H,CO, 

(2) NaOH 4 H,CO, -» H a O + NaHCO, 


Nella reazione (I) la parte basica della coppia tampo- 
nante reagisce con l'acido per formare NaCI neutro e 
la parte acida del tampone, mentre nella reazione (2) 
la parte acida tampona la base con formazione di acqua 
e del componente basico. 

Come per tutti i tamponi (v.). anche in questo caso 
l'equazione di Henderson-Hassclbalch esprime la rela- 
zione tra il pH del sistema, il pK del tampone e la con- 
centrazione di ciascun componente il tampone. 

Tale equazione per il tampone in questione si scrive: 


pH — pK 4- log 


[BHCO,| 

[H,COJ 


Il pK è differente per ogni tampone c si determina 
misurando il pH di una soluzione che contiene uguali 


concentrazioni dei due componenti. Ad es. se in una 
soluzione sono presenti uguali quantità di NaHCO, c 
di H,CO, t il pH è 6,1. Dall’equazione precedente, se 
IBHCO 1 

— ■ = I, poiché log 1 = 0, ne deriva che pH = 

IH, CO,] 
pK = 6,1. 

Ad un pH » 7,4, quale è quello del sangue, si ricava 
che la concentrazione del BHCO, deve essere 20 volte 
quella dcU’H s CO,; infatti: 


pH — 6,1 Hr log 


(BHCOJ 

ÌH.COJ 


pH = 6,1 + log — 
pH - 6,1 {■ 1,3 
pH - 7,4 


Questa diversa concentrazione dei due componenti il 
sistema tampone potrebbe far pensare che questo tam- 
pone sia poco efficace al pH del sangue. Invece il rapido 
controllo respiratorio della concentrazione dcH'H,CO, 
conferisce una particolare efficacia a questo tampone in 
quanto permette notevoli variazioni dell’altro termine del 
rapporto, che costituisce una vera riserva alcalina a di- 
sposizione dell’organismo per neutralizzare i radicali acidi 
prodotti durante il metabolismo cellulare, senza che si 
abbiano variazioni del pH. 

In particolari condizioni, però, si possono avere va- 
riazioni non bilanciate per incremento o decremento dcl- 
rH,CO, o del BHCO, che producono stati di acidosi 
o di alcalosi. I più comuni cambiamenti sono quelli do- 
vuti a variazioni della concentrazione del BHCO, e ven- 
gono chiamati acidosi o alcalosi di origine metabolica; 
mentre malattie a carico dell'apparato respiratorio pro- 
ducono variazioni della concentrazione dell'H a CO a che 
generano stati di acidosi o di alcalosi, le quali sono dette 
perciò respiratorie (v. sotto; v. anche: acidosi e alcalosi). 

2. Riserva alcalina. - Come abbiamo visto, nel sangue 
il rapporto tra bicarbonato e ac. carbonico è 20/1; ciò. 
considerando la tendenza metabolica dell’organismo a 
produrre più acidi che basi, costituisce un'ulteriore di- 
fesa contro le variazioni della concentrazione degli ioni 
idrogeno. Questo eccesso di bicarbonato ematico rappre- 
senta la riserva alcalina , cioè una riserva di alcali, che 
viene consumata per neutralizzare gli acidi prima che 
questi possano far variare apprezzabilmente il pH. Ad 
es.: durante l’esercizio muscolare intenso aumenta note- 
volmente l'ac. lattico ematico; questo acido sposta il 
Na dal NaHCO, con liberazione di H,CO, che viene 
eliminato attraverso i polmoni come CO,. 

Le variazioni bilanciate dei due termini del suddetto 
rapporto, per quanto non si accompagnino a modifica- 
zioni del pH, indicano tuttavia uno stalo anormale del- 
Pe. a.-b., che però i meccanismi di difesa sono riusciti 
a compensare. La quantità di bicarbonato può essere 
fortemente ridotta, ma se l’ac. carbonico è ridotto in 
proporzione corrispondente ed è perciò mantenuto il rap- 
porto 20/1, la concentrazione idrogenionica non mo- 
strerà alcun apprezzabile cambiamento. La conoscenza 
di queste variazioni ha una grande importanza clinica c 
si può raggiungere determinando uno dei due termini 
del rapporto. Poiché un valore equivale all'altro e la de- 
terminazione del sale, il bicarbonato, è assai più age- 
vole di quella dell’ac. carbonico, si usa determinare il 
sale c si dà il nome di riserva alcalina alla cifra che esprime 
il quantitativo di basi fìsse contenute nel plasma legato 
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ad un acido debole come il carbonico. La quantità di bi- 
carbonati del sangue rappresenta cosi una misura delle 
basi residue dopo che tutti gli acidi più forti dcll'H^CO* 
sono stati neutralizzati, e ciò sta a indicare la riserva 
di alcali disponibile per la neutralizzazione di altri acidi. 
11 valore della riserva alcalina si esprime in termini di 
volumi di anidride carbonica che si sviluppano acidi- 
ficando il plasma in particolari condizioni di depressione, 
e dopo saturazione con una tensione di 40 mmllg di 
anidride carbonica <v. sotto). Il valore normale varia tra 
50 e 70 volumi per 100 volumi di plasma. Evidentemente 
questo è un valore convenzionale che, tuttavia, indica 
chiaramente la quantità di basi su cui l'organismo può 
fare affidamento per neutralizzare un eventuale incre- 
mento di radicali acidi. Iti realtà la vera riserva alcalina 
dovrebbe comprendere tutte le basi fisse in equilibrio con 
tutti i radicali degli acidi deboli, oltre al carbonico, che 
intervengono nella regolazione del pH in funzione di 
tamponi. Tuttavia, poiché una variazione di dette basi 
induce immediatamente una variazione del bicarbonato, 
dall’entità di quest'ultima sostanza si può avere un'idea 
abbastanza esatta del l'efficienza di lutti i sistemi tampone 
dell’organismo. 


Meccanismo respiratorio 

La partecipazione del meccanismo respiratorio alla rego- 
lazione dcll'c. a.-b. si attua sia in virtù della elevata sensi- 
bilità del centro respiratorio bulbare a piccole variazioni 
della tensione parziale di CO a e quindi del pH. sia per 
la facile diffusibilità dell’anidride carbonica, attraverso 
la membrana dell’alveolo polmonare, neH'aria alveolare. 
La quantità di anidride carbonica presente nel sangue 
dipende dal metabolismo ossidativo dei tessuti e dalla 
tensione dell'anidride carbonica esistente a livello degli 
alveoli polmonari. La tensione alveolare è poi in fun- 
zione della tensione dell’anidride carbonica atmosferica 
e dipende inoltre dalla velocità di rinnovo dell’aria alveo- 
lare, cioè dalla frequenza e dalla proftindità del respiro. 
Solo una piccola frazione dell’anidride carbonica meta- 
bolica si trova disciolta come tale negli umori; la parte 
restante, combinata con una molecola di acqua, si trova 
sotto forma di ac. carbonico o di bicarbonato. Questa 
serie di equilibri tra bicarbonato, ac. carbonico, anidride 
carbonica disciolta, anidride carbonica alveolare e ani- 
dride carbonica atmosferica permette di spiegare come 
agisce il meccanismo respiratorio quando la concentra- 
zione idrogenionica dei tessuti e del sangue tenda a va- 
riare. Infatti, nel caso di un aumento di radicali acidi, 
che tenda a far diminuire il rapporto BHCOj/H-CO,, 
una quantità equivalente di ac. carbonico può essere 
allontanata attraverso i polmoni grazie a quella serie di 
equilibri di cui si è fatto cenno sopra; mentre un au- 
mento di radicali basici può venire compensato con una 
ritenzione di anidride carbonica che, trasformata in ac. 
carbonico, va ad aumentare il denominatore del rapporto. 
In pratica. l'introduzione o la formazione nell’organismo 
di una quantità di acidi, tale da consumare una parte 
notevole del bicarbonato, ha come conseguenza che l'ac. 
carbonico spostato aumenta la concentrazione dell’ani- 
dride carbonica disciolta che, stimolando il centro re- 
spiratorio, determina un’ipcrpnea o dispnea, a seconda 
dei casi, il cui risultato sarà quello di sottrarre una forte 
quantità di anidride carbonica dal sangue senza che il 
pH sia notevolmente modificato. L'introduzione di alcali 
conduce invece ad una diminuita eliminazione di anidride 
carbonica attraverso i polmoni, e quindi all'apnea. Il 
meccanismo respiratorio provvede quindi a mantenere 
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entro i valori normali il rapporto BHCOj;'H s C 0 4 me- 
diante un'azione di controllo sulla concentrazione del* 
l’ac. carbonico (v. anche: respiratorio apparato; re- 
spirazione). 

La regolazione polmonare, pur essendo notevolmente 
rapida, data la facilità dello scambio gassoso, e scarsa- 
mente efficace in quanto, come abbiamo accennato, può 
solo in scarsa misura compensare la presenza degli acidi 
senza evitare notevoli perdite di bicarbonato con con- 
scguente diminuzione delle capacità tamponanti del 
sangue. Nella regolazione della concentrazione del bicar- 
bonato interviene pertanto il meccanismo renale che, pur 
esplicando la sua azione in un secondo tempo, risulta di 
notevole efficacia in quanto, recuperando le basi, riesce 
a ripristinare le condizioni normali. 


Meccanismo renale 

Nelle normali condizioni di alimentazione la quantità di 
cataboliti acidi non volatili prodotta ogni giorno su- 
pera la riserva di sostanze disponibili per la loro neu- 
tralizzazione costituita dai sistemi tampone. In effetti 
questi acidi sono tamponati a spese delle basi fisse quali 
l’NaHCOj, come visto in precedenza, ma questa riserva 
verrebbe ad esaurirsi se i radicali acidi, che sostituiscono 
temporaneamente gli anioni HCOj. non fossero rimossi 
dall'organismo e il nonnaie tasso di NaHCO, non ve- 
nisse ripristinato. In questa direzione agisce il mecca- 
nismo renale svolgendo la sua azione con due diverse 
modalità: regolando la concentrazione dell’NaHCOj me- 
diante l'escrezione di urina acida o alcalina e producendo 
ammoniaca (v. anche: rene e bacinetto). 

I. Eliminazione urinaria di acidi e di basi. - Il filtrato 
glomcrularc viene trasformato in urina mediante una serie 
di scambi che intervengono durante il passaggio attra- 
verso il tubulo renale. Nei soggetti normali il pH urinario 
e ca. 6; la differenza di valori tra il pH del sangue e 
quello deU'urina rappresenta la quantità di acido rimosso, 
per azione renale, dal plasma. In condizioni di estrema 
necessità la rimozione di acido o di basi può far sì che 
il pH deU'urina vari tra 4,5 e 8,2, purché il rene funzioni 
normalmente. 

L'elimina/ione di urina acida si compie di regola 
mediante il riassorbimento della maggior parte del Na 4 *. 
che entra nelle cellule del tubulo renale mediante un 
meccanismo di scambio ionico con l’H che si è formalo 
nelle cellule del tubulo dall'ac. carbonico. Questo Na + 
viene restituito al plasma combinato con HCO a , deri- 
vato dall'ac. carbonico che si forma nelle cellule del 
tubulo, secondo il seguente schema: 


Filtralo 

glomcrularc 

Cellula del tubulo renale 

Sangue 



Na.HPO, j M et aboliti O, . CO. H a O 


/ / anatrasi 
V'' carbonica 
H .CO, 


I 


vNa • 
NaHPO,<- 

j/ T 

NaH.PO, 


— >/HCO a - 

Ni| | J- 


-3k NaHCO* 
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In lai modo le urine si caricano di fosfati acidi che, 
sottraendo ioni idrogeno, spostano l'effetto tampone del 
sistema dei fosfati verso l'alcalino. Inoltre, aumentando 
l'acidità delle urine, gli acidi deboli, quali l'ac. (J-idrossi- 
butirrico, l'ac. acetacetico c l'ac. citrico, che al pH 7,4 
del sangue sono trasportati nella loro forma dissociata 
bilanciati da Na + , possono essere escreti in gran parte 
nella forma indissociata con notevole risparmio di basi. 

Bisogna infine considerare che, in condizioni di equi- 
librio fisiologico, la quantità di HCO ? formatasi nelle 
cellule del tubulo renale e restituita ai liquidi extracel- 
lulari uguaglia la quantità di HCO s originariamente 
spostata, ed eliminata attraverso i polmoni come CO-, 
dall'entrata di acidi non volatili. Inoltre il ritorno di 
HC0 3 _ nel sangue è accompagnato dal passaggio di 
un H f nelle urine, perciò il rene elimina un H' origina- 
riamente liberato nel sangue dalle sostanze acide meta- 
boliche. 

Nel caso di alcalinizzazione dei liquidi extracellulari 
il meccanismo renale agisce in modo inverso, tale da 
perxnettere l'escrezione di urine cariche di fosfati basici, di 
bicarbonato c di acidi deboli nella loro forma dissociata. 

2. Produzione renale di ammoniaca. - Il rene tende a 
conservare un'ulteriore quantità di basi mediante la sin- 
tesi di ammoniaca che si compie nelle cellule epiteliali 
del tubulo renale. La produzione normale è di 30-50 
mFq per giorno e può venire incrementata, nei casi di 
acidosi, fino a 10 volte, come nel diabete mellito, mentre 
viene parzialmente limitata negli stati di alcalosi. 

Il 60% ca. dell’ammoniaca deriva dal gruppo ano- 
dico della glutammina, per azione della glutamminasi, 
c il rimanente 40 % dagli a-aminogruppi degli ami- 
noacidi per deami nazione ossidativa. 

Questo meccanismo non risponde a un improvviso 
cambiamento del pH dei liquidi organici cosi rapida- 
mente come quello dell'acidificazione dcll'urina; nono- 
stante ciò possiede un'azione quantitativamente più si- 
gnificativa, come è dimostrato nello schema riportato: 


Meccanismo cellulare 

Tutte le cellule, comprese quelle muscolari e in parti- 
colare quelle dell'epitelio del tubulo renale, partecipano 
alla regolazione del pH dei liquidi extracellulari operando 
uno scambio ionico che consiste nel passaggio attraverso 
la membrana cellulare di Na contro H~ o K f a se- 
conda delle necessità dell'organismo. 

Quando ncll'alcalosi aumenta la concentrazione del 
NaHCO, cxtraccllularc, Na* penetra nella cellula in 
cambio di H* e K“ . Il protone reagisce con HCO, per 
formare ac. carbonico c quindi anidride carbonica, che 
viene allontanata tramite i polmoni. Il K * viene escreto 
neU'urina con una equivalente quantità di HC0 3 . In 
entrambi i casi si ottiene una diminuzione di HCO, 
extracellulare accompagnata da una equivalente quan- 
tità di Na~ che entra nella cellula. Nell'acidosi invece 
il Na * fuoriesce dalla cellula mentre entrano H + c K f . 
Per ogni scambio Na + -H + un radicale acido, presente 
nei liquidi organici, viene neutralizzato. Lo scambio 
Na -K ’ p invece, contribuisce indirettamente al ripristino 
del normale pH in quanto un aumento di Na extra- 
cellulare permetterà una più efficace acidificazione dcl- 
l'urina dato che solo Na" può essere scambialo con H~. 

Cenni sai principali disturbi ddl’equilibrio acido-base 

Acidosi 

Per ragioni patologiche, terapeutiche e sperimentali, può 
accadere che nell'organismo siano introdotte, siano pro- 
dotte oltre la norma o siano ritenute sostanze acide, 
oppure siano sottratte sostanze alcaline. L'entrata in cir- 
colo c nei tessuti di acidi o di composti che comunque 
abbiano reazione acida ó la sottrazione oltre un certo 
limite di basi determinano un perturbamento dcll'e, a.-b. 
a cui si dà il nome di acidosi. I disturbi di questa natura 
si riflettono in particolare sul sistema tampone ac. car- 
bonico-bicarbonato presente nel sangue, c possono essere 
studiati in funzione dell'equazione di Henderson-Hassel- 


Filtrato gtonterulare 


Cellula del tubulo renale 


Sangue 



ioni NH # % La presenza di questi ioni ammonio per- 
mette di riportare nel plasma, associata con l'HCOj. 
la quota di Na ' presente neU'urina in combinazione con 
quella parte di acidi deboli che a pH 4.8 si trovano in 
forma dissociata c che in tal modo vengono escreti come 
sali di ammonio. Inoltre, solo con questo meccanismo 
può venire compensata l'acidosi causata da un accumulo 
di anioni di acidi forti, quale ad es. quella prodotta dalla 
perdita di succhi digestivi alcalini. 
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pH ^ pK -t- log 


[bicarbonato] 
[ac. carbonico! 


Dato che il pii del sistema dipende dal valore del 
rapporto BHCOj/HjCOj. che normalmente a pH 7,4 c 
20/1, è evidente che uno stato di acidosi può essere cau- 
salo sia da una diminuzione del bicarbonato sia da un 
incremento dcll'ac. carbonico. Ma il verificarsi di una 
di queste due possibilità viene contrastato da quei mec- 
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cartismi chimici e fisiologici di cui l'organismo dispone 
per la regolazione del pH dei liquidi cxtracellulari. In- 
fatti all'acidosi non segue necessariamente un abbassa- 
mento del pH ematico, anzi questo si verifica raramente 
e soltanto negli ultimi stadi delle acidosi gravissime. 
Prima che un acido riesca a provocare un aumento della 
normale concentrazione degli ioni-idrogeno del sangue, 
occorre che abbia spostato una notevole frazione delle 
basi fìsse alt'ac. carbonico, ai fosfati, alle proteine, al- 
l'emoglobina, cioè a tutti quegli acidi deboli che nel 
sangue funzionano da tamponi. Questo è un adattamento 
chimico che ha come effetto di mantenere pressoché in- 
variato il pH. mentre invece diminuisce la capacità di 
lotta contro ulteriori introduzioni di acidi: si parla in 
questo caso di acidosi compensata. Il termine di com- 
pensazione sta ad indicare, ad cs.. che per mantenere 
invariato il pii i meccanismi fisiologici di controllo hanno 
agito in modo tale da mantenere le concentrazioni del 
BHCO, e dcU’H t C0 3 tra di loro proporzionali secondo 
il rapporto 20/1, nonostante la variazione iniziale di una 
sola di esse. Quando tutte le riserve organiche sono alla 
fine esaurite il pH comincia ad abbassarsi al disotto di 
7,3 (acidosi scompensala). Questa evenienza è incompa- 
tibile con la vita cellulare: infatti è sufficiente un abbas- 
samento del pH di pochi decimi sotto la norma perché 
subentri uno stato di coma che può portare successiva- 
mente alla morte. 

Dato il loro differente comportamento fìsiopatologico, 
sì usa distinguere le acidosi in acidosi metaboliche o non 
gassose e acidosi respiratorie o gassose, causate da un 
eccesso di ac. carbonico. Quanto detto finora è rias- 
sunto nello schema della fìg. I in cui sono riportate le 
variazioni delle concentrazioni del BHCO a e dell’ H, CO, 
nelle varie forme di acidosi in confronto con la condi- 
zione normale. 

Le acidosi metaboliche o non gassose possono essere 
determinate dr. un aumento di acidi per eccesso di produ- 
zione, come nel diabete, in cui l'ac. acetacetico e il suo 
prodotto di riduzione, l'ac. ^-idrossibutirrico, ristagnano 
abbondantemente nel sangue c nei tessuti. Acidosi da 
i per produzione si hanno anche nel digiuno, nelle scot- 
tature estese, in alcune febbri consuntive. Per introdu- 
zione di acidi dall'esterno si possono provocare acidosi 
a scopo terapeutico, sperimentale e negli avvelenamenti. 
Per insufficiente eliminazione si hanno gravi acidosi nella 
fase terminale delle nefriti croniche. Nelle diarree pro- 
fuse, specialmente nelle forme enteritiche e dissenteriche 
infantili, l'acidosi si stabilisce invece in seguito alla per- 
dita per via intestinale di forti quantità di basi che non 
risulta bilanciata da una uguale diminuzione di radicali 
acidi. 

Gli acidi che comunque ristagnano nel sangue e nei 
tessuti sono neutralizzali dalle basi normalmente legate 
ai componenti acidi dell'organismo, cioè dalla riserva 
alcalina. Questa scende al disotto della norma e, con il 
perdurare della causa che determina l'acidosi, può rag- 
giungere valori assai bassi. Tuttavia, se le condizioni 
dell'organismo sono idonee, se cioè nell’organismo non 
entrano in gioco altri fattori che possano ostacolare 
il ristabilirsi dell equilibrio perturbale, intervengono im- 
mediatamente degli adattamenti atti ad eliminare l’ec- 
cesso di acidi c a conservare al massimo la riserva di 
basi, in modo che non solo il pH resti invariato, ma 
anche che in breve tempo possano essere ripristinate 
le condizioni di partenza. La prima risposta in questo 
senso è data da una forte polipnea o dispnea, a seconda 
dei casi, che ha come risultato un abbassamento della 
concentrazione dcll’ac. carbonico (denominatore della for- 


mula di Henderson) che tende a bilanciare la diminu- 
zione del bicarbonato (numeratore), c a lasciare inalte- 
rato il rapporto salc/acido da cui dipende la costanza 
del pH. Inoltre i reni eliminano una maggiore quantità 
di acidi, specialmente sotto forma di fosfati, e il pH uri- 
nario, che normalmente oscilla tra 5,8 e 6,4, scende al 
disotto di questo livello. Tuttavia non si raggiungono 
mai livelli di pH molto bassi nelle urine perché l'eccesso 
di acidi eliminali è parzialmente neutralizzato nel rene 
con l’ammoniaca; si sono tuttavia osservati valori di 
4,5 e perfino di 4.2 nel coma diabetico grave. La sosti- 
tuzione delle basi fisse con l’ammoniaca costituisce un 
adattamento di grande utilità, atto a risparmiare il pa- 
trimonio di basi dell’organismo, che altrimenti, se dovesse 
servire a neutralizzare una gran copia di acidi, si esau- 
rirebbe assai facilmente. Generalmente esiste un rap- 
porto tra contenuto di ammoniaca c acidità urinaria: 
quanto più sono acide le urine tanto maggiore è il loro 
contenuto di sali ammoniacali. 

Le acidosi respiratorie o gassose (ipercapnie) sono do- 
vute a un aumento dell’ac. carbonico nel sangue come 
conseguenza di una diminuita velocità di passaggio del- 
l'anidride carbonica dal sangue venoso polmonare nel- 
l'aria alveolare. Questo si verifica: in seguito a lesioni 
polmonari bilaterali estese, specialmente nelle forme tu- 
bercolari; nei disturbi della meccanica respiratoria; nel 
pneumotorace bilaterale aperto; nell'enfisema; nell’in- 
tossicazione da morfina; nei rallentamenti di circolo del 
sangue polmonare, come nelle cardiopatie acute e cro- 
niche; oppure per un aumento della tensione dell'anidride 
carbonica alveolare come negli ostacoli all'introduzione 
di aria nelle vie respiratorie superiori, nell’asma bron- 
chiale; nelle broncopolmoniti capillari; o. infine, per ef- 
fetto della respirazione di aria troppo carica di anidride 
carbonica. 

In tutti questi casi non si ha un abbassamento della ri- 
serva alcalina, considerala come contenuto di bicarbonato 
nel plasma, ma un aumento, a differenza delle acidosi non 
gassose. La concentrazione maggiore del l'ac. carbonico 
sposta a suo favore le basi legate agli altri tamponi del 
sangue in modo che. anche in questo caso, resti costante 
il rapporto acido/sale della formula di Hcnderson. Non 
si tratterebbe in realtà di un vero aumento della riserva 
alcalina, se consideriamo questa come contenuto di basi 
legate ai tamponi ematici, bensì di uno spostamento 
di queste basi a favore dell'ac. carbonico. La risposta 
dell’organismo consiste sempre in una ipcrvcntilazione 
polmonare che può arrivare fino alla dispnea, ma spesso 
questo meccanismo è insufficiente e sono quindi i rem 
che si assumono il compito maggiore, eliminando radicali 
acidi e producendo l'ammoniaca destinata a neutraliz- 
zarli. Col perdurare della causa si può giungere allo 
scompenso con abbassamento del pH ematico e innal- 
zamento della riserva alcalina a valori quasi doppi del 
normale. 

Per giudicare del grado di un'acidosi occorrono quindi 
due clementi: il valore della riserva alcalina e il pH del 
sangue. La diminuzione della riserva alcalina (o il suo 
aumento, nella acidosi gassosa) indica il tentativo effettuato 
dall’organismo di ristabilire il perturbato e. a.-b.. mentre 
la determinazione del pH sanguigno ci dirà se le modi- 
ficazioni della riserva alcalina, unitamente agli altri mec- 
canismi difensivi, abbiano raggiunto lo scopo di man- 
tenere invariata la concentrazione idrogcnionica, e se 
ci troviamo quindi di fronte ad un’acidosi compensata 
o scompensata. Si considerano normali i valori della 
riserva alcalina che oscillano tra 50 c 70 volumi COj 
per 100 volumi di plasma; nelle acidosi moderate questo 
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valore scende a 40-50 volumi e nelle gravi a 30-40. Solfo 
i 30 volumi é imminente il coma acidosico che interviene 
di norma tra i 20-25 volumi. Si considera come limite del 
compenso il pH di 7,3 che corrisporidcrcbbc ad una 
riserva alcalina di 35-40 volumi: al disotto di questa cessa 
la difesa dclforgamsmo e subentra lo scompenso. Negli 
stadi finali del coma diabetico si sono osservati talora 
pH al disotto di 7. Mentre il pH ci indica solo lo stato 
di compenso, la determinazione della riserva alcalina ci 
offre invece un quadro assai più completo della efficacia 
della lotta dell'organismo contro l'acidosi e della sua 
validità. Un metodo abbastanza semplice per giudicare 
il grado di un'acidosi consiste nel determinare la quan- 
tità di bicarbonato che occorre somministrare al sog- 
getto in esame per renderne alcaline le urine. Normal- 
mente sono sufficienti 3-5 g di bicarbonato mentre nelle 
acidosi di media gravità ne occorrono 30-50 e nel coma 
acidosico premortale talora non si riesce ad alcaliniz- 
zare le urine neanche con 100-300 g. 

La terapia dell'acidosi consiste nei somministrare diete 
alcalinizzanti (vegetariane), acque alcaline, sostanze che 
aumentino la riserva alcalina come: bicarbonato, citrato, 
lattato di sodio (nell'acidosi gassosa si preferisce som- 
ministrare clorurò di sodio). Naturalmente la terapia 
d'elezione sarà quella causale. 

A Icalosl 

Nelle condizioni morbose, terapeutiche c sperimentali 
che comportano un'eccessiva perdita di acidi senza una 
uguale perdita di basi o un aumento di sostanze basiche 
in quantità superiore alle capacità di neutralizza 'ione o 
di eliminazione del l'organismo, si osserva una diminu- 
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zione della concentrazione idrogenionica dei liquidi cx- 
tracellulari. Secondo l'equazione di Henderson, applicata 
al sistema tampone ac. carbonico-bicarbonato. falcatosi 
può essere causata da un incremento del bicarbonato 
(riserva alcalina) o da un decremento dell'ac. carbonico. 
1 sistemi di regolazione dclfc. a.-b. in simili condizioni 
agiscono in modo tale da permettere che la variazione 
di uno dei termini del rapporto BHCO*./H 2 COj venga 
bilanciata con il risultato che il pH ematico resti al disotto 
di 7,5 (alcalini compensata). Quando invece i mecca- 
nismi di compensazione vengono ad esaurirsi, il pH su- 
pera questo valore avvicinandosi a 7,8. ritenuto limite 
superiore di tollerabilità con le funzioni vitali. 

Cosi come per le acidosi, dato il differente comporta- 
mento fìsiopatologico delle alcalosi causate da una dimi- 
nuzione dell’ac. carbonico in confronto alle altre, si 
usa distinguere le alcalosi in metaboliche o non gassine 
c respiratorie o gassose. Quanto detto finora c rias- 
sunto nello schema (fig. 2) in cui sono riportate le va- 
riazioni della (BHCO a ) c della [H.COj] nelle varie forme 
di alcalosi in confronto alla condizione normale. 

Le alcalosi metaboliche o non gassose si verificano in 
seguito ad esagerata introduzione di alcalinizzanti come 
carbonato, bicarbonato di sodio, di magnesio, etc., ge- 
neralmente a scopo terapeutico neU'ipercloridria e nella 
acidosi diabetica, o di fosfati alcalini come si usa nella 
terapia del morbo di Bascdow. Nei vomiti profusi incoer- 
cibili, come quelli che seguono la stenosi pilorica da 
tumore ostruente o da pilorospasmo o per altre cause, 
si verifica un depauperamento degli acidi fissi del sangue 
in seguilo alla continua perdita di ac. cloridrico con il 
succo gastrico. In tutti questi casi aumentano le basi 

240 


Digitized by Google 






ACIDO-BASE EQUILIBRIO 



fisse del sangue (un aumento reale nel primo caso e rela- 
tivo nel secondo) mentre il sangue tende a spostare il 
suo pH verso ('alcalinità. L'aumento delle basi fa si 
che una maggiore quantità di ac. carbonico venga fis- 
sata sotto forma di bicarbonato facendo aumentare la 
riserva alcalina, mentre il pH che, per l’eccesso di basi, 
tendeva a salire, dopo che queste sono state neutraliz- 
zate dall'ac. carbonico resta stazionario o varia di poco. 
In questo modo la concentrazione dell'anidride carbo- 
nica, che si trova nel sangue come tale o sotto forma 
di ac. carbonico, scende al disotto del livello normale 
con il risultato di diminuire l'eccitabilità del centro re- 
spiratorio; il respiro diminuisce di frequenza c si può 
giungere fino ad una vera e propria apnea. Con questo 
meccanismo si raggiunge lo scopo di diminuire la disper- 
sione dell'anidride carbonica per la via polmonare e di 
accumulare nel sangue quella quantità di ac. carbonico 
necessaria a ripristinare il rapporto acido, sale della for- 
mula di Hcndcrson. Dalle urine scompaiono anche quelle 
minime tracce di ammoniaca che vi sono contenute nor- 
malmente, mentre si caricano di fosfati alcalini e di bi- 
carbonato c la reazione diviene nettamente alcalina. Stati 
di alcaiosi si sono dimostrati nella tetania, nello stadio 
preconvulsivo della epilessia e in genere in tutte le sin- 
dromi di spasmofilia. 

Le alcaiosi respiratorie o gassose ( acapnie ) si hanno 
tutte le volte che si verifica una eccessiva dispersione di 
anidride carbonica per via polmonare. Nciripcrpnca spe- 
rimentale volontaria; nelle iperpnee o dispnee difensive 
da insufficiente apporto di ossigeno, come nelle anos- 
sicmie delle altitudini, nel mal di montagna, nell'intossi- 
cazione da ossido di carbonio e nelle anemie acute post- 

241 


emorragiche; cosi come nelle iperpnee consecutive a 
bagni troppo caldi o troppo freddi: l'aumento della venti- 
lazione polmonare determina una maggiore dispersione 
di anidride carbonica, a cui segue una diminuita concen- 
trazione di ac. carbonico nel sangue. Di conseguenza 
l’equilibrio tra acidi e basi si sposta a favore di queste 
ultime mentre la riserva alcalina (considerata sotto forma 
di bicarbonato) diminuisce c le urine eliminano l'eccesso 
di basi stillo forma di fosfati alcalini. Nell'iperpnca vo- 
lontaria basta respirare profondamente e forzatamente 
per 10-15 min al ritmo di 20-30 respirazioni al min perche 
diminuisca la riserva alcalina nel plasma, si alcalinizzino 
le urine c intervenga in un buon numero di casi una 
sintomatologia tetanica con rigidità muscolare c com- 
parsa dei segni di Chvosteck e di Trousseau. 

Generalmente, mentre l'acidosi determina una ipoccci- 
tabilità neuromuscolare che può giungere fino al coma, 
l'alcalosi è caratterizzata da una ipereccitabilità che può 
arrivare fino alla tetania. In questa sintomatologia, tut- 
tavia, oltre falcatosi vera e propria influiscono anche 
altri fattori tra cui la diminuzione del calcio ematico 
ioni/zabile che l'organismo elimina per via intestinale 
nel tentativo di ridurre il contenuto di basi. Nelfalcalosi 
da bicarbonato, come si ha nella terapia indiscriminata 
dell'acidosi diabetica, è frequente osservare anche una 
ritenzione idrica sotto forma di edemi più o meno dif- 
fusi e talora di anasarca. 

La terapia dclfalcalosi é elementare c dipende dalle 
cause: nelle alcaiosi terapeutiche occorre moderare l'in- 
tensità e la durata del trattamento; l’alcalosi da per- 
dita di acidi si compensa con la somministrazione di ac. 
cloridrico o di cloruro di sodio, mentre quella da sle- 
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nosi pilorica cessa in seguito a gastrocnterostomia. Le 
forme di tetania, di epilessia e di spasmofilia sembrano 
avvantaggiarsi di una cura acidificante a base di cloruro 
di calcio, ac. fosforico o fosfato monosodico. 

V. anche: acidosi e alcalosi. 
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DORIANO CAVALLINI t CARLO CANNELLA 

Chimica clinica e diagnostica di laboratorio 

Aspetti e ma toc hi mici ilei disordini dall'equilibrio acido-buse 
Dal punto di vista patogcnctico i disordini dcll'c. a.-b. 
sono distinti, come già si è detto nel capitolo precedente, 
in due tipi principali: metabolici (o non gassosi ) e respi- 
ratori (o gassasi ). Quelli di tipo metabolico sono così 
denominati perché caratterizzano alcune importanti turbe 
del metabolismo intermedio. I disordini del tipo respi- 
ratorio sono dovuti ad alterazioni della ventilazione pol- 
monare, che provocano un aumento o una diminuzione 
della concentrazione di CO, nel sangue. 

L'acidosi metabolica può essere causata: a) da un 
accumulo di acidi per eccessiva produzione I acidi orga- 
nici nelle alterazioni del metabolismo dei carboidrati o 
dei grassi; acidi inorganici derivanti dal catabolismo delle 
proteine solforate e fosforate) o per ridotta eliminazione 
renale (insufficienza renale, acidosi tubolare renale); b ) 
da una perdita di basi tampone ( bicarbonato ) per via re- 
nale o gastrointestinale. 

L'ale aiosi metabolica può essere causata: a) da intro- 
duzione di sostanze basiche (somministrazione di bicar- 
bonato); b) da perdita di acidi (HCI, col vomito). Un 
aspetto particolare è quello dcH’alcalosi causata dallo 
spostamento di ioni tra compartimento extracellulare e 
intracellulare, come il passaggio di H + nel comparti- 
mento intracellulare in corso di deplczione potassica. 

L'acidosi respiratoria è causata dalla diminuzione della 
ventilazione polmonare. Questa c seguita dall'aumento 
della pressione parziale di CO, (pCO,) nell’aria alveo- 
lare, che causa un aumento della concentrazione di CO, 
disciolta nel sangue con cui c in equilibrio. L’aumento 
della CO, disciolta causa a sua volta un aumento della 
concentrazione dell’ac. carbonico. H 2 CO s , che si dissocia 
in H c HCOj 

Modificazioni in senso opposto si verificano neU’afra- 
Josi respiratoria . 

L'aumento o la diminuzione della concentrazione degli 
ioni causati da un disordine dell'e. a.-b. sia di tipo 
metabolico sia di tipo respiratorio, determinano modi- 
ficazioni della concentrazione dei componenti dei sistemi 
tampone del sangue: queste modificazioni, assieme a 
quelle del pH ematico, sono utilizzate in chimica clinica 
per la diagnosi di laboratorio dei disordini stessi. 

I sistemi tampone del sangue possono essere schema- 
ticamente distinti in sistema bicarbonato, che costituisce 
il 55% ca. dell'attività tampone del sangue, c sistema 
non bicarbonato, che ne costituisce il 45%, e il cui compo- 
nente principale è l'emoglobina. Il sistema bicarbonato 
e formato dal paio 11 CO ,H.CO n : poiché l'H,CO, è 
in equilibrio con !a CO, disciolta, la cui concentrazione 
dipende dalla pCO„ il sistema bicarbonato viene anche 
indicato con HCO,7pCO c . Il sistema non bicarbonato, che 
comprende oltre all'emoglobina anche i fosfati organici 
e inorganici nonché le proteine plasmatichc. viene qui 
simbolizzato con T ,'HT. 


Ricordiamo che le relazioni tra le modificazioni del 
pH e quelle dei componenti di un sistema tampone sono 
definite dall'equazione di Hcndcrson-Hasselbatch (v. 
sopra): 

pH - pK + log ^ - 


Così, ad es., per quanto riguarda il sistema bicarbonato, 
la diminuzione del pH (acidosi) si assoda alla diminu- 
zione del rapporto HCO,/pCO,. per diminuzione della 
concentrazione degli HCO, relativamente alla pCO„ 
o per aumento della pCO, relativamente alla concen- 
trazione degli HCO,. 

La somma delle basi tampone del sangue espressa in 
mEq/l è definita Buffer Base col simbolo BB. Quindi: 

BB HCOi + T~ 


Un altro termine che viene usato in chimica clinica 
come indice delle modificazioni delle basi tampone è il 
Base Excess, simbolizzato con BE: è questo un termine 
relativo con il quale si intende la variazione positiva o 
negativa, in mEq/l, della BB la cui concentrazione nor- 
male è fatta uguale a zero. Un aumento della BB corri- 
sponde a un BE positivo, una diminuzione corrisponde 
a un BE negativo. 

I valori normali dei parametri dell’e. a.-b. fin qui de- 
scritti sono i seguenti: 


pH del 

sangue arterioso: 

7,35- 

7,45 - media 

7,40 

pH del sangue venoso: 

7,32- 

7,42 - media 

7,37 

CO, totale: mMoli/l 

24 - 

28 media 

26 

HCO s : 

mEq/l 

23 - 

26,6 - media 

24,8 

H,CO, 

mEq/l 

1,02- 

1,38 - media 

1,20 

PCO,: 

mmHg 

34 - 

46 - media 

40 

BB: 

mEq/l 

44 - 

52 - media 

48 

BE: 

mEq/l 

— 2.4 - 

f- 2,3 - media 

— 0,05 


NcW acidosi metabolica le modificazioni ematochimichc 
dei sistemi tampone avvengono secondo lo schema se- 
guente: 

HCOj - H,CO, — CO, 


ir 


t- 


HT 


La diminuzione del pH, limitata per l'azione dei sistemi 
tampone, si associa quindi alla diminuzione della con- 
centrazione degli HCO ì e delle T ", alla diminuzione 
della BB c ad un BE negativo. 

Ne\\' alcalosi metabolica si verificano modificazioni op- 
poste, che conducono pertanto a\Y aumento della concen- 
trazione degli HCOì, delle ? > della BB, con un BE 
positivo. 

L’accumulo e la perdita della CO, nell'acidosi e nel- 
l'alcalòsi respiratorie hanno conseguenze del lutto di- 
verse da quelle dei disordini di tipo metabolico sulle 
modificazioni ematochimichc dei sistemi tampone, (nfatti 
il sistema bicarbonato c direttamente compromesso c 
non può ovviamente esplicare la sua azione tampone. 
Il processo di tamponamento avviene attraverso la rea- 
zione di interazione tra sistema bicarbonato c sistema 
non bicarbonato. Cosi nell 'acidosi respiratoria l’accumulo 
della CO, determina il seguente processo: 

CO, -f H,0 — H,CO,— H* + HCO^ 

H* r T- - HT 


La diminuzione del pH è limitata dall’azione lampone 
delle basi T , la cui concentrazione diminuisce. Per cf- 


243 


244 


Digitized by Google 



ACIDO-BASE EQUILIBRIO 


fctto deH’aumenlo della CO, la concentrazione degli 
HCO t aumenta. È da notare che questo aumento è 
in misura uguale alla diminuzione della concentrazione 
delle basi T~: pertanto la somma delle basi totali BB 
rimane invariata, e il BE è uguale a zero. 

Naturalmente modificazioni opposte si verificano nel- 
Vulcalosi respiratoria , che è caratterizzata dalla diminu- 
zione della concentrazione degli HCO, con valori nor- 
mali di BB c di BE. 

Nella tab. I sono riassunti i processi biochimici e 
le caratteristiche chimicocliniche dei vari disordini del- 
l’e. a.-b. 

Oltre ai meccanismi chimici di difesa realizzati dai 
sistemi tampone del sangue, nei disordini dcll'c. a.-b. si 
instaurano, come si è detto (v. sopra), processi fisiologici 
di compenso, il cui fine è quello di riportare fé. a.-b. 
verso la normalità. 

Accanto ai disordini d*e. a.-b. semplici, più o meno 
compensati, vi è poi la possibilità di due disordini pri- 
mitivi associati: i cosiddetti disordini misti, come ad cs. 
un'acidosi respiratoria e un'acidosi metabolica associate, 
oppure un'acidosi respiratoria e un'alcalosi metabolica. 


Si comprende pertanto che, se nei disordini tipici non 
complicati la diagnosi di laboratorio può essere relati- 
vamente facile anche con indagini che hanno carattere 
di screening, nei disordini in fase di compenso, che co- 
stituiscono l'evenienza più frequente, c nei disordini 
misti è necessario ricorrere a metodiche più complesse 
e approfondite per appurare la situazione acido-basica, 
e spesso soltanto il clinico, che ha conoscenza della storia 
del paziente, può correttamente interpretare il quadro 
biochimico che il laboratorio ha messo in evidenza. 

Criteri diagnostici chimicoclinici nei disordini dell' equili- 
brio acido-base 

La valutazione chimicoclinica dello stato acido-basico 
si fonda sulla determinazione del pH ematico e sulla 
misura della concentrazione dei componenti del sistema 
tampone bicarbonato, sia perché questo è il sistema 
tampone più importante, sia perche esso si presta al 
dosaggio chimico con relativa semplicità e soddisfacente 
precisione e accuratezza. 

In base all’equazione o. Hcndcrson-Hassclbalch, per 
definire lo stato acido-basico è sufficiente conoscere due 


TAB. I. MODIFICAZIONI BIOCHIMICHE E CARATTERISTICHE CHIMICOCLINICHE DF.I DISORDINI FONDA- 
MENTALI DELL'EQCILIBRIO ACIDO-BASE 


Accumula di acida 

ACIDOSI METABOLICA 


CO, + H t O 
* HCOj - H,CO, 


Accumulo di basi o perdita di acidi 
ALCALOSI METABOLICA 

CO, + H a O 


OH- 


""*4 T - 


HT 


jj 4- H,CO, HCO, 4 H,G 

4 HT - T“ f H t O 


HCOj diminuito HC0 3 ;H 3 C0 3 diminuito 
T~ diminuite BB diminuita BE negativa 
pH diminuito 


HC0 3 aumentato HCOilH 3 CO , aumentato 
T~ aumentate BB aumentata BE positiva 
pH aumentato 


Perdita di HCO, 

ACIDOSI METABOLICA 
CO, 4 H,0 

i 

H,CO, -f T“ - HT 4 HCO* 

HCO* perdita 


Accumulo di HCO, 

ALCALOSI METABOLICA 
Acc. HCO, CO, t- 11,0 

i t 

HCO, 4 HT - T~ 4 H,CO, 


HCOi diminuito HCO v 'H t C0 3 diminuito 
T~ diminuite BB diminuita BE negativa 
pH diminuito 


HCOi aumentato HC0 3 ì ll s C0 3 aumentato 
T aumentate BB aumentata BE positiva 
pH aumentato 


Accumulo di CO, (aumentata pCO,) 
ACIDOSI RESPIRATORIA 
CO, 4 H,0 

H,CO, 4 T“ — HT 4 HCO, 


Perdita di CO, (diminuita pCO,) 
ALCALOSI RESPIRATORIA ? 

CO, 4 H,0 

HCO* 4 HT - T- 4 H s CO, 


HCOi aumentato HCO^! il,C0 3 diminuito 
T~ diminuite BB normale BE normale 
pH diminuito 


HCOi diminuito //CO n ///,CO, aumentato 
T~ aumentate BB normale BE normale 
pH aumentato 
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Fig, 3. Diagramma pH HCOà secondo Duvenport (v. spiega- 
zione nel testo). 


dei tre elementi pH, FICO., e pCO. - .1 terzo elemento 
può essere dedotto per calcolo. 

Come si c detto, nei disordini complicati da fenomeni 
di compenso e nei disordini misti è spesso difficile indi- 
viduare l'alterazione originale dcll'c. a.-b. A questo scopo 
sono stati sviluppati vari criteri nel tentativo di distinguere 
il componente « metabolico » da quello « respiratorio ». 

Uno di questi criteri consiste nella valutazione della con- 
centrazione delle basi lampone <HB): come c sialo illustrato 
precedentemente, infatti, mentre i disordini metabolici puri si 
associano a modificazioni di questo parametro, nei disordini 
di tipo respiratorio puro la concentrazione della BB non saria. 
Ricorrendo quindi alla determinazione degli elementi fonda- 
mentali pii. IICOj. pCO, c alla valutazione della BB. è pos- 
sibile mettere in evidenza il componente metabolico nel contesto 
di un disordine respiratorio c viceversa. 

Un altro criterio è basato sull ‘impiego di diagrammi costruiti 
in base al comportamento del sangue in vitro come sistema 
tampone di fronte alla titolazione con CO, c con acidi forti, 
simulando cosi in vitro le condizioni che si realizzano in vivo 
nei disordini rispettivamente di tipo respiratorio c di tipo me- 
tabolico. Nella fig. 3 è riportato il diagramma pll/HCOj 
secondo Davcnport. In questo diagramma le variazioni del 
pH c della concentrazione degli HC'O* plasmatici che si ot- 
tengono aggiungendo varie quantità di CO, al sangue sono 
espresse nella retta R (R respiratorio). Le curve indicate 
con valori di pCO, esprimono ia relazione tra le variazioni 
del pH e quelle della concentrazione degli HCO, rimanendo 
costante la pCO. (isobare). Lo stato acido-basico normale è 
rappresentato dal punto di incontro pH 7,40, HCO a 25 mEq‘1, 
pCO, 40 mmHg. La retta R rappresenta le possibili variazioni 
dello stato acido-basico nei disordini respiratori puri; la curva M, 
corrispondente all'isobara pCO, 40 mmHg, rappresenta le pos- 
sibili variazioni nei disordini metabolici puri. Ogni altro punto 
sul diagramma rappresenta la combinazione di un disordine 
metabolico con uno respiratorio, per fenomeno di compenso o 
per associa/ione di due disordini primitivi (disordini misti). 

Un altro sistema che ha incontrato largo favore in chimica 
Clinica c quello ideato da Astrup e fondato sull'impiego di un 
diagramma basato sui parametri pH e log pCO.. Il principio 
di questo metodo si fonda sulla linearità, entro i limiti fisiologici, 
della relazione tra i valori del pH c quelli del log pCO, del 
sangue. Mediante la sistematica aggiunta di acido e di alcali 
al sangue, c studiando gli effetti della concentrazione dell'emo- 
globina sul valore tampone di esso, sono state costruite nel 
diagramma (fig. 4) scale che permettono di ricavare direttamente 
la concentrazione della BB c del BL di un determinato campione 
in esame. Il metodo di analisi c relativamente semplice. Si pro- 
cede al prelevamento di tre campioni di sangue capillare: su 
uno di questi viene misurato direttamente il pii: sugli altri 
due viene pure misurato il pii ma dopo averli equilibrali 
in appositi microtonomctri, con valori noti di pCO,: uno dei 
campioni a una pCO, bassa, ad cs. 20 mmHg, l'altro a '.ma 


pCO, elevata, ad es. 75 mmHg. Prima della misurazione del 
pH. che viene effettuata a 37 *C, i tre campioni sono inoltre 
completamente ossigenati per escludere possibili interferenze 
del l'ossigenazione dell'emoglobina sul valore tampone. La retta 
che si ha unendo i punti (A c B) corrispondenti ai valori di 
pH misurati sui due campioni equilibrati con CO, viene iscritta 
nel diagramma ed esprime la curva di titolazione del sangue 
per la CO,. Da questa retta è possibile ricavare la pCO, del 
sangue del paziente, che si legge sulle ordinate (nell'esempio 
considerato: pCO, - 65 mmHg) in corrispondenza del pH 
reale del sangue misurato sul primo campione (nell'esempio: 
pH — 7,13), c la concentrazione dei bicarbonati standard, che 
c definita come la concentrazione degli HCOa alla pCO, di 
40 mmHg e alla temperatura di 37 *C: questo valore, che è 
espressione del componente metabolico poiché la pCO, è cor- 
retta al valore normale, è dato dal punto di intersezione (F) 
della retta con la scala dei valori dei bicarbonati standard. 
Inoltre, il componente metabolico può essere apprezzato dai 
valori di BB c di BL, che si ricavano sul diagramma dall'inter- 
sezione tra la retta ottenuta dall'analisi c le scale rispettive della 
BB e del Bt (rispettivamente L e D nell'esempio considerato). 
Questo metodo fornisce, quindi, una dettagliata descrizione 
dello stato acido-basico del sangue per mezzo di tecniche ana- 
litiche relativamente semplici e precise. Tuttavia una critica 
viene sollevata cosi a questo come agli altri metodi basali 
sullo studio del sangue per la valutazione dcll’c. a.-b.: si obietta 
cioè che questi metodi, per quanto utili ai fini pratici, si basano 
su modificazioni ottenute in vitro sul sangue; c stato infatti 
dimostrato sperimentalmente che la curva di titolazione del 
sangue per la CO, ottenuta in vivo , sottoponendo animali in 
camere stagne a diverse tensioni di CO,, si discosta in misura 
non indifferente da quella ottenuta in vitro. Tenuto conto di 
queste limitazioni, i metodi di indagine ai quali abbiamo ac- 
cennato c le tecniche che ora descriveremo costituiscono pur 
sempre una guida preziosa nell'oi lenta mento diagnostico c te- 
rapeutico dei disordini dcll'c. a.-b. 

Metodi di laboratorio 

I. Determinazione delia concentrazione della CO, totale pla- 
s marica . Viene effettuata mediante l'apparecchio manometrico 
di Van Slyke (v. gasmanometriche t oasvolumetriche ana- 
lisi). Il plasma, separato dagli eritrociti in condizioni di 
anacrobiosi, c introdotto nella buretta dell'apparecchio. Viene 
aggiunto un acido forte che trasforma gli HCO, c l*H,CO, 
in CO., la quale è estratta sotto vuoto assieme agli altri gas 
presenti nel plasma (O,, N,). La miscela gassosa viene ridotta 
a un volume costante c la pressione esercitata dai gas c mi- 
surala mediante manometro a mercurio. Dopo questa misura- 
zione viene aggiunta una quantità nota di sodio idrossido con 
lo scopo di trasformare la CO, in carbonaio, rimuovendola 
dalla fase gassosa. Si procede nuovamente alla misura della 
pressione dei gas e dalla differenza si risale, mediante apposite 
tabelle, alla concentrazione della C'O,. 

Questo metodo, largamente diffuso in passato, ha lo svan- 
taggio. dal punto di vista tecnico, di essere piuttosto indaginoso 
e di richiedere un tempo relativamente lungo per l'analisi. 
C ome si c detto, la determinazione comprende non solo gli 
HCQ, ma anche la CO, disciolta c l’HjC’O,, c quindi fornisce 
la concentrazione della base bicarbonato soltanto con una 
buona approssimazione. L'analisi risente inoltre degli errori che 
possono derivare da una non soddisfacente anacrobiosi, dalle 
manovre di prelevamento del campione di sangue, dal mancato 
controllo della temperatura alla quale viene eseguita l'analisi. 

Un metodo di dosaggio della CO, totale è stato adattato ai 
sistemi automatizzati , ad cs. a\V Autoanalyzer (v. chimica cli- 
nica). Il plasma viene aspirato e segmentato mediante aria 
priva di CO,, c viene quindi miscelato con un diluente acido. 
La CO, che cosi si libera viene separata in fase gassosa c viene 
utilizzata per segmentare un liquido tamponato, debolmente 
alcalino, contenente un indicatore dì pH. La CO, è assor- 
bita dalla soluzione alcalina e causa una diminuzione del pH 
che si traduce in una variazione del colore dell'indicatore. 
Questa variazione si presta al dosaggio colorirne! rico per mezzo 
di una celle! la a (lusso continuo. Se viene impiegalo plasma 
separato anacrobicamcntc il risultato corrisponde alla concen- 
trazione della C'O, totale: se invece il plasma c previamente 
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equilibrato ad una tensione di CO, di 40 mmilg. il risultato, 
diminuito del valore corrispondente alla CO* libera disciolta, 
corrisponde alla riserva alcalina (v. sotto). 

2. Determinazione deila riseria alcalina. La detenni ria/ione 
della riserva alcalina, detta anche capacità di combinazione 
della CO s . si effettua col metodo appena descritto per la CO* 
totale, suì plasma separato dagli eritrociti, dopo equilibrio alla 
pCO, di 40 mmilg. a temperatura ambiente. Il valore della 
capacità di combinazione della CO, risulta assai vicino a quello 
della CO, totale o a quello che si ottiene per determinazione 
diretta della concentrazione degli HCO a (v. sotto) salvo nel 
caso che il pCO, del sangue del soggetto non sia normale, cioè 
quando esista una condizione di alcalosi o di acidosi respirato- 
ria. La detcrmi nazione della capacita di combinazione della CO, 
può fornire quindi un indice di valutazione del componente 
metabolico. Questo metodo, di impiego assai diffuso in passato, 
c stato soppiantato da metodiche più accurate. Infatti, questo 
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procedimento, che ha il merito di avere costituito il primo ten- 
tativo di evidenziare il componente metabolico, c esposto ad 
errori non indifferenti, che dipendono principalmente dal fatto 
che l’equilibrazionc viene effettuata sul plasma dopo che questo 
è stato separalo dagli eritrociti: così le modificazioni della 
concentrazione della CO, sono espressione della debole capacità 
tampone del plasma, ed è esclusa la considerevole attività del 
tampone emoglobina. 

3. Determinazione della concentrazione degli HCO s mediante 
titolazione. - Una determinata quantità di ac. solforico di ti- 
tolo esattamente noto viene aggiunta al plasma. Cali HCO a 
plasmatici vengono trasformati in H*CO* c quindi in CO, 
secondo la reazione: 

H,SO, 4 2 HCO a - SO, 4 2 H,CO, 

2 HjCO, . 2 CO, 4 2 H,0 

La CO. è allontanata mediante agitazione. L*ac. solforico 
residuo viene titolato mediante alcali di titolo noto in presenza 
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di indicatore o meglio mediante l’impiego di un pH-metro 
(v. iDROGh M onica concentrazione). Dalla differenza tra ac. 
solfonco aggiunto e ac. solforico titolato si risale alla con- 
centrazione degli HCOf. Questo metodo non necessita di 
particolari precauzioni di anacrobiosi durante il prelievo. Se è 
disponibile un pH-metro la determinazione può essere fatta 
con grande precisione, poiché e possibile determinare previa- 
mente il pH del sangue in esame, e condurre quindi la titola- 
zione tino a quel pH: e questo infatti un requisito indispensabile 
per ottenere l'esatta concentrazione degli HC0 3 plasmatici. 
Se la titolazione e effettuala per mezzo di un indicatore (rosso 
fenolo» il cui viraggio avviene a pH 7,4-?,5, la determinazione 
non e altrettanto accurata, anche se si cerca di ovviare prepa- 
rando un confronto costituito da una miscela di plasma e in- 
dicatore per controllare il punto di viraggio. Un'altra possi- 
bilità di errore si verifica se il plasma e lasciato in contatto con 
gli eritrociti per un tempo più o meno lungo. Si tratta comunque 
di una metodica assai valida, tenuto anche conto della sempli- 
cità di esecuzione, alla portata di tutti i laboratori. 

4. Determinazione de! pH ematico. - Viene effettuata me- 
diante l'impiego di pH-mctri. Essi utilizzano l'elettrodo a vetro, 
come elemento sensibile alla concentrazione degli ioni H , e 
un elettrodo a calomelano di riferimento. 

La scala di lettura dello strumento è direttamente tarata in 
unità di pH. La standardizzazione viene fatta mediante solu- 
zioni di riferimento a pH esattamente noto. Poiché il pH del 
sangue è soggetto a variazioni con la temperatura, la maggior 
parte dei pH-metri per la misurazione del pH ematico e fornita 
di apposite camere termostatate <v. idrogenionica concentra- 

ZJONF. ). 

5. Determinazione deila pCO t . - Di introduzione recente nel 
laboratorio di chimica clinica e il metodo di determinazione 
diretta della pCO,. Questo metodo e basato sull'impiego di 
un elettrodo particolare detto elettrodo per pCO* e costituito 
essenzialmente da una membrana che separa la soluzione in 
esame da una soluzione di bicarbonato nella quale e immerso 
un elettrodo a vetro per la misura del pH. La membrana, di 
plastica speciale o di teflon, e permeabile alla CO, ma non agli 
ioni HCOj\ Pertanto la CO, si diffonde dalla soluzione in esame 
attraverso la membrana nella soluzione di bicarbonato, cau- 
sandovi una variazione del pH. Da questa variazione si risale, 
per mezzo di un'accurata standardizzazione dell'apparecchio, 
alla pCO, del campione in esame. 
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GENERALITÀ 

L' equilibrio acido-base, strettamente collegato con quello 
idrosalino, ha un'importanza fondamentale ne! mante- 
nimento dcll'omcostasi dcH'orgamsmo. Infatti, già nel 
secolo scorso i fisiologi avevano rilevato la necessità che 
la reazione dei liquidi organici non si discostasse da 
quella normale, lievemente alcalina, espressa dal pH 7,4. 
E basta pensare a quanto hanno dimostrato gli studi 
successivi, in che misura cioè le variazioni della concen- 
trazione idrogcnionica possono interferire nelle reazioni 
enzimatiche, per comprendere le conseguenze che può 
avere uno spostamento del pH. L'esperienza clinica con- 
ferma che ogni modificazione di una certa entità del 
pH sia verso l'acidosi sia verso l'alcalosi può essere 
causa di notevoli alterazioni funzionali di vari apparati 
che possono dare origine a manifestazioni cliniche anche 
gravi, fino ad essere incompatibili con la vita. 

Il mantenimento del pH è affidato a tre meccanismi 
fondamentali; 1) sistemi tampone, rappresentati princi- 
palmente da quello bicarbonato, ; ac. carbonico e inoltre 
da quelli dei fosfati, delle proteine, dell'emoglobina; 2) 
eliminazione per via polmonare dclfac. carbonico; 3) eli- 
minazione per via renale di acidi e basi (v. acido-base 
equilibrio). 

Mediante questi tre meccanismi l'organismo normale 
riesce a mantenere la concentra/ione idrogcnionica entro 
limiti idonei allo svolgimento delle diverse funzioni vitali, 
neutralizzando qucllccccsso di idrogenioni che si pro- 
ducono quotidianamente nel ricambio generale. 

Le alterazioni dell'equilibrio acido-base si stabiliscono 
per il venir meno di uno o più di questi meccanismi (even- 
tualmente in conseguenza di malattia di uno dei due 
organi, polmone e rene, maggiormente impegnati), o per 
l'eccessiva formazione nell'organismo di acidi o di basi 
(magari per malattia di qualche organo particolare), o per 
l'eccessiva introduzione nell’organismo di acidi o di basi. 

La rottura dell'equilibrio provoca lo stabilirsi di una 
condizione di acidosi o di alcalosi, intendendosi per 
acidosi l'aumentala concentrazione nel sangue degli ioni 
idrogeno, cioè la presenza di un pH inferiore a 7,35, e 
per alcalosi la diminuita concentrazione degli ioni idro- 
geno, cioè un pH superiore a 7,45. 

Riferendosi ai meccanismi fondamentali responsabili 
della rottura deH'equilibrio acido-base, si sogliono di- 
stinguere le seguenti situazioni principali: 

1) acidosi metabolica per eccesso di acidi o per ecces- 
siva perdila di basi; 

2) acidosi respiratoria per insufficiente eliminazione pol- 
monare di ac. carbonico; 

3) alcalosi metabolica per eccessivo accumulo di alcali 
o eccessiva perdita di acidi; 

4) alcalosi respiratoria per eccessiva eliminazione pol- 
monare di ac. carbonico. 

È peraltro da tener presente che non di rado si hanno 
alterazioni miste dell'equilibrio acido-base, per il contem- 
poranco concorso di più d'uno dei meccanismi capaci 
di alterare l'equilibrio, agenti o nello stesso senso del- 
l'acidosi o del l'alcalosi, oppure in senso opposto. 

Va anche rilevato che per l'entrata in funzione dei 
sistemi regolatori del pH, questo può rimanere ancora 
nei limiti della normalità o discostarsene di poco, mal- 
grado che alcuni dati cmatochimici oltre che clinici 
depongano per un turbamento anche grave deH’equilibrio 
acido-base: si parla in questi casi di acidosi o di alcalosi 
compensate , o parzialmente compensate, che potranno 
essere individuate mediante la determinazione del bicar- 
bonato e dcll'ac. carbonico: infatti, il rapporto bicar- 
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bonato/ac. carbonico, che normalmente è di 20/1 (mEq/i 
27:1,35). può essere approssimativamente conservato se 
si stabiliscono variazioni consensuali del numeratore c 
del denominatore. 

ACIDOSI METABOLICA 

L'acidosi metabolica si può stabilire con diversi mec- 
canismi patogcnctici: 1) produzione eccessiva nell’orga- 
nismo di acidi che non possono essere eliminati in mi- 
sura adeguata; 2) introduzione nell'organismo di acidi 
in quantità eccessiva; 3) diminuzione della eliminazione 
di acidi per via renale; 4) perdita eccessiva di basi. 

In alcuni casi possono agire contemporaneamente più 
di uno dei meccanismi patogcnctici ricordati: sempre si 
hanno una diminuzione del normale rapporto 20/1 (27:1,35 
mEq/l) tra bicarbonati e ac. carbonico e una diminuzione 
del pH. 

La riduzione del pH stimola i centri respiratori e pro- 
voca quindi un aumento della ventilazione (aumento delia 
frequenza e della profondità degli atti respiratori) si da 
ridurre la concentrazione di ac. carbonico e riportare 
il pH verso la norma. Così pure, nei limiti in cui ciò 
sia possibile, anche i meccanismi di regolazione renale 
(aumentata escrezione di idrogenioni, aumentata produ- 
zione di ammoniaca ed escrezione di ammonìoioni c so- 
prattutto ritenzione di bicarbonati) agiscono per ripor- 
tare il pH verso la norma. Si stabilisce, in queste condi- 
zioni, un'acidosi metabolica compensata almeno parzial- 
mente. Ma non sempre questi meccanismi di compenso 
(respiratorio e renale) sono sufficienti, specialmente quando 
vi sia una malattia polmonare o renale, e allora l’acidosi 
può essere scompensata. 

Ecologia 

Le cause più frequenti dell'acidosi metabolica da eccessiva 
produzione di acidi possono essere le seguenti: I) diabete; 
2) digiuno; 3) malattie altamente febbrili; 4) tircotossicosi. 

Il diabete è la causa più frequente per la eccessiva 
produzione che si può stabilire, in alcune fasi della ma- 
lattia. di ac. fi-idrossi butirrico e di ac. aceiacetico, che 
si accumulano nel sangue e vengono eliminati in parte 
con Purina sotto forma di sali di sodio. Il digiuno, c in 
generale la deficiente introduzione di idrati di carbonio, 
aumenta il catabolismo delle proteine c delle nucleopro- 
teine, con formazione di aminoacidi, di ac. fosforico, 
solforico, urico, nonché dei grassi con formazione di 
acidi grassi e di chetoacidi. Analogamente, nelle malattie 
infettive fortemente febbrili, si può avere un’accentua- 
zione dei fenomeni catabolici con produzione di acidi, 
il che può verificarsi anche nella tireotossicosi quando 
vi sia una deplczionc delle riserve glicidiche. 

L'eccessiva introduzione di acidi nell'organismo avviene 
più spesso per via orale e meritano di essere ricordati: 
1) ac. cloridrico o cloruro di sodio o cloruro di ammonio, 
o resine a scambio ionico, o inibitori dcll’anidrasi car- 
bonica; 2) avvelenamenti da ac. borico o da ac. salicilico. 

L’acidosi da insufficiente eliminazione renale di acidi 
(principalmente ac. fosforico e ac. solforico) si ha in tutte 
le nefropatie con insufficienza renale sia acuta che cronica. 

L'eccessiva perdila dì basi si può avere in conseguenza 
di diarrea profusa, di fistole intestinali, o anche di alcune 
nefropatie (pielonefrìti croniche). 

Sintomatologia 

La sintomatologia dell’acidosi metabolica si può mani- 
festare. in rapporto alla sua etiopatogenesi, in maniera 
acuta o cronica ; può essere lieve o grave. 


Un’acidosi metabolica di lieve entità, dimostrata con 
esami di laboratorio, può non dare origine a sintomi 
clinici apprezzabili. Questi, generalmente, cominciano a 
comparire quando la concentrazione di C0 2 scende al 
di sotto di 18 mEq/l (riserva alcalina inferiore al 40%), 
sotto forma di sensazione di malessere, di debolezza, 
di cefalea e successivamente di nausea c di vomito, mentre 
la respirazione diviene più frequente e profonda (respiro 
di Kussmaul): quando il pH scende al disotto di 7,0 
si ha una pericolosa depressione dei centri respiratori. 
In rapporto alla diversa ctiologia dell'acidosi si hanno, 
inoltre, i sintomi propri della malattia fondamentale. 

Nella forma di acidosi scompensata la concentrazione 
dei bicarbonati e il pH sono bassi, come pure la riserva 
alcalina, essendo normale la pCO.; la cloremia è au- 
mentata, mentre la sodicmia è variabile in rapporto alla 
etiopatogenesi dell’acidosi. Nella forma compensata, a 
causa della ipcrvcntilazione, diminuisce la concentrazione 
di ac. carbonico c quindi la pCO„ fino ad aversi un’alca- 
losi respiratoria, mentre i bicarbonati (se la funzione 
renale è ancora sufficiente) possono tendere ad aumentare: 
il pH tende allora ad avvicinarsi alla norma; Purina 
presenta una elevata concentrazione di ammoniaca c un 
pH molto basso: fenomeni che mancano quando ven- 
gono meno i meccanismi renali di compenso. 

L’entità c la durata dell’acidosi possono compromet- 
tere in misura più o meno evidente le funzioni di tutti 
gli apparati, in particolare del sistema nervoso, del fe- 
gato, del cuore. Frequente c il rilievo di aritmie che scom- 
paiono con la correzione dell’acidosi, di alterazioni elet- 
troencefalografiche, di alterazioni delle prove funzionali 
epatiche, etc., regredirli entro certi limiti, talvolta anche 
rapidamente, con il ripristino del normale equilibrio acido- 
base. Ma in alcuni casi, come, ad cs., in seguito ad avve- 
lenamento da ac. salicilico o a coma diabetico, si può 
arrivare rapidamente allV.*//itf, oppure, come avviene 
spesso nell’insufficienza renale cronica, l’acidosi si protrae 
a lungo con alternative di aggravamenti e di remissioni. 

Terapia 

La terapia ecologica e patogenctica è rivolta ad elimi- 
nare le cause dell'alterazione dell’equilibrio acido-base; 
quando ciò è possibile, l’acidosi si riduce fino a scompa- 
rire anche rapidamente. 

La terapia sintomatica, da impiegare nei casi più gravi, 
si basa sull’uso di sali alcalinizzanti, specialmente il bi- 
carbonato di sodio c il lattato di sodio. Il primo si può 
somministrare per bocca o per via endovenosa in solu- 
zione isotonica; il secondo per via endovenosa: nel fegato 
viene ossidato ad ac. carbonico e quindi si forma bicar- 
bonato. Per il suo impiego utile è pertanto necessaria 
una buona funzionalità epatica. La soluzione di bicar- 
bonato di sodio isotonica che si impiega è all’ 1,5% e 
Contiene 178 mEq/l di Na+ c di HCO,-, quella di lattato 
isoionica (1/6 M) è all’ 1,87% e contiene 167 mEq/l di 
Na c di HCOj. 

È da ricordare sempre l’opportunità di seguire il com- 
portamento della calcemia, quando si corregga l'acidosi, 
in quanto un'eventuale ipocalcemia, ben tollerata in con- 
dizioni di acidosi, può dare origine a fenomeni tetanici 
quando si elevi il pH. 

Acidosi diabetica 

Nel diabete si ha un’eccessiva formazione di ac. ^-idrossi butir- 
rico e di ac. acctacctico come prodotti dell'alterato metabolismo 
lipidico; essi, reagendo con il bicarbonato di sodio, formano 
dei chetoni sodici nonché sali acidi metabolici, acqua c anidride 
carbonica; quest’ultima viene eliminata con la respirazione. 
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Ne risultano, comunque, una diminuzione del rapporto bicar- 
bonato ac. carbonico e una riduzione del pH. 

L'acidosi metabolica favorisce la fuoriuscita del potassio 
dalle cellule ed esso viene eliminato in notevole quantità con 
la diuresi abbondante, si da aversi una dcplczionc potassica. 
Anche il sodio può essere perduto in abbondanza, oltre che 
con Purina, col vomito. 

L'acidosi può determinare un'alcalosi respiratoria di com- 
penso. che può persistere anche quando il pH è ritornato alla 
norma. Anche i meccanismi compensatori renali (riassorbi- 
mento dei bicarbonati, aumentata escrezione di ammonio, ctc.), 
se il rene c funzionalmente efficiente, tentano di ridurre l'acidosi ; 
ma quando, o per alterazioni anatomopatologicbe o per ri- 
duzione delia volemia plasmatica, si riduce il filtrato glome- 
rulare. anche questi meccanismi vengono meno. 

La sintomatologia dell'acidosi diabetica è caratterizzata dal- 
l'odore di acetone delParia espirata e dai segni della disidrata- 
zione (sete, cute c mucose aride, eventuale condizione di shock). 
Dal punto di vista laboratoristico si rilevano una bassa con- 
centrazione plasmatica dei bicarbonati, una sodicmia inferiore 
alla norma (a meno che il volume plasmai ico non sia molto 
ridotto), una potassicmia normale o alta (malgrado la deplc- 
zione potassica), iperglieemia c glicosuria, ipcrchetonemia e 
chetonuria. 

L'eventuale sovrapposizione dell'Insufficienza renale aggrava 
ulteriormente l'acidosi. 

Acidosi renale 

Nel l'insufficienza renale con diminuzione del filtrato glomcru- 
larc si stabilisce un accumulo di acidi organici, di ac. urico, 
di ac. fosforico c di ac. solforico che, reagendo con il bicar- 
bonato di sodio, portano alla formazione di ac. carbonico. 
Ne risulta una diminuzione del rapporto bicarbonato ac. car- 
bonico e quindi del pH con il risultato di una condizione di 
acidosi metabolica che può essere molto accentuata. 

La contemporanca compromissione tubulare (nei casi Ui tu? 
buloncfrosi acuta si possono avere anuria c diffusione retro- 
grada della preurina come per soppressione della filtrazione 
glomcrularc), con la riduzione della capacità a formare am- 
moniaca c ad eliminare fosfati acidi, porta ad una perdita di 
sodio, di calcio e di potassio e ad un aggravamento dell'acidosi. 
Tuttavia la potassicmia può apparire normale o elevata per la 
fuoriuscita del potassio dalle cellule. 

Anche nel caso dell'acidosi renale, in conseguenza dell’iper- 
ventilazionc c quindi della eliminazione per via respiratoria 
della CO a , si può sovrapporre un'alcalosi respiratoria. 

La sintomatologia dell'acidosi renale è caratterizzata dai 
sintomi propri dell'uremia a carico dei diversi organi c apparali 
(pericardite, ipertensione, nausea, vomito, alito urinoso. pa- 
restesie, etc.). È da tener presente che la frequente ipocalcernia 
può dare origine a scosse muscolari c a sintomi tetanici proprio 
quando, per la somministrazione di soluzioni alcaline, si riduce 
la quota di calcio ionizzato, rimanendo immutata la concentra- 
zione plasmatica del calcio totale; c perciò opportuno som- 
ministrare calcio insieme ai sali alcalinizzanti. 

NcIIWkA'-v/ renale idiopatica, malattia congenita ereditaria 
propria dell'infanzia, si stabilisce un'acidosi metabolica per 
l'incapacità degli epiteli tubulari a riassorbire il bicarbonato; 
di conseguenza, insieme alla reazione alcalina dcH'urina. si ha 
una diminuzione del rapporto bicarbonato; ac. carbonico e 
quindi una diminuzione del pH. Si ha anche aumentata elimina- 
zione urinaria di fosfati c di calcio c quindi ipofosfatemla ed 
ipocalcernia c spesso ncfrocalcinosi o nefrolitiasi. Un'acidosi 
simile, di genesi tubulare. si può stabilire in altre tubuloncfrosi 
congenite (diabete renale, sindrome di De Toni-Dcbrc-Fanconi, 
cistinosi. ctc.). V. anche acidosi renale cronica idiopatica. 

ACIDOSI RESPIRATORIA 

l 'acidosi respiratoria è una delle conseguenze più gravi 
dell'insufficienza respiratoria, caratterizzata dall'aumento 
dcll'ac. carbonico, per cui il rapporto bicarbonato/ac. 
carbonico diminuisce c si riduce il pH ematico. 

1 meccanismi patogcnctici responsabili dell'accumulo 
di ac. carbonico nell'organismo sono quelli che osta- 
colano la normale eliminazione dell'anidride carbonica 


per via polmonare. Sono quindi da considerare innanzi 
tutto la ipoventilazione (di tipo sia ostruttivo che restrit- 
tivo) e, in misura nettamente inferiore data la grande 
diffusibilità dell'anidride carbonica, le alterazioni della 
diffusione alveolocapillare e quelle del rapporto venlila- 
zionc/pcrfusionc. A queste condizioni c da aggiungere 
quella che si stabilisce quando un soggetto si trovi a 
respirare aria con un contenuto di anidride carbonica 
supcriore al normale. 

Anche per l'acidosi respiratoria si distinguono una si- 
tuazione di acidosi scompensata, caratterizzata appunto 
dalla riduzione del rapporto bicarbonato/ac. carbonico 
c del pH, e una di acidosi compensata in cui queste alte- 
razioni fondamentali sono corrette in misura più o meno 
completa ad opera dei vari meccanismi di compenso 
polmonari (aumentata ventilazione), umorali (sistemi tam- 
pone), renali (ritenzione di bicarbonati ed eliminazione 
di idrogenioni). Tra i meccanismi di compenso possiamo 
ricordare anche certi movimenti di elettroliti provocati 
dall’acidosi: ioni idrogeno e sodio entrano nell'interno 
delle cellule da cui fuoriescono ioni potassio; ne risulta 
un aumento della potassicmia, che se può contribuire a 
un aumento del pH ematico, ove sia notevole, può essere 
pericoloso per la funzione cardiaca. 

Ecologia 

Le condizioni morbose capaci di determinare l’insor- 
genza dell'acidosi respiratoria con uno dei meccanismi 
sopra ricordati sono le seguenti; a) processi morbosi 
infiammatori o no, farmaci che agendo sul sistema ner- 
voso, centralmente o perifericamente, riducono la mo- 
tilità del torace c quindi la ventilazione; b ) processi mor- 
tasi osteoarticolari che agiscono ugualmente riducendo 
la. motilità del torace; c) malattie broncopolmonari o 
pleuriche capaci di ridurre la ventilazione (ostruzione 
bronchiale, pleurite essudativa, broncopoi monile, ctc.), 
e la diffusione alvcolocapillare (fibrosi polmonari, colla- 
gcnopatic* ctc.), o il rapporto ventilazione, 1 perfusione 
(enfisema polmonare, cardiopatie, etc.). Infine, come ab- 
biamo ricordato, può essere causa di acidosi respiratoria 
l'inalazione di aria con elevato contenuto di anidride 
carbonica, come può avvenire in ambienti chiusi o du- 
rante l'anestesia chirurgica, eie. 

Sintomatologia 

L’acidosi respiratoria si può manifestare in maniera acuta 
o cronica. Nell’acidosi acuta il meccanismo di compenso 
immediato è rappresentato dall'aumento della ventila- 
zione che si manifesta con una maggiore frequenza e 
profondità degli atti respiratori. Questo sintomo, di per 
se caratteristico, può sfuggire quando, ad es., l’acidosi 
insorga acutamente durante l’anestesia: in questa condi- 
zione, si può arrivare inavvertitamente a gravi alterazioni 
della funzione cardiaca, come la fibrillazione ventrico- 
lare, provocate dalla grave acidosi. 

Nella forma cronica, oltre all’aumento della ventila- 
zione. di regola poco efficace, si rendono evidenti la cia- 
nosi, la tosse, l'astenia muscolare, oltre ai segni obiettivi 
dell'eventuale affezione broncopolmonarc, le manifestazioni 
cardiovascolari e neurologiche fino al coma ipercapnico. 

Dal punto di vista ematochimico, nell'acidosi acuta la 
diminuzione del pH è rapida c l'aumento compensatone 
dei bicarbonati è modesto. Nella forma cronica, invece, 
per l'intervento dei meccanismi renali, la diminuzione 
del pH si stabilisce lentamente ed è di regola meno accen- 
tuata, mentre i bicarbonati aumentano progressivamente. 

Spesso, peraltro, il quadro cmatochimico dell'acidosi 
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respiratoria è complicato per l'insorgenza di particolari 
situazioni (processi infiammatori intercorrenti, sommini- 
strazione di farmaci, etc.), che provocano spostamenti 
dell'equilibrio acido-base oltre quello riferibile alla riten- 
zione di ac. carbonico per il sovrapporsi di un'acidosi 
o di un’alcalosi metabolica. Così, ncU’insufficicnza re- 
spiratoria acuta con rapida diminuzione della pressione 
parziale dell'Oc alveolare, una produzione aumentata di 
ac. lattico c di ac. piruvico può provocare un ulteriore 
abbassamento del pii; al contrario, nell'insufficienza respi- 
ratoria cronica la terapia diuretica con la perdita di po- 
tassio e soprattutto di cloro può portare, attraverso un 
aumentato riassorbimento di bicarbonati, ad una alca- 
losi metabolica. E il riconoscimento c la corretta valuta- 
zione di queste complicanze sono molto importanti per 
il giudizio sulla gravità dell'Insufficienza respiratoria e per 
l'atluazionc degli opportuni provvedimenti terapeutici. 

Terapia 

l.a terapia dell'acidosi respiratoria, al pari di quella del- 
l'insufficienza respiratoria, deve essere indirizzata, per 
quanto possibile, in senso etiologico e palogenetico. 
Quindi, se e possibile individuare l'enologia dell’acidosi 
si debbono impiegare i mezzi alti a rimuovere la causa: 
antibiotici, broncodilatatori, etc. Spesso, infatti, ci si 
trova di fronte ad ammalati bronchilici cronici enfise- 
matosi con insufficienza respiratoria cronica, nei quali 
una complicanza broncopncumonica acuta aggrava repen- 
tinamente l'insufficienza respiratoria determinando la com- 
parsa dcH'acidosi. Così pure, talvolta, l'insorgenza del- 
l’acidosi è stata favorita dalla somministrazione eccessiva 
di ossigeno, che ha provocato una grave ipcrcapnia, o 
da quella di sedativi, che hanno depresso il centro respi- 
ratorio. 

Non sempre, tuttavia, è possibile riconoscere i fattori 
et iologici che hanno indotto l'acidosi, o la terapia eno- 
logica ad azione lenta non risulta sufficiente. Occorre 
allora individuare i meccanismi patogcnetici della riten- 
zione di anidride carbonica c a seconda di questi si ren- 
deranno utili, caso per caso, i farmaci rivolti a migliorare 
l'attività miocardica e la circolazione polmonare, oppure 
quelli capaci di ridurre l'eventuale ostacolo alla diffu- 
sione alvcolocapillare; ma soprattutto sono, di regola, 
efficaci le misure indirizzate a migliorare la ventilazione. 
Per questo sono utili tutti i rimedi atti a mantenere libere 
le vie aeree (dai broncodilatatori fino all'eventuale tra- 
cheostorma), a stimolare i centri del respiro (analettici), 
a favorire meccanicamente i movimenti respiratori (re- 
spiratori meccanici). 

L'aumento della ventilazione che si può realizzare spe- 
cialmente con questo ultimo mezzo consente, nella mag- 
gior parte dei casi, di ottenere una buona eliminazione di 
anidride carbonica e di correggere l'acidosi respiratoria. 

Quando poi si rende necessario neutralizzare il più 
rapidamente possibile l'eccesso di acido presente nell’or- 
ganismo, si ricorre alla somministrazione endovenosa di 
bicarbonato di sodio (1,5%) o di lattato di sodio (1/6 M) 
o anche di THAM (triidrossimctilaminomctano) in so- 
luzione 0,3 M; quest’ultimo farmaco, peraltro, avrebbe 
un'azione deprimente sulla ventilazione. 

ALCALOSI METABOLICA 

L'alcalosi metabolica è caratterizzata da un aumento della 
concentrazione dei bicarbonati o da una perdita di ioni 
idrogeno: ne risulta, comunque, un aumento del rap- 
porto bicarbonato/ac. carbonico e quindi del pH. 

Lo spostamento del pH determina una depressione dei 
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centri respiratori c quindi una diminuzione della venti- 
lazione con aumento della pCO* alveolare c ritenzione 
di anidride carbonica che tende (attraverso un'acidosi 
respiratoria) a riportare verso la norma il rapporto bi- 
carbonato/ac. carbonico e quindi il pH. Nello stesso 
senso, se possibile, a livello del rene si ha un aumento 
della eliminazione di bicarbonati con diminuzione del- 
l’escrezione di idrogenioni e della formazione di ammo- 
niaca. mentre il potassio tende a entrare dentro le cel- 
lule da cui fuoriescono H * c Na+ (acidosi metabolica 
coni pensatoria}. 

Ecologia 

La causa più frequente di alcalosi metabolica c la som- 
ministrazione eccessiva di bicarbonato di sodio o di 
altri sali alcalini (lattato, acetato, citrato di sodio o di 
potassio), sia per via orale che per via parentcralc. 

L'altra causa comune di alcalosi metabolica è la per- 
dita di idrogenioni che si può verificare col vomito o 
con l'aspirazione protratta del succo gastrico, per la per- 
dita di ac. cloridrico. Anche la perdita di potassio per 
via gastroenterica o per via renale (anche in conseguenza 
dell'uso di diuretici) favorisce l'alcalosi metabolica. 

Sintomatologia 

L'alcalosi metabolica determina, come si è già rilevato, 
una diminuzione della ventilazione che, peraltro, non è 
molto evidente; se vi c ipopotassicmia si hanno anche 
debolezza muscolare, astenia, ileo paralitico. Frequente 
è la comparsa di contrazioni muscolari e di tetania rife- 
ribili tanto aH'aumento del pH che alla eventuale contem- 
poranca ipocalceniia. 

Nel sangue il pH c elevato c la pCO* normale fino a 
che, in conseguenza della diminuita ventilazione, questa 
non aumenta e il pH si avvicina alla norma; i bicarbo- 
nati sono alti, la sodiemia c normale o alta, la potassic- 
mia normale o bassa. L’urina è alcalina, a meno che 
non vi sia una deplczione potassica. 

Terapia 

La terapia generale deve essere indirizzata a rimuovere le 
cause che hanno determinato l'alcalosi. Da ciò deriva 
l'interruz-ionc dell'eventuale somministrazione di alcali, 
dell’aspirazione di succo gastrico, insieme al trattamento 
sintomatico del vomito e della diarrea. 

Può essere utile l'infusione di soluzione fisiologica con 
l’eventuale aggiunta di 1-2 g di cloruro di potassio, da 
somministrare anche per bocca se vi è deplezione potas- 
sica, c di cloruro di ammonio, mentre si sospendono 
i diuretici. Si può usare anche l'ac. cloridrico diluito 
per bocca, oppure (specialmente quando l’alcalosi sia 
stata provocata dalla terapia diuretica con clorotiazide 
o mercuriali e sia opportuno continuare a favorire la 
diuresi) si può ricorrere a inibitori dell'anidrasi carbo- 
nica come l'acctazolamidc. 

Alcalosi metabolica da Spopotassicmia 

Abbiamo già ricordato che la perdita di potassio determina 
un’alcalosi metabolica in quanto la diminuzione del K entro 
le cellule provoca l'ingresso in esse di H 4 " c di Na' ; a livello 
delle cellule tubulari renali la deplezione potassica, peraltro, 
provoca la fuoriuscita di H , onde la reazione dell’urina può 
essere acida malgrado l’alcalosi metabolica. 

L’alcalosi metabolica, a sua volta, determina l’ipopotassicmia 
perche il K tende a rientrare nelle cellule per sostituirsi allTI 
che, fuoriuscendo, riduce il pH. 

I-a sintomatologia è caratterizzata, come abbiamo già ac- 
cennato, da astenia, da distensione addominale con ridotta 
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motilità intestinale fino all’ileo paralitico, da diminuzione dei 
riflessi tendinei, da depressione psichica; i segni più conclamati 
della paralisi muscolare si possono osservare nella paralisi fa- 
miliare periodica. L’ECG dimostra un appiattimento c slarga- 
mene dell'onda T, onde U evidenti, slivcllamcnto in basso 
del tratto ST. 

Nel trattamento della dcplezione potassica è da sottolineare 
l’opportunità di somministrare il potassio (preferibilmente clo- 
ruro di potassio per via orale o per fleboclisi) molto gradual- 
mente in modo da correggere l'errore in alcuni giorni. 

Valdosteronismo primitivo , attraverso la perdita di potassio 
a livello renale, determina un’alcalosi metabolica carattcri/zata 
da ipernatremia c ipertensione. Se la causa dcH’ipcraldo&tcro- 
nismo c un tumore della corteccia surrenale, la terapia è chi- 
rurgica. 

ALCALOSI RESPIRATORIA 

L’alcalosi respiratoria è la più rara delle alterazioni del- 
l'equilibrio acido-base: si stabilisce in conseguenza di 
un’ipcrvcntilazione che provoca un’eccessiva eliminazione 
di anidride carbonica. Essa, oltre che primitiva, può 
essere più spesso espressione di un compenso quando 
vi sia un'acidosi metabolica falcatosi respiratoria secon- 
daria). La diminuzione della tensione di anidride carbo- 
nica porta ad un aumento del rapporto bicarbonato/ac. 
carbonico c quindi ad una elevazione del pH. 

Come meccanismo di compenso. a livello renale si ha 
una diminuita eliminazione di idrogenioni e di cloroioni, 
mentre aumenta l'escrezione dei bicarbonati. Il potassio 
tende a entrare nelle cellule da cui fuoriescono H * c 
Na ‘ sì da tendere all’acidosi metabolica compensatoria. 

Ettologia 

La causa più frequente è rappresentata dalla stimolazione 
del centro respiratorio. Questa si può osservare nelle 
fasi precoci, acute, di malattie polmonari o cardiopol- 
monari, quando l'ipossia o la febbre provocano un au- 
mento della ventilazione. Talora l’iperventilazione é do- 
vuta a uno stato di ansia c si può verificare specialmente 
nelle donne come espressione di isterismo: l’iperventi- 
lazione volontaria può suscitare la comparsa di vertigini, 
di contrazioni tetaniche delle mani c dei piedi, etc. Anche 
lesioni organiche del S.N.C. (di natura infiammatoria o 
neo plastica o vascolare) possono favorire l'ipcrvcntilazionc. 
Questa si osserva anche ncirintossicazione da salicilato 
e da sulfamidici e nel coma epatico. 

Sintomatologìa 

Insieme all'ipcrvcntilazionc, generalmente bene evidente, 
i pazienti possono presentare senso di vuoto alla testa, 
vertigini, talora parestesie, tremori muscolari, più rara- 
mente spasmo carpopcdalico, segni di Chvostcck e di Trous- 
seau. Questi ultimi segni, riferibili alla diminuzione del 
Ca ionizzato, non compaiono ncll'alcalosi respiratoria 
secondaria ad un'acidosi metabolica. 

Nella forma acuta che talvolta segue ad una tracheo- 
stomia si possono avere alterazioni del ritmo cardiaco 
fino alla fibrillazione ventricolare. 

La pCO t e i bicarbonati sono bassi, il pH ’e il cloro 
sono aumentati. 

Terapia 

Il trattamento psicologico della sindrome da iperventila- 
zione propria dei soggetti ansiosi non è sempre facile. 
Talora si dimostra utile fare comprendere la patogenesi 
dei disturbi soggettivi, facendo respirare per un breve 
tempo il paziente in un sacchetto di carta in modo da 
aumentare la pCO s . In caso di lesioni organiche cere- 
brali può essere necessaria la somministrazione prolun- 


gata di miscele gassose contenenti il 5% di anidride car- 
bonica. 

SINDROMI MISTE 

Abbiamo già accennato che le quattro alterazioni prin- 
cipali dell'equilibrio acido-base possono combinarsi va- 
riamente fra loro per l'entrata in funzione dei mecca- 
nismi di compenso. Può avvenire però che queste altera- 
zioni siano presenti simultaneamente senza alcun rap- 
porto di dipendenza fra di loro: a seconda delle combi- 
nazioni che possono verificarsi si può tendere ad uno 
spostamento del pH in senso opposto c quindi ad un 
suo annullamento, oppure ad uno spostamento con- 
corde del pH e quindi ad un'accentuazione dello spo- 
stamento. 

Alterazioni contemporanee respiratorie e metaboliche op- 
poste 

Alterazioni contemporanee respiratorie e metaboliche ca- 
paci di determinare spostamenti del pH in senso opposto 
si possono avere per acidosi respiratoria e alcalosi meta- 
bolica oppure per alcalosi respiratoria c acidosi meta- 
bolica. On'cvcnienza del primo tipo si può verificare in 
un ammalato con insufficienza respiratoria cronica e aci- 
dosi, in cui un'eccessiva terapia diuretica o cortisonica 
provochi un'alcalosi metabolica: il pH è normale, ma 
la pC0 2 è elevata. Un'evenienza del secondo tipo si può 
avere quando in un ammalato con acidosi renale o dia- 
betica si stabilisca per una qualsiasi causa morbosa o 
farmacologica una iperventilazione: il pH é normale, 
ma la pCO* è bassa. 

Alterazioni contemporance respiratorie e metaboliche con- 
sensuali 

Alterazioni respiratorie e metaboliche che, agendo contem- 
poraneamente, provochino uno spostamento consensuale 
del pH possono essere l'acidosi respiratoria più l’acidosi 
metabolica, oppure l'alcalosi respiratoria e falcatosi me- 
tabolica: c evidente che in questi casi la presenza con- 
temporanea dei due tipi di alterazioni non è compensa- 
toria. 

Le due alterazioni contemporanee nel senso dell'acidosi 
si possono osservare in un ammalato con insufficienza 
renale o con diabete grave in cui intervenga una insuffi- 
cienza respiratoria: i) pH c basso c la pCO, è elevata 
in misura considerevole. 

La presenza contemporanca delle due condizioni di 
alcalosi, evenienza non frequente, può osservarsi in un 
ammalato cui si sia somministrato bicarbonato di sodio 
in eccesso c nel quale contemporaneamente si provochi 
con una qualsiasi modalità una iperventilazione: il pH 
è alto e la pCO« è bassa. 

Possono aversi anche alterazioni metaboliche miste : 
acidosi metabolica e alcalosi metabolica primitive. È 
quanto si può osservare in un paziente con acidosi renale 
o diabetica in cui il vomito può provocare un'alcalosi 
metabolica: il riconoscimento delle due condizioni non 
è facile, ma può essere facilitato dal rilievo del rapporto 
tra cationi c anioni. 
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ACIDOSI RENALE CRONICA IDIOPATICA 

Sin.: acidosi tubulare ipercloremica cronica idiopatica. - 
F. acidose renale chronique idiopathique. - i. chronic idio- 
patie renai acidosts. - t. chronische idiopatische N i cren- 
ai ido se. - s. acidosi s renai crànica idiopàtica. 

Si distinguono due forme: la forma cronica di Butler- 
Albright e la forma transitoria del lattante di Lightwood. 

Acidosi renale cronica idiopatica di Butlcr-Albright 

Generalità 

È una malattia caratterizzata da acidosi ipercloremica, 
urine alcaline, ipotrofia e talora ncfrocalcinosi. 

Ha inizio entro i primi 18 mesi di vita; è stata osser- 
vata anche in bambini grandicelli e nell'adulto. Colpisce 
in prevalenza il sesso femminile. È più frequente nei 
paesi anglosassoni, sebbene sia stata riscontrata anche 
in Italia (De Toni, Landò e in Francia (Jeunc c Charrat, 
Despres e coll., Niangc Satgc). La familiarità è frequente: 
pertanto la malattia è presumibilmente ereditaria del 
tipo dominante autosomico. 

Eliopatoeencsi e anatomia patologica 

Il rene è incapace di produrre urine acide. In rapporto alla 
sede dell'alterazione si distinguono due forme di acidosi tu- 
bularc. 

Nell’acidosi prossimale, piuttosto rara, i bicarbonati non 
sono riassorbiti nel tubulo prossimale (Soriano e coll.), come 
di norma, ma vengono eliminati in grande quantità con le 
urine che pertanto divengono alcaline. Il tasso plasmatico dei 
bicarbonati diminuisce, ma questa riduzione c compensata da 
un aumento del cloro, per cui la osmolarità del plasma non si 
modifica (Isracls e coll., Stapleton c coll.. Durand e coll., 
Jeunc e coll.). La soglia renate dei bicarbonati c bassa, ma le 
funzioni di acidificazione ed escrezione degli ioni idrogeno 
sono normali (Soriano e coll.). 

Nella maggior parte dei casi, invece, la patogenesi è legata 
a un difetto del meccanismo di escrezione attiva degli ioni 
idrogeno per compromissione della pompa dell’idrogeno » 
(acidosi distale): la cellula tubulare si dimostra incapace di 
stabilire un gradiente normale di questi ioni tra il sangue e il 
liquido tubulare (Soriano e coll.); la soglia renale dei bicarbo- 
nati è normale (Soriano e coll.); il riassorbimento dei bicarbo- 
nati c normale (Schreiner e coll.) o ridotto (Schnecgans c coll.); 
l’anidrasi carbonica è normale (Roycr e coll.. Schnecgans e coll ). 

L'acidosi, mobilizzando il calcio dagli strati superficiali delle 
ossa, ne negativizza il bilancio c determina un perturbamento 
del ricambio calcio-fosforo; ne consegue un’ipcrcalciuria re- 
sponsabile delle alterazioni scheletriche (osteoporosi, ostcoma- 
lacia, rachitismo) oltre che della poliuria. Inoltre il calcio in 
ambiente alcalino precipita facilmente, per cui si formano de- 
positi calcarci, di entità variabile, in corrispondenza delle pi- 
ramidi ove l’urina, per il meccanismo di Wirz, raggiunge la 
massima concentrazione; infine la perdita di calcio può provo- 
care un iperparatiroidismo secondario che accentua le altera- 
zioni ossee e la ncfrocalcinosi. 

Attualmente, il ruolo patogenetico dell’ipercalciuria, già so- 
stenuto da Albrighl, non è più condiviso, anche perchè in al- 
cuni casi può mancare c da alcuni AA. è stata conferita mag- 
giore importanza all'ipocitraturia (Harnson c coll.. Roycr e 
coll.), dovuta a un'anomalia funzionale del ciclo di Krcbs 
(Roycr c coll.). 

Le lesioni tubulari sono di scarsa entità: nei casi con mag- 
giore sopravvivenza si ritrovano calcificazioni c reperti isolati 
di nefrite interstiziale. 

Quadro clinico 

Non è affatto peculiare. I primi sintomi sono un'ano- 
ressia spiccata per il latte e per i cibi solidi, ribelle a qual- 
siasi trattamento, polidipsia e poliuria; compare vomito, 
piuttosto irregolare, e l'alvo diviene stòico con emis- 
sione di piccole quantità di feci dure. 
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Fig. I. Ionogramma in un caso di a. r. c. i. : la riserva alcalina 
e diminuita, il cloro è aumentato; gli altri elettroliti sono 
normali; la millicquivalcnza basica totale è nei limiti normali; 
pertanto l’isosmolarità del plasma è conservata, (Osservazione 
dell' A.). 


Frattanto l'accrescimento ponderale si arresta e quello 
staturale si rallenta; il bambino dimostra scarso interes- 
samento all'ambiente che lo circonda, si lamenta con 
maggior frequenza ed c facilmente irritabile; periodica- 
mente l’alvo diviene diarroico, l'organismo si disidrata 
e l’acidosi si aggrava; può comparire febbre irregolare, 
di varia entità, di natura metabolica. 

All'esame obiettivo risultano evidenti l'ipotrofia, l'essic- 
cosi c l'ipotonia muscolare, mentre all'esame dei vari 
organi c apparati non si osserva nulla di particolare, ec- 
cettuato il rilievo di fecalomi alla palpazione dell'addome. 

Spesso in questi soggetti (soprattutto in quelli non 
trattati o trattati inadeguatamente) compare una nefro- 
calcinosi o una nefrolitiasi che, a lungo andare, può 
causare un'insufficienza renale o facilitare l'impianto di 
infezioni nelle vie urinarie. 

Segni di rachitismo e di nanismo armonico si ritrovano 
allorché la malattia compare nella 2” c 3* infanzia (De 
Toni, Landi). 

Caratteristici e fondamentali sono i segni biochimici. 
I bicarbonati plasmatici sono costantemente ridotti e 
diminuiscono ancor più durante gli episodi diarroici. Il 
cloro piasmatico, malgrado il vomito frequente, c au- 
mentato proporzionalmente alla riduzione dei bicarbonati, 
in conseguenza di un aumentato riassorbimento tubulare: 
120-130 mEq/l; esiste però una varietà ipoclorcmica 
(Boyd e Stearns). Il pH del sangue è diminuito con valori 
di 7,35-7,25 e anche meno. La potassiemia e la fosfore- 
mia sono diminuite; ipopotassiemia con pscudoparalisi 
è stata osservata da De Toni. L'azotemia, generalmente 
normale, si eleva se compare diarrea e nei casi con nc- 
frocalcinosi. 

Le urine sono alcaline a causa delle elevate quantità di 
bicarbonati eliminate: il pH oscilla tra 6,9 c 7,2, di rado 
è più elevato (Hutchinson e coll.); in occasione degli epi- 
sodi diarroici la reazione può divenire acida, ma, cessata 
la diarrea, ritorna alcalina. 

Il peso specifico é diminuito, con valori di 1005-1010; 
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il potere di conccnt razione e diluizione é ridotto; l'albu- 
minuria, se presente, è modica e intermittente; talora si 
riscontra piuria; la calciuria è aumentata o normale; 
la fosfaturia e più spesso aumentata; anche la potassiu- 
ria e aumentata; la citraturia è diminuita (llarrison, Ro- 
yer). 

Le varie prove funzionali turca- e crcatinina-clcarance) 
sono normali all'inizio della malattia, si alterano allorché 
compaiono alterazioni irreversibili dei reni. 

L’esame radiologico dimostra immagini di osteoporosi 
diffusa nel lattante; rachitismo nella 2* infanzia; osteo- 
malacia con le caratteristiche strie di Looscr- Milk man 
nella 3' infanzia; ritardo di ossificazione, neTrocalcinosi 
sotto forma di calcificazioni isolate, oppure di un disse- 
minio, spesso bilaterale, di calcificazioni molto sottili, 
nefrocalcinosi nel 68% degli adulti (Stanbury e coll.). 

Diagnosi 

È basata sui classici segni umorali - acidosi ipercloremica 
e urine alcaline - che devono essere ricercati in presenza 
di bambino ipotrofico con anoressia, vomito, stipsi, epi- 
sodi diarroici e talora nefrocalcinosi. 

La diagnosi differenziale va posta con le acidosi renali 
secondarie a malformazioni dei reni e delle vie urinarie, 
pieloncfriti ascendenti, nefronoftisi familiare, nefrocal- 
cinosi e nefrolitiasi da iperparatiroidismo primario, con 
la nefropatia da intossicazione da vit. D e da acctazola- 
midc, con la sindrome di Lowe. con la sindrome di De 
Toni-Debré-Fanconi, con la cistinosi. 

Prognosi 

Nei casi non curati il decesso si verifica a seguito di crisi 
metaboliche o di infezioni intercorrenti già nel I" anno di 
vita, ma non mancano casi con decorso più attenuato e 
sopravvivenza più lunga. 

La prognosi è migliore nei casi trattati precocemente 
e regolarmente, e la guarigione possibile (Doxiadis); è 
grave, ma con lunga sopravvivenza, nei casi complicali 
da nefrocalcinosi (Albright e coll., Isracls e coll.). 

Terapia 

Si somministra bicarbonato di sodio in dosi variabili da 
2 a IO g prò die a seconda dell’età. Il trattamento va con- 
tinuato per vari mesi sotto continuo controllo onde 
prevenire il pericolo dcll'alcalosi. A seguito della terapia 
le condizioni generali migliorano, cessano i disturbi prin- 
cipali e l'accresci mento riprende. 

il trattamento viene sospeso allorché la normalizzazione 
del tasso piasmatico dei bicarbonati perdura da 3 mesi 
e la crescita si e normalizzata. 

La terapia alcalinizzante è inefficiente a rimuovere la 
nefrocalcinosi. 

Acidosi idiopatica infantile di l.ightwood 

Compare entro i primi 18 mesi di vita. La patogenesi è 
stata riferita, oltre che alla pielonefrite, a una ipersensi- 
bilità alla Vit. D; la malattia è stata osservata in Inghil- 
terra nel periodo in cui il latte era addizionato con discrete 
quantità di Vit. I): nduccndonc l'aggiunta l'incidenza 
della malattia si é ridotta di molto. 

Il quadro clinico si sovrappone a quello della forma di 
Albright ma se ne differenzia per l'assenza delle alterazioni 
scheletriche. 

La prognosi e buona e a seguito della terapia con bi- 
carbonato si guarisce dalla malattia in pochi mesi. 
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GUGLIELMO PASSARO 

ACINESIA 

[specializzazione di significato di un termine precedente, 
lat. scicnt., dal gr. akinésia, Galeno, * assenza (o-) di movi- 
mento (-k inè sia) ' (nel polso)). - F. acinésie . - 1. akinesia. - 
T. Akinesia. - s. ac ine si a. 

Alterazione quantitativa (deficitaria) della elaborazione 
della formula cinetica. Deve essere distinta dalla paralisi, 
in cui la motilità è abolita, ma non per un disturbo della 
elaborazione della formula cinetica. 

È sintonia in affezioni neurologiche e psichiatriche con 
significato che può essere differente caso per caso. Aci- 
nesia si riscontra: 

a) Nelle sindromi parkinsoniane e parkinsonsimili . - Per 
affezioni di varia natura (infiammatorie, vascolari, tumo- 
rali) interessanti i nuclei della base, prevalentemente il 
pallido, o anche le arce frontali extrapiramidali. Prototipo 
ned il morbo di Parkinson, di cui l'a. rappresenta un sintoma 
preminente nel periodo di stato: la facies parkinsoniana, 
assomigliata in genere a una maschera, non riesce ad espri- 
mere gli stati d'animo per la povertà della mimica; la ge- 
sticolazione è abolita o molto limitata; aboliti o limitati 
sono anche » movimenti automatici e associati, come ad 
cs. l'oscillazione pendolare delle braccia nella deambula- 
zione; i movimenti volontari sono molto ridotti c inceppati, 
ma non si può mai parlare di paralisi. Alla genesi della 
a. parkinsoniana. che in realtà è un’ipocinesia, contribuisce 
indubbiamente la rigidità muscolare (sindrome acinetico- 
ipenoniea); ma l’a, può essere presente anche quando 
manchi l’ipertonia muscolare extrapiramidale ed è in 
tal caso interpretata come sintoma primitivo. 

Una a. con i caratteri di quella parkinsoniana può 
osservarsi nella pellagra. 

b) In alcune affezioni psichiatriche. - Con significato 
di inceppamento motorio. In tali casi l'a. è reversibile, 
più o meno rapidamente, e la motilità si ripristina con le 
stesse caratteristiche di prima. Ciò accade, in modo clas- 
sico, nella catatonia. A. può aversi anche per un'inibi- 
zione di allo grado, come si verifica talvolta nelle psicosi 
depressive. Più raramente si può avere a. in altre malattie 
mentali (isteria). 

L'a. si presenta come manifestazione a sé stante in una 
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condizione morbosa denominata Ak ine sia albera. Sotto 
questo nome P. J. Moebius ha descritto ( 1 891 j una sin- 
drome caratterizzata da sensazioni dolorose in occasione 
di movimenti volontari. Tali dolori non vengono accusati 
a riposo e non sono giustificati da alcuna lesione locale. 
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ROMFO VIRGILI 

ACLADIOSI 

Sin.: granulomatosi acladiosica. - f. acladiose. - i. aria- 
diosis. - T. Acladiose . - s. ac Indiasi*. 

È una forma morbosa identificata per la prima volta a 
Ceylon da A. Castellani: essa è poco chiara nella sua in- 
dividualità anatomoclinica e ancora piu incerta nella sua 
ctiologia. Si tratta di ulcerazioni cutanee isolate, uniche 
o numerose, che si accompagnano a lesioni nodulari 
dermiche; colpiscono ogni parte della superficie corporea 
ad eccezione della faccia, del palmo delle mani, della 
pianta dei piedi e del cuoio capelluto. Le lesioni sono pres- 
soché indolori c si accompagnano spesso a tumefazioni 
delle ghiandole linfatiche regionali. Forme che rientrano 
in questa sintomatologia, del resto poco caratteristica, 
sono state illustrate nelle Indie orientali, in Malesia, in 
Cina, nel Madagascar, in Macedonia e nel Brasile, feno- 
logia sarebbe legata a un micete che. isolato da Castellani, 
è stato classificato da Pinoy come Acladium castellana 
(Pinoy, 1916). Un'analisi accurata delle caratteristiche 
colturali e microscopiche del micete ha permesso a P. 
Redaelli e R. C'iferri di affermare che esso non differisce 
sostanzialmente dalla specie del genere Sporotrichum 
(5. beurmanni, var. castellana, Cifcrri c Redaelli, 1942), per 
cui la forma morbosa deve oggi ritenersi compresa nella 
polimorfa malattia che va sotto il nome di sporotricosi 
(v.) o di granuloma sporotricosico. 

La diagnostica è pertanto analoga a quella della sporo- 
tricosi: il reperto del micete nei prodotti patologici e 
il suo isolamento costituiscono gli clementi utili per un 
orientamento. La terapia è identica a quella della sporo- 
tricosi. 

Dati più recenti fanno ritenere che l'agente ctiologico 
dell’acladiosi, considerato come varietà (var. castellana ) 
dello S. beurmanni (o Rhinotrichum schencki), non sia 
differenziabile dalla specie tipo. D'altra parte si fa sempre 
più strada il concetto che come a. debba intendersi una 
qualsiasi fase preliminare, cutanea e ulcerativa o dermi- 
conodularc. di sporotricosi (v.) e che solo in un secondo 
tempo la malattia sporotricosica si manifesti con le carat- 
teristiche forme linfangitiche. 
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PURO REO ALI. I.l F. CESARE CAVAI LERO 

ACLORIDRIA 

Sin.: anacloridria; anacidità. - f. achlorhydrie. - i. achlor - 
hydria. - t. Achlorhydrie. - $. aclorhidria. 

Per acloridria si intende, secondo l'accezione classica del 
termine, l’assenza nel succo gastrico di ac. cloridrico li- 
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bcro. rilevabile con il reattivo di Tòpfer, anche dopo sti- 
molazione con istamina. Questa definizione ha però 
subito di recente una profonda revisione critica. È stato 
proposto infatti di considerare i valori del pii del succo 
gastrico, che sono direttamente proporzionali alla secre- 
zione di ac. cloridrico e corrispondenti alle condizioni 
ambientali in cui la pepsina si trova ad agire, come il vero 
indice della funzionalità secretoria delle cellule parietali 
della mucosa gastrica, con conscguenic distinzione, nel- 
l'ambito dell'a., di differenti gradi di compromissione 
funzionale a seconda della concentrazione idrogcnionica 
del succo gastrico. 

Poiché nella grande maggioranza dei casi l’a. si accom- 
pagna a un deficit secretorio di pepsina, si rimanda alla 
voce achilia per quel che concerne l'ctiopatogcncsi, la 
classificazione e il quadro clinico dell'a. Diremo invece 
brevemente della terapia. 

La cura dell'a. deve proporsi di regolare l'alimentazione 
in rapporto all'insufficienza motrice e secretrice dello sto- 
maco. di eccitare, ove possibile, l'attività secretiva gastrica, 
di sopperire alla deficienza della secrezione cloropcptica 
e di neutralizzare le eventuali fermentazioni putride. 
L'alimentazione consisterà in cibi finemente suddivisi e 
ben digeribili, ad alto contenuto proteico c idrocarbonato; 
i grassi, anche crudi, verranno invece banditi dalla dieta. 
Le bevande dovranno essere limitate durante i pasti, 
per non diminuire con la diluizione il già scarso potere 
digestivo del succo gastrico. Si preferiranno le acque mi- 
nerali clorurate c sarà consentito l'uso di piccole quantità 
di vino secco e di caffè. La terapia stimolante sì potrà 
avvalere della somministrazione di tinture amare (di gen- 
ziana, quassia, colombo, etc.: XX-XXX gli 1/2 h prima 
dei pasti), di istamina (I mg intramuscolo). di insulina 
flO U intramuscolo), di acetilcolina (0,20 g intramuscolo) 
c di estratti di mucosa antralc. Per sopperire alla deficienza 
secretiva si somministreranno dopo ogni pasto ac. clori- 
drico e pepsina, di cui si trovano in commercio numerose 
specialità. Utile potrà riuscire anche la somministrazione 
di altri enzimi digestivi quali la papaina c la pancrcatina. 
Per neutralizzare le fermentazioni putride si prescriveranno 
farmaci dotati di azione assorbente e di azione carmina- 
tiva. Inoltre dovranno essere messe in atto tutte le misure 
terapeutiche necessarie per la cura delle eventuali affe- 
zioni concomitanti con l'a. 

V. achilia. V. anche: gastrico succo. 
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ADOLFO PUXFDDU 

ACNE CACHECTICORUM 
[acne: etimo incerto] 

Dermatosi costituita da pustole molto piccole, superfi- 
ciali, su base bluastra, che si osservano sulla cute degli 
arti, più raramente del tronco, soprattutto in bambini 
affetti da tbc viscerale torpida, spesso gangliare od ossea. 
Questa forma di acne, che deve essere considerata una 
tubcrculidc, può accompagnare il lichen scrofulosorum o 
la tubemdide papuhnecrotica , della quale è, in fondo, 
una varietà superficiale (v. tuberculioi; tubercolosi 
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ACNE CHELOIDE 

F. acne chélofdienne; acne chéloldique. - I. folliculitis keloi- 
dalis ; k fluid acne. - T. Keloidakne. - s. acne queloide. 

Genera lià 

Questa dermatosi, che ha sempre sede alla nuca, é cosi 
chiamata perché costituita da pustole acnciche, le quali 
lasciano tanti cheloidi, che riunendosi formano un pia- 
strone duro e rilevato. È esclusiva del sesso maschile. 

Etiologia c patogenesi 

In queste formazioni pustolose si trova spesso lo stafilo- 
cocco aureo, il quale perciò è stato da molli invocato quale 
agente specifico della dermatosi. R. Sabouraud, però, che 
ha studiato bene la questione, non pensa che solo questo 
germe ne possa essere la causa. In ogni modo è certo che 
questa va ricercata in germi piogeni, che producono la 
pustola follicolare, la quale poi assume quel particolare 
aspetto per le condizioni locali della cute. La tendenza 
alla formazione cheloidca va essa pure ricercata nella rea- 
zione cutanea particolare della regione. L'acne cheloide 
pertanto si può considerare come una sicosi con risoluzione 
anomala. Per spiegare la patogenesi dcll'a. c. si sono invo- 
cati anche i traumatismi che possono irritare la cute della 
nuca. 

Sintomatologia 

L'a. c. si inizia nella cute della nuca, al limite del cuoio 
capelluto, con pustole follicolari notevolmente indurite, 
rilevate. Di qui il nome di acnciche a queste lesioni, perche 
su un cono infiammatorio rilevato fa capolino una punta 
pustolosa, gialla. Le pustole si moltiplicano e si raggrup- 
pano confluendo in una disposizione orizzontale lineare. 
Ben presto si forma intorno ad esse un tessuto chcloideo 
che si estende, si unisce con quelli vicini fino a formare un 
rilievo disposto orizzontalmente, duro, mammellato. dap- 
prima rosso e in seguito bianchiccio. 

In tale piastrone chcloideo si possono vedere, special- 
mente ai margini, ciuflctti di capelli uscenti da un unico ori- 
fìcio. Strappati che siano, si nota che hanno una profonda 
base di impianto. Non è raro vedere pustole follicolari 
in atto intorno ai piastrone chcloideo. Esse subiranno la 
stessa trasformazione fibrosa, e cosi aumenterà l’estensione 
del cheloide, il quale però non varca i limiti della nuca. 
L’a. c. ha andamento progressivo c dura tutta la vita. 

Anatomia patologica 

L’istologia ci fa conoscere che si tratta, in un primo tempo, 
di follicoliti isolate, le quali hanno i caratteri infiammatori 
comuni, e che poi, molto presto, vengono sostituite da un 
granuloma costituito da moltissime plasmacellule e da cellule 
giganti. Questo granuloma assorbe poi gli clementi del folli- 
colo distruggendolo. In seguito si forma un tessuto connettivo 
denso, sclerotico, ipertrofico, povero di vasi, intorno ai quali 
si vedono ancora delle travate del plasmoma che ha preceduto 
la formazione sclerotica. Istologicamente, pertanto, non si tratta 
di un vero cheloide. 

Diagnosi 

La diagnosi è una delle più facili, soprattutto nel periodo 
chcloideo. Allo stato pustoloso, le pustole sono talmente 
caratteristiche per la loro sede follicolare, per il loro note- 
vole cono infiammatorio, da non poter essere confuse 
con semplici pustole superficiali o con la piodermitc in 
genere, o. eventualmente, con una tricofizia. Questa può 
dar luogo, alla nuca, a raggruppamento di follicoliti c 
alla formazione di un rilievo infiammatorio ( cherion ), 
che in genere si presenta rotondeggiante, molliccio, con 
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Fig. I. A. c. (Osstrvazione Sazzaro). 


impiantati peli che, spremuti, escono fuori con una goccia 
di pus. Per questi suoi caratteri, la tricofizia non può far 
pensare mai all’a. c.. né allo stato pustoloso né alio stato 
chcloideo. 

Terapia 

Se vi sono pustole, si asportino mediante pinza i peli in 
esse contenuti e quindi si pratichino toccaturc con tintura 
di iodio oppure si frizioni la pelle con lozioni al solfo. 
Lo stesso si faccia dei peli che sono impiantati dentro il 
cheloide o alla parte superiore di esso, sebbene la pustola 
sia ormai tanto profonda che difficilmente si potrà arri- 
vare con i soliti mezzi a disinfettarla. Ma i pazienti vanno 
dal medico quando già hanno un cospicuo piastrone fi- 
broso, contro il quale poche sono ormai le risorse. Si sono 
consigliale la neve carbonica, le scarificazioni profonde. 
Con la elettrocoagulazione si può distruggere profonda- 
mente tutta la massa fibrosa rilevata, ma questa cicatriz- 
zandosi si riformerà. Perciò sarà utile far seguire a questi 
trattamenti distruttivi la rontgenterapia, tenendo però pre- 
sente che questa non è sempre del lutto efficace. 

Recentemente sono stati segnalati ottimi risultati con le 
iniezioni intralesionali di corticosteroidi associati agli anti- 
biotici (cloramfcmcolo, rifamicina, eie.). Nelle forme sta- 
bilizzate può essere utile il trattamento chirurgico plastico 
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ACNE DEC ALV ANTE: v. pseudoarea di broco. 
ACNE DEL BAMBINO 

Sin. : acne neona forum ; acne infantum. - r. acne du nouveau- 
né; acne du nourrisson . - I. acne neona forum: in fomite 
acne vulgaris. - t. Akne neona forum . - s. acne neonatorum. 

Generalità 

L'acne volgare può comparire nel neonato c nel lattante, 
nei quali assume aspetti essenzialmente uguali (Hellier). 

Nell’ambito della casistica dell'acne del bambino ( acne 
infantum in senso lato) si sogliono distinguere con il nome 
di acne neonatorum (Kraus) quei casi (ca. il 35 % delle 
osservazioni) nei quali la malattia risulta essere insorta 
entro il 1" mese di vita. Sotto la denominazione di acne 
infantum in senso stretto si raccolgono, invece, i casi di 
acne che insorgono nel periodo della « prima infanzia » 
e cioè nel 1 biennio di vita, con esclusione ovviamente 
dei casi a insorgenza particolarmente precoce (nel 1° mese 
di vita). 

Le osservazioni di acne infantum senso stricto costitui- 
scono il 65% della intera casistica dell’a. del b. : nella 
grande maggioranza di esse l'esordio della malattia è 
compreso tra il 1“ e il 12° mese di vita; soltanto in 1/10 
dei casi nel 2 • anno. Sulla base di tali termini sembra 
opportuno, nell'ambito dell'acne infantum propriamente 
detta, distinguere una forma di acne infantum praecox c 
una forma di acne infantum tanta, accogliendo con ciò 
le riserve già espresse da Hellier sulle possibilità di proporre 
un'identica impostazione del problema patogcnctico per 
i casi rispettivamente a esordio antecedente o successivo 
al 12° mese di vita. 

I casi di a. del b. a tutt'oggi segnalati nella letteratura 
ammontano a ca. 130, ma è indubbio che esiste un notevole 
divario tra i dati forniti dalla bibliografia e le reali condi- 
zioni di incidenza della dermatosi nella pratica. Tuttavia 
l’insorgenza dell'acne nelle età pediatriche, contrariamente 
a quanto accade nel periodo puberale e nell'adolescenza, 
costituisce un evento raro. 

Non diversamente da quanto accade per l’acne giovanile, 
anche in quella del bambino è dimostrata una netta pre- 
dilezione per il sesso maschile : la proporzione in confronto 
a quello femminile è di 4 : I. 

Le epoche estreme nelle quali è stata segnalata l’a. del 
b. sono il momento della nascita (o, più frequentemente, 
i primi giorni di vita) e il 20° mese. Raramente, come si 
è detto, essa compare nel 2° anno di vita: nell'ambito del 
1* anno di vita l’insorgenza è notevolmente più frequente 
nel 1° semestre (4/5) che nel 2* (1/5). 

Patogenesi 

Il problema si pone basilarmente nei termini nei quali è 
posto quello dell'acne juvenitis: le ragioni dirette, imme- 
diate, vanno identificate nel meccanismo di formazione 
del comedone c nel complesso di alterazioni che ne conse- 
guono. Tra i fattori causali invocati nella genesi dell'acne 
volgare sembrano assumere rilevante importanza nei bam- 
bini acneici prevalentemente quelli riferibili a particolari 
condizioni ormonali c quelli dipendenti da stati di predi- 
sposizione individuale a carattere familiare. Al primo 
proposito è da rimarcare la frequenza della constatazione 
dell'incremento, « adeguatamente all’età dei soggetti », 
del tasso di eliminazione dei 17-chetosteroidi e, pare, delle 
gonadotropine nelle urine. Nella casistica infantile la pre- 
disposizione familiare all’acne è molto più marcata che 
in quella dell'adulto: 2/3 dei bambini acneici sono figli 
di genitori (uno o entrambi) affetti o già affetti da acne: 


complessivamente la malattia è registrata nell'anamnesi 
dei 3/4 dei casi, frequentemente in più componenti. Sin- 
golarmente suggestive sono le osservazioni di acne infan- 
tile in coppie di fratelli (Cronin. Rcssonc. Ugo). 

Rapportando il problema ai correnti orientamenti sulla 
patogenesi dell'acne volgare, l'a. del b. sembra doversi 
considerare come espressione di una particolare responsi- 
vita della ghiandola sebacea a stimolazione di natura endo- 
crina in determinati individui singolarmente predisposti. 

In particolare, per quanto riguarda Vacne neonatorum, 
la distinzione di essa nell'ambito dell'a. del b. (distinzione 
posta in buse al criterio cronologico di esordio della ma- 
lattia) vuole proporre la responsabilità della trasmissione 
di sostanze ormonali dalla madre al figlio nella sua pato- 
genesi, nel quadro dello svolgimento della « crisi genitale 
del neonato », che appunto si verifica, con varia intensità, 
nella 1" e nella 2 a settimana di vita, essenzialmente per la 
persistenza in circolo di una forte quantità di ormoni di 
origine materna: gonadotropine, estrogeni, luteoidi (pro- 
gesterone). La suggestiva ipotizzazione dell'importanza 
dell'azione della terapia progesteronica, eventualmente 
attuata dalla madre durante la gravidanza, sull'insorgenza 
dell’acne nel neonato (Peltonen) non trova sostegno, 
al vaglio di una giusta critica, che sporadicamente (Raa- 
schou-Nielsen). Pur sottolineando la validità dei rapporti 
possibilmente intercorrenti tra l'insorgenza dell’acm* neo- 
natorum c l'azione di impulsi ormonici di provenienza 
materna, non va tuttavia sottovalutato il fatto che è fre- 
quentissimo il protrarsi delle poussèes acneiche nelle età 
successive al periodo neonatale, anche per lunghissimo 
tempo. Recentemente, in riferimento alla particolare pre- 
cocità dell'esordio della dermatosi, Dcschamps e coll., 
riallacciandosi a concetti espressi da altri (Hellier), hanno 
proposto l'inquadramento delle alterazioni acneiche nel 
complesso delle manifestazioni della pubertà precoce, disso- 
ciate e temporanee (accanto al menarca, al telarca e al 
puharca prematuri), con la terminologia di sebarca prema- 
turo. 

Come per l'ac/ie neonatorum viene valorizzato il signi- 
ficato dei riconoscimento del rapporto cronologico tra 
l’esordio della dermatosi e l’evoluzione della « crisi ormo- 
nica postnatalc»,cosi per l'acne infantum praecox va tenuto 
presente che « verso il 3*-6“ mese è identificabile un se- 
condo periodo di complesse modificazioni interghian- 
dolari ». 

Maggiori perplessità intervengono a proposito dell’inter- 
pretazionc del l'arar infantum tarda, sino al punto da far 
porre da taluni (Vadasz, Alfòldi) in una posizione a sé 
stante i casi di acne insorti nel 2° anno di vita. 

Resta comunque definito dalla maggior parte degli stu- 
diosi il principio della discriminazione tra Vacne neonato- 
rum, quale manifestazione sostenuta prevalentemente da 
impulsi ormonali di origine materna, c l’acne infantum, 
quale espressione conseguente ad un'attività endocrina 
propria del bambino. 

Quadro clinico 

Il quadro morfologico dell'a. del b. non differisce da quello 
dell'acne giovanile se non per la minore entità delle alte- 
razioni cutanee, la maggiore circoscrizione della loro di- 
stribuzione (esclusiva localizzazione al volto) c la mancanza 
di untuosità della cute del viso. Anche nel bambino sono 
riscontrabili, oltre alle più frequenti forme di acne comc- 
donica o panciata, di acne papillosa, di acne pustolosa o 
polimorfa, quelle di acne nodulare o indurata (Hellier, 
Gray, Témine, Bcssonc), di acne cistica (Feiwel), di acne 
ascessualc o foruncoloide (Hellier, Stcfanovic, Ayres, 
Bessone). 
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Fig. I. A. del b. (flwrmi.viwr Bt sunti ». 
Fig. 2. A. del b. (Ostervazione Bisunte). 


Decorso 

È in generale molto più rapido nel bambino che nel- 
l'adulto: nel primo la guarigione spontanea è più sollecita 
e frequente. Tuttavia rari elementi comcdonici possono 
persistere anche per anni. Frequentemente residuano po- 
stumi atroficocicatriziali puntiformi, raramente postumi 
di tipo cheloideo (Stevanovic). Possibile l'insorgenza di 
acne particolarmente grave nell'adolescen/a in soggetti 
che ne hanno sofferto nell'infanzia (Hcilicr). 

Diagnosi 

È altrettanto agevole nel bambino di quanto lo è nel- 
l'adulto: essa verte basilarmente e inderogabilmente sul 
riconoscimento della presenza del comedone, fattore fon- 
damentale e determinante della malattia. La diagnosi dif- 
ferenziale si pone, per i casi a insorgenza particolarmente 
precoce, con i nevi comedonici (congeniti c unilaterali), 
con i milia neonatorum (che non hanno in comune con l'acne 
se non la sede) c con il comedo neonatorum (gruppo non 
chiaro di falsi comedoni, di acne panciata, di grouped 
comedones, da interpretarsi come forma nevica in senso 
lato secondo la concezione di Sczary)- Per quanto concerne 
le eruzioni acneiformi provocate, il problema della cosid- 
detta acne venenata è limitato nel bambino alla discrimi- 
nazione dall'acne da oli ( baby-oil ) c dall’acne da brillan- 
tine: si tratta, nel primo caso, più dell'esistenza di un co- 
fattore locale che di un elemento esclusivo determinante; 
nel secondo (che in realtà andrebbe riferito a soggetti di 
età maggiori di quelle da noi qui considerate) di eruzione 
di comedoni a distribuzione lineare limitata al margine 
del capillizio e accompagnata a iperpigmentazione cutanea. 
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1 criteri di discriminazione delle eruzioni acneiformi da alo- 
geni (iodio, bromo) sono gli stessi che valgono nei confronti 
dell'acne dell'adulto. Per i possibili riferimenti alle eruzioni 
acneiformi conseguenti a terapia ormonale, a prescindere 
dalle differenze morfologiche, il problema non si pone 
per i soggetti delle età qui considerate, in quanto nel bam- 
bino la cosiddetta acne da corticotcrapia non si realizza 
prima dei 9 anni (Cook e Lorincz). Infine va tenuta pre- 
sente l'esistenza di eruzioni acneiche facenti parte de! quadro 
di endocrinopatie : acne sintomatica del morbo di Cushmg, 
dell’iperfunzione surrenalica congenita del maschio, del 
tumore surrcnalico virilizzante della femmina; in tali casi, 
oltre al rilievo dei caratteri di distribuzione delle altera- 
zioni cutanee c della coesistenza di seborrea e di ipertri- 
cosi, è determinante quello di clementi sintomatologie! 
extracutanei, che non possono passare inosservati. 

Terapia 

Ma in generale poca importanza, in considerazione dcl- 
l'cvoluzione benigna e sovente sollecita dell'affezione : in 
qualche caso si è dimostrata utile l'applicazione di topici 
contenenti estrogeni; nei casi con intensa componente 
suppurativa è vantaggiosa la terapia antibiotica. 
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M'ICI ROBONI 

ACNE IPERTROFICA: v. RINOF 1 MA. 

ACNE MEDICAMENTOSA E PROFESSIONALE: v. 

DERMATOSI ARTIFICIALI. 

ACNE NECROTICA 

F. acne nécrotique; acne varioliforme. - I. acne necroficans; 
acne varioliformis. - t. Akne necroticans; Akne variali for- 
mi*. - s. acne necròtica ; acne varioliformis. 

Generalità 

È una dermatosi costituita da pustole acneiche, che presto 
si necrotizzano al centro, lasciando cicatrici. Sedi di pre- 
ferenza il limite del cuoio capelluto, la fronte e la regione 
temporale. 

Etiologia e patogenesi 

La base seborroica è condizione comune a tutte le forma- 
zioni acneiche, ed è presente anche nell’acne necrotica. La 
seborrea pertanto ne costituisce il terreno necessario. Isto- 
logicamente si sono trovati ammassi di microbacilli nel- 
l'ostio ghiandolare. Non è peraltro dimostrato che essi 
ne siano la causa. Si c trovato anche lo stafilococco aureo, 
che il Gougerot ha dimostrato essere dotato di virulenza 
ordinaria, il che lo farebbe escludere quale causa dell'a. n. 
È da tener conto, negli eventuali studi patogcnctici dcl- 
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l'a. n., della sua maggiore frequenza nell'uomo, nei con- 
fronti della donna, c della sua comparsa, in genere, dopo 
i 40 anni. 

Sintomatologia 

Gli clementi pustolosi acneici, della grandezza di una 
lenticchia, sono rossi c rilevati, hanno nel centro una 
chiazzetiina color giallo, che è una vescicopustola, la quale 
si secca molto facilmente lasciando una crosta di colore 
brunastro. Questa crosta aderisce molto fortemente al 
cono infiammatorio sottostante, e cade dopo un po' 
lasciando una cicatrice piuttosto depressa. Si tratta cioè 
di un cono infiammatorio con una pustola centrale, la 
quale lascia il posto ad una necrosi di tessuto che porta 
alla scomparsa di tutto l'elemento. Ne residua cosi una 
cicatrice. Questo complesso di sintomi acneici c necrotici 
dà il nome alla dermatosi. L'eruzione, che si sussegue con- 
tinuamente per risoluzione cicatriziale di elementi vecchi 
e per formazione di elementi nuovi, dura un tempo lun- 
ghissimo, lasciando cicatrici simili a quelle vaiolose. La 
sede preferita dell’a. n. è la parte superiore della regione 
frontale e più specialmente le regioni temporali, dove la 
si vede disposta in gruppi spesso simmetrici. Ma oltre a 
queste localizzazioni, l'a. n. può anche trovarsi alla nuca, 
nelle regioni rctroauricolari c anche sul cuoio capelluto 
stesso. Non è raro vederla anche sul naso, come pure nella 
regione della barba. Sul tronco la si osserva pure, sebbene 
più raramente, specialmente nella regione sternale e in 
quella interscapolare. ove gli elementi possono essere di 
dimensioni molto più notevoli. 

Anatomia patologica 

Istologicamente si vede l'elemento dell'a. n. a sede follicolare, 
costituito da un'infiltrazione cellulare nel derma, che si spinge 
anche neircpidermidc. Nella parte alta si forma ben presto 
una necrosi limitata nettamente nei suoi margini c situata 
intomo all'orifìcio del follicolo. Questa necrosi investe c di- 
strugge poco alla scita tutta l'epidermide e una parte del derma. 
Prima clic la parte necrotica cada, sotto di essa si è formata 
una sottile lamina epidermica, depressa a scodellino. 

Diagnosi 

La diagnosi è molto facile per la sede di predilezione, 
l’aspetto acncico della lesione c la sua necrosi centrale. 
Unica diagnosi che potrebbe essere portata in discussione 
sarebbe la sifilide secondaria papulocrostosa. la quale però 
non è necrotica; o la terziaria tubercolocrostosa, la quale 
assume la particolare configurazione di questa infezione, 
lasciando cicatrici, non del tipo dell'a. n.. disposte come le 
lesioni che le precedettero. Inoltre non ha l'indurimento 
sottostante. 

Terapia 

La risoluzione dell'a. n. si può ottenere con medicamenti 
applicati esternamente. Se bene scelti, possono portare a 
guarigione in breve tempo. In casi lievi, ripetute sapona- 
turc c applicazioni di una pomata al solfo possono es- 
sere sufficienti per la guarigione: 


Solfo precipitato 

B 5 

Ac. salicilico 

» 1 

Vaselina 

*> 30 

Lanolina 

» 20 


In casi più intensi, oltre a saponature c frizioni con li- 
quido di Hoffmann (alcol etilico cd etere in parti uguali), 
si potrà applicare pomata con un sale di mercurio, olio di 
cade c sapone molle; 
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Olio di cade 

g 10 

Ossido giallo di mercurio 

» 3 

Sapone molle di potassa 

» IO 

Vaselina 

» 30 

Lanolina 

» 20 


oppure anche delle pomate rivulsive (crisarobina 1-3%) 
che, producendo un'infiammazione, riescono risolventi nei 
processi acneici. È stata usala anche la rontgenterapia, 
però con risultati non certo superiori alle cure medica- 
mentose. Non si conosce alcuna terapia interna sicura- 
mente utile. Sembra che il bismuto somministrato per via 
parenterale, antibiotici a largo spettro c vaccini stafilococ- 
cici possano talvolta giovare. 
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Generalità 

L'acne volgare è una malattia cutanea frequente nei gio- 
vani, con sede di preferenza sulla faccia. La cute è sebor- 
roica. e le lesioni specifiche dell'a. v. hanno un polimor- 
fismo che va dal semplice punto comedonico alla pustola 
acneica, fino al piccolo ascesso. 

Etiologia e patogenesi 

L'ctiopatogcncsi dcll'a.v. non è ancora del tutto chiarita. 
L’importanza dei fattori endocrini è attestata dall'in- 
sorgenza della malattia nel periodo puberale, in conco- 
mitanza con lo sviluppo dei caratteri sessuali secondari, 
e dalla regressione nella grande maggioranza dei casi con 
la completa maturità sessuale. Nella donna si rileva co- 
munemente un'accentuazione delle manifestazioni acnci- 
che in corrispondenza del periodo mestruale, c talora, 
specie nelle forme localizzate al mento, del periodo pre- 
mestruale. D’altro canto, l'a.v. non si riscontra mai negli 
eunuchi e nelle donne con agencsia ovarica, mentre si ma- 
nifesta spesso in donne trattate a scopo terapeutico con 
androgeni, o affette da tumori virilizzanti del surrcne, del- 
l'ipofisi, delle gonadi. Tali osservazioni cliniche concor- 
dano con le attuali conoscenze sulle « interazioni costella- 
zione ormonale-ghiandola sebacea », ormai accertate da 
numerosi studi. Si ritiene attualmente che la funzione 
fisiologica della ghiandola sebacea sia infatti regolata dagli 
ormoni androgeni e, nella donna, anche dal progesterone; 
gli estrogeni, a concentrazioni elevate, inibiscono la fun- 
zione ghiandolare interferendo nell'azione degli androgeni 
a livello dell'apparato pilosebacco. Per quanto riguarda il 
sesso femminile, il corticosurrene produce normalmente 
una certa quota di ormoni androgeni: inoltre anche il 
corpo luteo, che seccrnc progesterone nella fase luteinica 
del ciclo mestruale, può essere chiamato in causa. Il pro- 
gesterone è infatti molto simile, dal punto di vista chimico, 
al testosterone c può essere convertito in questo dal tessuto 
ovurico. È perciò probabile che le esacerbazioni mestruali 
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del procedo acneico siano causale dall'azione androgc- 
nica del progcsicrone. 

In conclusione quindi il ruolo degli ormoni sessuali ma- 
schili, nel determinismo delle manifestazioni acncichc in 
ambedue i sessi, è oggi universalmente ammesso, e. per 
quanto riguarda la donna, sembrano ormai definitiva- 
mente accertate le correlazioni fra la dermatosi e la modi- 
ficazione dei rapporti quantitativi androgeni-progesterone- 
estrogeni. 

Altri moventi ctiopatogenetici sono identificabili in 
turbe gastroenteriche c in squilibri dietetici: di frequente 
osservazione, in soggetti affetti da a.v.. una rilevante ipo- 
tonia gastrica ipocloridrica e una stipsi resistente. 

Anche il fattore microbico, responsabile della reazione 
infiammatoria pericomedonica, ha la sua importanza: 
nelle pustole acncichc si riscontrano comunemente il Co- 
rynebactcrium acnis c lo Sraphylococcus a! bus, che sembrano 
favoriti nella loro attività patogena da una glicodcrmia 
distrettuale non in rapporto con alterazioni metaboliche 
d'ordine generale. 

Diversi AA. hanno prospettalo la possibilità che l'in- 
sorgenza c il decorso dclfa.v. fossero favoriti c condizio- 
nati dalla presenza di foci tonsillari, dentali o paranasali. 

Una particolare importanza va anche ascritta agli stress 
emozionali: di comune osservazione c l'accentuarsi delle 
manifestazioni acncichc nei giovani all'approssimarsi de- 
gli esami. 

È infine da tener presente che pregresse manifestazioni 
tubercolari possono condizionare l'evoluzione deH'a.v., 
specialmente verso forme torpide indurative, cistiche e 
conglobate. 

Nella patogenesi dcll'a.v. hanno primaria importanza 
fipersecrczionc delle ghiandole sebacee, spesso alterata 
anche in senso qualitativo, c l'ostruzione dcll'ostio folli- 
colare a causa di una ipercheratosi follicolare. La proli- 
ferazione c la desquamazione della porzione supcriore 
del follicolo provocano la formazione di un ammasso di 
cheratina che si unisce al sebo costituendo il comedone. 

Sono stati anche rilevati segni di ntetapiasia chcratinica 
nelle cellule delle ghiandole sebacee per cui queste, invece 
di produrre sebo, producono cheratina. È stato osservato 
che quanto più grosso è il comedone tanto minore è il 
grado della componente sebacea. Determinatasi l’occlu- 
sione dcll'ostio follicolare, la parte alta del follicolo si 
rompe c ne segue una reazione infiammatoria dovuta ai 
prodotti di desquamazione c secrezione non eliminati e 
all'azione dei germi comunemente presenti nel follicolo 
pilifero. Si costituiscono cosi le papulc c le pustole acnci- 
che che possono essere pai o meno profonde a seconda 
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dell'intensità del processo. La secrezione sebacea e la de- 
squamazione della parete follicolare sono influenzate dai 
fattori endocrini, nervosi c alimentari di cui si è detto 
sopra. 

RAM Al Lt ARGENTIERI l FRANCESCO BASSETTI 

Sintomatologia 

Caratteristica fondamentale della a.v. c la seborrea, cioè 
fiperfunzione delle ghiandole sebacee, che versano il loro 
secreto sulla cute, rendendola untuosa c lucente. Pertanto 
l'acne si sviluppa là dove lo stato scborroico c più cospicuo, 
cioè sulla cute della faccia, come sede più frequente, 
sulla regione intcrscapolarc, o anche su tutta la parte 
alta del dorso c sulla regione sternale. Polimorfa è detta 
questa malattia appunto perché le forme sotto le quali 
si presenta possono essere molteplici. Comedoni, papulc, 
pustole superficiali c profonde, ascessi; aspetti tutti che, 
in fondo, non sono che varietà della stessa lesione, cioè 
gradazioni diverse nello sviluppo della malattia. Quando 
fa.v. è discreta, si vede la cute della faccia, per solito, 
lievemente grassa, e qua c là gruppi di comedoni, cioè 
puntini neri, grandi quanto una testa di spillo. Essi sono 
la sommità annerita di una piccola massa cornea e gras- 
sosa. situata in un infundibulo pilare. Se si spreme questo 
comedone fra due unghie ne viene fuori un piccolo cilindro 
giallastro con la sommità nera, che ricorda all'aspetto un 
piccolo vermiciattolo. Questi comedoni, in piccolo numero, 
oppure numerosissimi, si riscontrano soprattutto sulle 
guance, sulle regioni temporali, sulla fronte, sul mento, 
c anche sul dorso c sul petto < acne comedonica). 

Molto spesso, insieme con questi comedoni, si osservano 
anche piccoli rilievi, i quali si fanno leggermente rossi c 
costituiscono vere papulc. Queste ben presto si infiammano, 
aumentano di volume, si fanno coniche e alla sommità 
diventano bianche-giallastre per l'affiorare del pus con- 
tenuto nel cono infiammatorio. Difatti, se si spremono 
questi rilievi infiammatori, si vede uscire un pus denso 
e conglomerato ( acne pustolosa). Queste pustole, che 
scompaiono anche senza cura c che incessantemente si 
riformano, non lasciano per solito alcun segno: talvolta, 
invece, una cicatrice un po’ depressa. Tali pustole acnei- 
chc possono, in alcuni soggetti, diventare grandi quanto 
un pisello, quanto un fagiolo, assumere un colore bluastro 
cd essere dolorose. La base di queste pustole, essendo molto 
infiltrata, dà al tatto sensazione di durezza particolare 
( acne indurata). Esse possono approfondarsi di più. fino 
alPipodcrma. allargarsi, scollare la cute, fluidificarsi in 
modo da fare dei rilievi globosi, mollicci alla palpazione, 
i quali, o spremuti, o dopo incisione, lasciano venir fuori 
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abbondante pus e talvolta addirittura un contenuto oleoso 
(acne flemmonosa). Ma. come già detto, tutte queste va- 
rietà altro non sono che le stesse lesioni quantitativamente 
diverse, e possono anche trovarsi tutte nello stesso soggetto 
e in varia proporzione. Accanto a queste lesioni attive 
si possono vedere delle croste. Alcune pustole acneiche 
lasciano cicatrici profonde, irregolari, e raramente anche 
cicatrici cheloidec, specialmente sul dorso. L'a.v. va per- 
tanto da un minimo di lesione, che non deturpa l'estetica 
della persona, fino ad un massimo, che rende la faccia 
(o anche la cute del dorso) sommamente antiestetica, 
sia per la dermatosi in atto sia per le durevoli cicatrici. 
L’a.v. compare alla pubertà o poco dopo c, se non cu- 
rata, si rinnova incessantemente con periodi di maggiore 
o minore intensità; per solito si risolve spontaneamente 
dopo i 25 anni. 

Anatomia patologica 

Istologicamente si nota nelle forme comedonichc l’infun- 
dibulo pilare molto dilatato per formazione in esso di un 
ammasso di cellule cornee c di grasso, ammasso che forma 
il comedone stesso. Si notano anche una piccola i perdura- 
tosi interna all'orifìcio pilare e una leggera infiltrazione. 
Nelle forme papulosc sono aumentate l’ipcrchcratosi c 
l'infiltrazione. Nelle pustole, forte infiammazione intorno 
al follicolo e suppurazione al centro di esso, che si fa strada 
attraverso l'infiammazione stessa, con tendenza a svuotarsi 
all'esterno. 

Nelle forme di acne indurata e flemmonosa le lesioni 
istologiche sono più importanti, raggiungono l'epider- 
mide, distruggono tutto il follicolo. Ne consegue cicatrice. 

Diagnosi 

Vi sono sostanze che, applicate sulla pelle, possono cau- 
sare follicoliti, con formazione di puntini neri (olio 
di cade, olio minerale, e simili), che però sono a scarsa 
reazione pcrifollicolarc. Lo iodio, il bromo, ingeriti, pos- 
sono dare lesioni molto simili all'a.v., ma hanno un ca- 
rattere più infiammatorio. Il sifiloderma papulopustoloso 
può talvolta ricordare l'a. v. ma se ne differenzia per 
la mancanza di seborrea, la scarsa suppura/ione, il co- 
lorito e la sede, che può essere quella non frequente 
nell'a. v. Vi sono certe forme di tbc cutanea, certe tuber- 
culidi ( acnitis ) che prendono talvolta la figura dell’a.v. 
ma in genere sono meno infiammatorie, più monomorfe, 
a durata più lunga, e con esito in cicatrici più profonde. 
Sono appena da ricordare la sicosi semplice e la tricofi- 
tica. sia per la mancanza di seborrea, sia per il tipo 
delle pustole follicolari che si formano intorno ad un grosso 
pelo, e sia perché non oltrepassano la regione della barba. 

PIER ANGELO ME INERÌ 

Terapia 

Terapia generale 

La terapia generale deve mirare a combattere tutti i possi- 
bili moventi etiopatogenctici. A questo riguardo va tenuto 
presente che manifestazioni acneiche possono riconoscere 
una causa ben definita; è il caso, ad cs., dell'acne da me- 
dicamenti, legata all'assunzione a scopo terapeutico di 
bromo o iodio, o di alcuni quadri cutanei acneiformi 
che si possono riscontrare in soggetti venuti a contatto 
per ragioni professionali con oli minerali, petrolio, ben- 
zina, coal tar (acne picea), ovvero con sostanze aromatiche 
clorosostituitc (pcntaclorfenolo, ctc.). Da quanto sopra 
consegue necessariamente che nei soggetti acncici è bene 
evitare alcuni medicamenti, quali appunto il bromo e lo 
iodio, c attività lavorative che implichino il contatto con 
oli minerali, cloro e cloronaftoli. 



L’importanza della dieta nella terapia dell'acne è que- 
stione dibattuta: tuttavia appare sempre importante con- 
sigliare una prolungata masticazione, prescrivere una dieta 
priva di cibi piccanti, carni insaccate, formaggi fermentati, 
fritture, noci, cioccolato, bevande alcoliche. In qualche 
caso può essere di giovamento la limitazione di carboidrati 
nella dieta, in special modo dei dolciumi. Consigliabile 
al contrario una dieta ricca di verdure e frutta. Di indubbia 
utilità é la normalizzazione di eventuali sindromi dispep- 
tiche o di disfunzioni intestinali, di solito a tipo di stipsi 
ribelle, con la somministrazione di enzimi digestivi, di 
estratti epatici e di frazioni antitossiche, di vitamine del 
complesso B. 

Di indubbia efficacia, nei casi di acne polimorfa con nu- 
merosi comedoni, è la Vit. A, che avrebbe buoni effetti 
sull'ipcrcheratosi follicolare: i dosaggi consigliati sono di 
25.000-50.000 U al giorno, preferibilmente in soluzione 
acquosa, per cicli di 20-30 giorni, da intervallare con pe- 
riodi di riposo onde evitare fenomeni di ipervitaminosi. 

Largamente praticata è l’immunoterapia, con vaccini pre- 
parati da germi isolati dalle pustole acneiche (Duplovac, 
Acncvaccino). Nelle forme intensamente pustolose è con- 
sigliabile l’uso di chemioterapici, sulfamidici e antibiotici. 

Fra i primi sono da preferire la sulfadimctossina (ad es. 
Madribon®), il sulfìssazolo (ad cs. Gantrisin ®), o la sulfa- 
metossipiridazina (ad es. Unisulfa®, Lederkyn®). I do- 
saggi consigliati per la sulfadimctossina sono di I g. fra- 
zionato in 2 somministrazioni giornaliere, per 2 settimane, 
c in seguito diminuzione del dosaggio a 0,5 g al di per 3-4 
settimane. Per quanto riguarda il sulfìssazolo, invece, il 
dosaggio standard c di 0,5 g, 3 volte a giorno per 2 setti- 
mane; indi ridurre la dose a I g, in 2 somministrazioni, 
per 1 mese. 

Fra gli antibiotici possono essere usati con successo 
quelli a largo spettro: ad es. tetracicline a dosi iniziali di 1 g 
al giorno, continuando poi per alcune settimane con 0,5 
g al di. Nei casi di grave acne nodularc o cistica, con forte 
componente infiammatoria, può essere utile un breve ciclo 
di trattamento con corticosteroidi, associati agli antibiotici: 
ad cs. prcdnisonc alla dose di 15 mg al giorno, da ridurre 
non appena ottenuti i primi risultati favorevoli. 
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Utili possono risultare, nelle forme nodulari. le infiltra- 
zioni locali delle lesioni con antibiotici associali a corti- 
sonici* praticate ogni 4-5 giorni per cicli di 7-10 sedute. 

Per quanto riguarda la terapia ormonale, i pareri dei 
vari AA. non sono concordi. La somministrazione ciclica 
di estrogeni può dare qualche buon risultato, ma interfe- 
risce nel normale ciclo mestruale. 

Sono apparsi preferibili, pertanto, i preparati estro- 
progcstinici usati come contraccettivi i quali, oltre a non 
provocare disturbi del ciclo mestruale, hanno dato a nu- 
merosi AA. ottimi risultati nel trattamento dell'acne. Vanno 
tenuti tuttavia presenti gli inconvenienti legati a questo 
tipo di terapia, quali il riacceniuarsi delle manifestazioni 
acnciche nelle prime fasi del trattamento, il senso di tur- 
gore mammario, l’aumento ponderale, eie., che hanno 
in parte attenuato i primitivi entusiasmi. Anche le gona- 
dotropine, in special modo quella sierica, sono state im- 
piegate nella terapia dell’acne: dosaggi consigliali sono 
1.000 U a giorni alterni, per cicli di 7-10 iniezioni, da ini- 
ziare subito dopo la fine del periodo mestruale. 

In linea di massima, tuttavia, è sconsigliabile iniziare 
una terapia ormonale del tipo surriportato in pazienti al 
disotto del 16° anno d’età. 

Nel quadro della terapia generale dell’acneico è ancora 
da segnalare la necessità del trattamento di eventuali di- 
stonie neu rovegeta li ve o di turbe emotive: in questi casi 
buoni risultati possono essere ottenuti col mutamento 
di clima o di ambiente. La vita all’aperto, il soggiorno in 
zone marine o montane, il moto arrecano spesso risultati 
insperati. 

Terapia locale 

Cardini della terapia locate sono i farmaci cberatol itici, 
atti a combattere l'ipercheratosi follicolare, e gli antiset- 
tici. per la flogosi concomitante. 

Il soggetto affetto da acne si dovrà lavare con acqua 
calda e saponi neutri o acidi, evitando i saponi comuni 
in quanto l’acqua in ambiente alcalino favorirebbe, per 
l'imbibizione degli osti follicolari, la formazione dei co- 
medoni. 

Onde eliminare i comedoni già formati si possono con- 
sigliare impacchi caldo-umidi e poi l'uso di un’apposita 
« curetta schiacciacomedoni ». 

Di larghissima applicazione è il solfo, medicamento 
elettivo dell’acne, applicato sotto forma di crema, polveri, 
lozioni in associazione con svariate sostanze cheraioli fiche 
quali l’ac. salicilico e la resorcina; ad es. si usa comu- 
nemente e con ottimi risultati la seguente soluzione: 


R / solfo precipitato g 5 

rcsorcina g I 

ac. salicilico g I 

alcol a 60* g 100 


S/ applicare una o più volle al giorno. 

Gli AA. francesi riservano le loro preferenze alla clas- 
sica lozione solfocanforata: 

R / solfo precipitato g 4 

alcol canforato e acqua ana g 45 

L'associazione solfe-canfora acetone-iodio e consigliata 
da Degos: tale trattamento determina nel corso delle prime 
settimane un’intensa desquamazione e una particolare sec- 
chezza della cute, fattori che però non devono impedire 
il proseguimento della cura, senza interruzione, per pa- 
recchi mesi. Come schema generale Degos consiglia il 
seguente: 

— alla sera: sgrassare la cute con acetone, indi umettare 
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tutto il viso con alcol iodato semplice o salicilico al 2%; 

al mattino: lavaggio con sapone liquido acido e 
applicare indi la lozione solfocanforata. 

Anche il solfo allo stato nascente dà buoni risultati 
nella terapia dcll’a.v.; con tale metodo è necessario pra- 
ticare due medica/ioni successive: la prima con una solu- 
zione al 20% di iposolfito di sodio, per toccaturc, se- 
guita poi dall’applicazione di una soluzione al 5% di 
ac. tartarico o cloridrico. 

Ai soggetti nei quali non sia attuabile un’applicazione 
diretta del solfo sulla pelle per fenomeni d’intolleranza, 
possono essere consigliati bagni con acque sulfuree. 

Se il malato non sopporta le medicazioni a base di solfo, 
si può ricorrere ad una preparazione cosi composta: 

R/ sublimato g 0,3 

cloruro di ammonio g 2 

alcol g 50 

acqua distillata g 300 

S / strofinare la soluzione sulla pelle 2 volte al di. 

Per la sua azione antisettica locale è anche consigliabile 
una soluzione di iodio e ac. salicilico: 

R iodio metalloide g I 

ac. salicilico g I 

alcol a 60* g 100 

Si può ricorrere a una delle tante preparazioni del com- 

mercio a base di antibiotici a largo spettro, eventualmente 
associati a cortisonici, per applicazioni locali sotto forma 
di pomate, specie in quei casi in cui risulti particolarmente 
evidente una sovrapposizione microbica. 

Terapia fisica 

Il trattamento fisico dell’acne con crioterapia è molto usato. 
Particolarmente efficace risulta l’associazione di mezzi 
fisici e chimici mescolati insieme, quali la neve carbonica 
e il solfo applicati direttamente sulla pt'lle. secondo il 
metodo di Giraudeau. Tale metodo, cosiddetto criomas- 
saggio solforato, si basa sull'essudazione di due medi- 
camenti di sicura efficacia nella cura dell’acne, quali l’ace- 
tone e il solfo, alla neve carbonica, dotata di potere 
congelante ed csfoliantc. 

La tecnica di tale metodica è semplice; la neve carbonica 
presa da una bombola viene raccolta in una capsula di 
porcellana e mescolata con fiori di solfo nella proporzione 
del 10%; indi si versa nella stessa capsula acetone, goccia 
a goccia, mescolando e triturando con apposita spatola 
fino ad ottenere una pasta omogenea. Disposta su un 
tampone di ovatta idrofila, ricoperta di garza, tale pasta 
viene applicata sulla cute del malato mediante frizione 
rapida, parallelamente alla pelle, senza esercitare una 
forte pressione. 

In genere sono sufficienti 5 applicazioni, I per settimana, 
per ottenere ottimi risultati. Il criomassaggio può essere 
impiegalo con giovamento anche nel trattamento dell’acne 
rosacea. 

La roentgcntcrapia è attualmente meno impiegata nella 
terapia dell’acne: tuttavia viene ancora praticato un si- 
stema di trattamento frazionato con piccole dosi ripetute. 
I vari AA. sono concordi nel ritenere he non debba essere 
superato il dosaggio complessivo di 500-1000 r per ogni 
arca sottoposta a trattamento, mantenendo una distanza 
fuoco-pelle oscillante tra i 15 e i 25 cm. L'applicazione di 
dosaggi superiori può comportare inconvenienti, anche 
gravi, quali la comparsa di chiazze di atrofia cutanea, l’in- 
cistamcnto di comedoni, teleangeciasie e, soprattutto, 
l’insorgenza di una radiodcrmite. 
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Anche le radiazioni U.V. possono essere utilizzale nella 
cura dell'acne. Una particolare indicazione è quella dei 
casi con rilevante componente infiammatoria acuta c 
superficiale. 

Un metodo efficace c di larga diffusione nella più mo- 
derna terapia degli esiti cicatriziali dcll'a.v. c la dcrmo- 
abrasione. 

Ricordiamo, soprattutto per il suo interesse storico, il 
metodo della carta smeriglio, di Ivcrson, che richiedeva 
l'anestesia totale e aveva il non trascurabile inconveniente 
di provocare di frequente granulomi ili silicio. 

Oggigiorno la dermoabrasionc viene praticata con spaz- 
zole metalliche o frese di carborundum azionate elettrica- 
mente ad alta velocità {10.000-35.000 giri/min): questa 
metodica, semplicissima, quasi indolore, permette di pra- 
ticare la dermoabrasione anche ambulatoriamente, con 
il solo sussidio di anestetici locali, tipo cloruro d'etile 
o freon, che hanno anche il vantaggio di raffreddare 
la cute rendendola dura e compatta. 

Altri AA. preferiscono l'infiltrazione locale di lidocaina 
o di novocaina; comunque l’anestesia generale c riservata 
solamente ai casi con lesioni di particolare estensione e 
gravità. 

L'abrasione prodotta dalla fresa determina in genere 
piccole emorragie, facilmente dominabili con le comuni 
spugne coagulanti. In seguito si applicano per alcuni giorni 
garze sterili preparale con antibiotici c sostanze cherato- 
plastiche; poi si lascia la parte trattata allo scoperto, 
senza alcuna medicazione. Si assiste quindi alla formazione 
di croste, che cadono spontaneamente dopo ca. 10 'giorni; 
la cute si presenta allora di colore rosso vivo c riprende 
un aspetto normale nel corso di qualche settimana. In 
questo intervallo di tempo c bene evitare l’esposizione 
alla luce solare, che potrebbe provocare iperpigmenta- 
zioni. 

Un altro piccolo inconveniente può essere rappresentato 
dalla formazione di milii, che sono tuttavia facilmente 
asportabili. 

La pratica insegna che. per ottenere i migliori risultati, 
c spesso necessario ripetere il trattamento abrasivo a 
distanza di qualche mese. 

Alcuni AA. hanno recentemente sperimentato con suc- 
cesso un nuovo metodo di dermoabrasione con elettro- 
coagulazione simultanea mediante correnti ad alta fre- 
quenza. 

Sicuramente l’acne del volto rappresenta a tutt'oggi 
l'indicazione elettiva del trattamento abrasivo, che riesce 
spesso ad attenuare gli antiestetici esiti cicatriziali; invece, 
per quanto riguarda l’acne del dorso, si registrano nume- 
rosi insuccessi, dovuti alla facile insorgenza di cicatrici 
secondarie. 

Da ricordare infine il trattamento abrasivo con sostanze 
ad azione esfoliante (pecling chimico): tale metodica, pro- 
vocando una csfoliazionc violenta, distrugge gli elementi 
acneici c arreca un certo giovamento agli esiti cicatri- 
ziali. 

Molte sostanze vengono usate a questo scopo: da ricor- 
dare l’ac. salicilico concentrato, la rcsorcina al 50%, 
l’ac. tridoroacetico al 20%. Fra le più usate è da segna- 
lare la classica pomata resorcinata di Unna, che viene 
applicata in strato spesso per 3 giorni consecutivi c mante- 
nuta in siiu per un periodo oscillante dai 5 ai IO min per 
seduta; l’csfoliazione si completa in ca. I settimana. 
Tale tecnica terapeutica, tuttavia, sia per l’incostanza dei 
risultati che per la pericolosità intrinseca, va riservata 
ai casi gravi e inveterati {acne torpida, reliquati cicatri- 
ziali estremamente antiestetici). 

V. anche: acne del bambino. 
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RAFFAELE ARGENTEA! E FRANCESCO BASSE! ri 

ACNITIS: v. tubercolosi cutanea. 

ACOLIA 

[derivato modernamente dal gr. med. àchotos * senza (eh) 
bile (- cholos ) *]. - f. ac Iwl ie. - i. acho/ia. - t. Acholie. - 
s. acoliti. 

Con il termine acolia si indica la mancanza di liquido 
biliare nel canale intestinale (a. intestinale) c di stcrcobili- 
nogeno nelle feci (a. fecale), conscguente ad una ostruzione 
completa delle vie biliari. 

Le lesioni capaci di determinare colostasi, e quindi a., 
sono molteplici: esse si possono distinguere schematica- 
mente in epatiche cd extraepatiche. 

Tra le lesioni epatiche sono da menzionare la colangio- 
lile, la cpatocolangitc. le formazioni asccssuali, i processi 
tubercolari, le lesioni luetiche e le neoplasie primitive e 
metastatiche. Tra le cause extraepatiche sono da annove- 
rare l'atresia congenita delle vie biliari, la cisti idiopatica 
del coledoco, i vasi unomali comprimenti le vie biliari 
extraepatiche, la calcolosi delle vie biliari, la colangite, 
la colecistite, la pancreatite, l'ulcera peptica, le stenosi, 
postoperatorie, traumatiche e infiammatorie delle vie 
biliari, la presenza di parassiti, quali YAscaris c il Disto- 
ma hepaticttm, nel lume delle grandi vie biliari, le neo- 
plasie dei dotti epatici, del coledoco, della papilla del Vater 
e della colecisti, il carcinoma della testa del pancreas, non- 
ché i linfonodi metastatici pcriduttali. 

Il mancato afflusso della bile nell'intestino determina un 
grave perturbamento dei processi digestivi c delle funzioni 
intestinali. L'assenza dei sali biliari provoca infatti s tea- 
torrea (v). con presenza nelle feci di grandi quantità di 
acidi grassi c di saponi, e deficitario assorbimento delle 
vitamine liposolubili per alterazione dei processi di emul- 
sione c di saponificazione dei grassi, diminuzione della 
peristalsi intestinale con stipsi c fenomeni dì irrancidi- 
mento c talora di putrefazione per lo sviluppo patologico 
della flora batterica intestinale. La mancanza dei pigmenti 
biliari comporta d'altro canto l'assenza dello stcrcobilino- 
gcno nelle feci. 

All’a. intestinale fa riscontro una ben definita sindrome 
coprologica. Le feci perdono il loro colorito abituale c 
sono grigio-biancastre, sia per l’assenza di siercobilina 
( feci acoliche), sia per l’aumento dei saponi acidi (feci 
saponacee), con riflessi metallici dovuti agli acidi grassi. 
L'a. fecale deve essere perciò differenziata dalle feci sco- 
lorate riscontrabili in altre forme di steatorrea, me- 
diante la ricerca dello stcrcobilinogeno fecale, facilmente 
eseguibile con la reazione al sublimato di Schmid!. D’altro 
canto la ricerca delle biline fecali è sempre necessaria, 
qualora si tenga presente che le feci con normale contenuto 
di bilinogeno possono apparire scolorate c che in corso 
di colestasi completa le feci possono essere più o meno 
pigmentate per la presenza di emoglobina, mioglobina c 
clorofilla introdotte con gli alimenti. Le feci sono inoltre 
abbondanti, ma meno che nell'insufficienza pancreatica, 
per lo più dure, costituite da scibalc, di odore rancido, 
raramente fetide per la coesistenza di processi putrefattivi. 
Per l’abbondante contenuto di grassi hanno un peso spcci- 

282 



ACQUA 


fico inferiore a 1000. La reazione al tornasole è per lo 
più acida. L'osservazione microscopica delle feci acoliche 
fa rilevare la presenza di un'abbondante quantità di sa- 
poni e di acidi grassi. All’esame a fresco i saponi appaiono 
come aghi corti c tozzi, gli acidi grassi come aghi sottili 
c lunghi; essi si colorano rispettivamente in rosa pallido 
e in rosso con il reattivo di Jacobsohn alla fucsina fe- 
nicata di Zichl. I grassi neutri sono invece scarsamente 
aumentati; non sono presenti nc creatorrca, né amilorrca. 
Un aumento marcato dei grassi neutri con creatorrea e 
amilorrca si riscontra solo nei casi di carcinoma della testa 
del pancreas c della papilla del Valer, in cui coesista IV 
con l'insufiicienza pancreatica. Più precise indicazioni 
sull'entità della steatorrea si ottengono con il dosaggio 
chimico delle differenti frazioni grasse, eseguito sulle feci 
dopo dieta iperlipidica standard, e con lo studio dell’in- 
dice di Zoja, vale a dire del rapporto 

grassi neutri J acidi grassi 
saponi 

che di norma è uguale ad I. Infatti nell'a. fecale l'indice 
di Zoja risulta lievemente più elevato dcllu norma, pari 
a 3,4 o 5, per l'aumentata eliminazione sia degli acidi 
grassi che dei saponi, mentre nell'insufficienza pancrea- 
tica. in cui prevale la perdita dei grassi neutri, l'indice c 
fortemente aumentalo fino a 15-20 o più. Nelle steatorrce 
da deficit dell 'assorbimento enterico invece l'indice di 
Zoja è inferiore all'unità per la cospicua perdita dei saponi. 

L'a. intestinale è infine anche responsabile dell'insor- 
genza dei sintomi da carenza delle vitamine liposolubili 
A. D. E c K (v. avitaminosi). 
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ACONDROPLASIA 

[composto modernamente del gr. a- negat., - chondro 
cfr. chòndros , 'cartilagine', e -plasia ‘formazione*; v. 
testo). - f. Sin. ; condrodistrofia fetale. - F. achondroplasie. 
- i. achondr aplasia', achondrop/asty. - T. Achondroplasie. - 
s. acondroplasia ; acondroplastìa. 

Cenni storici 

Già descritta come rachitismo fetale, condrite fetale, con- 
dromalacia micromelica, termini ormai caduti in disuso. 
Nella letteratura tedesca viene chiamata condrodistrofia 
fetale (Kaufmann, 1892), in quella anglosassone e fran- 
cese acondroplasia (Parrei, 1878); più recentemente 
Grcbc (1955) ha accettato il termine condrodisplasia pro- 
posto da Grubcr (1937). 

Definizione 

Distrofia congenita ereditaria generalizzata simmetrica 
dello scheletro, ad inizio precoce durante la vita embrio- 
nale. caratterizzala da alterazioni della cartilagine di ac- 
crescimento per cui la formazione cncondrale dell’osso 
risulta imperfetta, irregolare e ritardata. L'alterata produ- 
zione longitudinale della cartilagine limita la crescita delle 
ossa in lunghezza provocando un nanismo disarmonico 
particolare. Testimonianze di soggetti acondroplasici ci 
sono pervenute dalla remota antichità (Egitto. Grecia); 


nel Rinascimento li troviamo nelle corti come buffoni, 
ritratti anche da illustri pittori (Velasquez). 

Dalla maggioranza degli AA. viene ritenuta la più fre- 
quente delle distrofìe ossee congenite generalizzate. 

F.tiopatogenesi 

Tuttora oscura. L'a. è familiare e viene trasmessa in modo 
autosomico dominante. L’80°/ o ca. dei casi è dovuto 
nell’opinione di McKusick a nuove mutazioni. 

Nel passato tentativi di riproduzione di coppie aconaro- 
plasichc sarebbero stati infruttuosi. 

Tentativi di produzione sperimentale negli animali 
sono in parte riusciti a Duraiswami ( 1952) nel pulcino 
con l'iniezione di insulina o di tallio nel sacco vitellino al 
5* giorno di incubazione. Rubin (1959) ha ottenuto ri- 
sultati simili con l'iniezione endoperitoncale di solfo ra- 
dioattivo (Sa*) in ratti di 3 settimane di vita. 

Trucia c Trios (1961) con l'applicazione di una pressione 
longitudinale sulle estremità delie ossa di giovani conigli 
hanno ottenuto la comparsa di strie trasverse fibrose c 
ossee nelle mctafisi, sìmili a quelle che si osservano nelle 
metafìsi delle ossa umane acondroplasiche. 

Anatomia patologica 

Riguarda essenzialmente lo scheletro c più particolarmente le 
ossa lunghe. Queste sono grosse e tozze, specie i segmenti 
prossimali degli arti (omero, femore), con epifisi deformate 
e allargate. Il calibro dclfosso è aumentato, le curvature 
normali esagerate, la corticale spessa c densa, la spongiosa 
con trabecolc irregolarmente disposte e spazi midollari ri- 
stretti. Il cranio appare sproporzionatamente voluminoso per 
lo sviluppo normale, o quasi, delle ossa della volta rispetto 
alla base tozza e raccorciata; le bozze frontali sono promi- 
nenti. la radice del naso appiattita. I centri di ossificazione 
occipitale, normalmente separati, che circondano il forame 
magno possono essere fusi a formare un anello osseo rigido e 
premere cosi sul midollo. Tale compressione viene considerata 
una delle cause principali di morte del feto acondroplasico 
(Caffè)-). Può coesistere idrocefalo, attribuito sia all'ostacolato 
deflusso del liquor attraverso il forame magno, sia all'ostacolo 
della circolazione venosa reflua per la strettezza degli altri fo- 
rami della base. 

Le costole sono corte, sia in senso assoluto, sia rispetto alla 
cartilagine costale; talvolta presentano rigonfiamento a rosario 
in corrispondenza della giunzione condrocostalc. Il torace ri- 
sulta deformato, schiacciato in senso anteroposteriore, con 
sterno corto c largo c angolo del Louis prominente. Le scapole 
sono ipoplasichc con accorciamento specie in senso craniocau- 
dale. Le clavicole, di origine connettivale. sono, in proporzione, 
più lunghe rispetto alle altre ossa del cingolo scapolare, per 
cui si incurvano nella porzione mediale. I corpi vertebrali 
hanno spessore ridotto, pur apparendo la colonna vertebrale, 
in proporzione, meno corta per lo spessore aumentato dei 
dischi cartilaginei intervertebrali. Il canale midollare è in ge- 
nere ristretto. Spesso esiste lordosi nel tratto lombosacrale. 
Più rare la cifosi o la scoliosi. Il bacino è stretto con ali iliache 
tozze, siterò ruotato orizzontalmente con angolo del promon- 
torio assai pronunciato e spinto in avanti e in basso. L'aper- 
tura supcriore diventa reniforme. 

Istologicamente le modificazioni più salienti colpiscono la 
zona germinativa della cartilagine iuxtaepifisaria con riduzione 
notevole o assenza della seriazione, andamento irregolare dello 
stratcrcllo di calcificazione provvisoria c quindi difettoso pro- 
cesso di ossificazione e di accrescimento dell'osso in lunghezza. 
Le colonne cartilaginee che normalmente occupano il centro 
delle trabecolc del graticcio mctafisano sono assenti, o di ca- 
libro ridotto. 

Secondo Kaufmann, la cartilagine seriata può essere o uni- 
formemente ridotta in tutto lo strato di accrescimento (tipo 
ipoplasico), talvolta con rammollimento (tipo malacico). op- 
pure irregolare nei diversi segmenti con zone di iperplasia 
(tipo iperplasico). Varie gradazioni tra questi tipi sono pos- 
sibili. Il tipo iperplasico è più comune nel feto o nell'età gio- 
vanile, meno nell'età più avanzata. Le alterazioni dello strato 
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Fig. I. Rx del cranio (bambino anni IO e 6 mesi). Volta cranica 
voluminosa con teca ispessita, fossa cranica media piccola e 
poco profonda. Mascellare superiore ipoplasico (Osservazione 
Maggiori). 

Fig. 2. Rx dell’arto sup. sin. Accorciamento e incurvamento 
delle ossa lunghe, metafki slargate c deformate, cartilagini 
di coniugazione di ampiezza ridotta. ( Osservazione Maggiori). 



Fig. 3. Rx del bacino e dei femori. Aspetto tipico di bacino 
acondroplasico, con ali iliache quadrangolari, jncisure ischia- 
tiche piccole, infossamento del sacro fra i due ilei, ipoplasia 
degli acetaboli con tetti acetabolari orizzontali. Coxa vara 
marcata. Femori accorciati e incurvati con notevole ispessi- 
mento della corticale, metafisi marcatamente svasate. Cartila- 
gini di coniugazioni sottili in rapporto all'età. Masse musco- 
lari ipertrofiche, (i Osservazione Maggiori). 


iuxtaepifisario sono spesso maggiori al centro, dove producono 
un ritardo più pronunciato dell'ossificazione encomìrale c una 
immagine a coppa della melatisi. L'ossificazione periostea, at- 
tiva come di norma, dà luogo a crescita sproporzionata della 
corticale rispetto all'allungamento del l'osso, estendendosi verso 
l’epifisi fino a circondare la base della cartilagine epifisaria 
come una ghiera. Dalla faccia interna di questo anello ostcope- 
riostco corticale penetrano talvolta ncU'cpifisi strisce di con- 
nettivo fibroso che vanno sotto il nome di strisce pcriostcc. 
La loro importanza nella patogenesi della malattia è oscura; 
alcuni (Kaufmann) le considerano ostacolo all’accrescimento e 
quasi una barriera alia formazione cncondralc dell’osso; altri, 
quali tentativi di compenso pcxiostco all'ossificazione deficiente 
con l’apporto di un tipo di ossificazione periostea in profondità. 
La loro produzione sperimentale nel coniglio, come abbiamo 
accennato, ha fatto prospettare l'ipotesi di un rapporto causale 
fra pressione eccessiva nell'utero c sviluppo dcll'a. nel feto 
(Caffo). 

Sintomatologia clinica 

Il neonato acondroplasico presenta il capo e il tronco 
sproporzionatamente sviluppati in confronto alla brevità 
degli arti. Tali alterati rapporti diventano ancora più 
evidenti con l’età, assumendo, l’individuo affetto, le ca- 
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ratteristichc del nano acondroplasico: statura piccoia 
(poco più di 1 ni), capo voluminoso con bozze frontali 
prominenti, naso schiacciato c narici ampie aperte verso 
Lavanti, tronco lungo con lordosi più o meno marcata, 
torace piccolo rispetto al volume dclPaddomc. Tale ri- 
strettezza del torace si ripercuote sullo sviluppo c sulla 
capacità funzionale degli apparati respiratorio c cardio- 
vascolare. Gli arti sono corti c tozzi, specie nel segmento 
prossimale (tipo rizomclico), le dita delle mani grosse con 
accenno a mano a tridente, la muscolatura in genere ben 
sviluppata, le natiche prominenti. La chiusura delle ma- 
scelle può essere difettosa per una certa ipoplasia della 
mascella superiore. La dentizione è normale. L'abduzionc 
c il sollevamento delle braccia possono essere limitati a 
causa della sproporzione tra testa omerale e cavità glcnoi- 
dea; cosi anche la supinazione completa dell'avambraccio 
può riuscire diffìcile per l'ingrossamento della testa del radio. 

La deformazione dell'estremità prossimale del femore 
si accompagna sovente a coxa vara, con conseguente li- 
mitazione dei movimenti e andatura tipica. La rotazione 
esterna del piede può essere ostacolata dalla fibula troppo 
lunga. L’intensità delle caratteristiche ora ricordate varia 
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Fig. 4. Mano tipica di bambino acondroplasico: tozza con 
dita centrali allo stesso livello. (Osservazione Maggkmi ). 


Fig. 5. Bambino di 13 mesi con a. Notare la statura piccola 
<5f> cm). il capo voluminoso, gli arti corti rispetto al tronco. 
{Oswrvazione Maggiori ! ). 


a seconda dei soggetti e del grado dcH'affczionc. Lo svi- 
luppo puberale è normale e talvolta precoce; lo sviluppo 
psichico nei limiti della norma. È segnalata l'associazione 
con altri difetti di sviluppo. 

Quadro radiologico 

È cosi tipico da permettere la diagnosi. Accanto all'ispes- 
simento della corticale, e all'accentuazione delle normali 
curvature dell'osso, le radiografie permettono di ricono- 
scere meglio le alterazioni epifisarie. Le estremità delle 
ossa lunghe appaiono irregolari, fungiformi, talvolta con 
escrescenze e proliferazioni; le metafisi sottostanti piut- 
tosto slargate. La fibula e spesso in proporzione più lunga 
rispetto alla tibia. Caratteristiche sono le alterazioni ra- 
diologiche a carico della pelvi, con riduzione dei diametri 
trasverso e obliquo. I centri di ossificazione compaiono 
in tempo normale o leggermente ritardato e, spesso ipo- 
plasici e innicchiati nell'estremità delle ossa, costituiscono 
un aspetto patognomonico dcll'a. Sono state descritte 
forme atipiche e fruste, forme localizzate a qualche seg- 
mento osseo. 

Diagnosi differenziale 

Qualche difficoltà può incontrarsi nei casi lievi, mentre 
nella forma classica la diagnosi è in genere facile, specie 
con la conferma radiologica. Nel neonato e nel lattante 
l’ostcogcncsi imperfetta (displasia periostale) è facil- 
mente riconosciuta per la consistenza pergamenacea del 
cranio e la presenza di fratture multiple ben individuabili 
all'esame radiografico. Pili difficile la distinzione, all'esame 
clinico, dalla condrodistrofia calcificante congenita (ma- 
lattia delle epifisi punteggiate!, meglio riconoscibile radio- 
logicamente per la mineralizzazione irregolare a chiazze 
delle cartilagini epifisarie. 

Da tenere presenti i rachitismi vitaminorcsistcnti. con 
alterazioni scheletriche caratteristiche quale la demineraliz- 
zazione irregolare e a chiazze delle cartilagini epifisarie. 

Nell'ipofosfatasia con micromclia congenita il quadro 
rachiticosimile e la craniostenosi si accompagnano ad 
un basso tasso della fosfatasi alcalina nel siero. 1 vari 
tipi di mucopolisaccaridosi, dal gargoilismo alla sindrome 
di Maroteaux e Lamy, pur presentando un quadro radio- 
logico per vari aspetti simile, sono ora ben differenziabili 
sia per il quadro clinico e il modo di trasmissione, sia so- 
prattutto per le alterazioni biochimiche tipiche. 
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Nelle età successive la diagnosi differenziale si pone con 
le displasie poliepifisarie, specie la forma di Leri-Silvcr- 
skiòld nella quale sono colpite in particolare le ossa delle 
mani e dei piedi, che assumono un aspetto corto e massic- 
cio. e la forma cosiddetta pscudoacondroplasica secondo 
Lamy e Maroteaux con nanismo grave. Qucst’ultima è 
caratterizzata dall'assenza di alterazioni craniofacciali, 
dal riconoscimento più tardivo della compromissione sta- 
turalc. in genere solo al 2°-3° anno di vita, dall’insuffi- 
ciente sviluppo dei nuclei epifisari, dall'aspetto biconvesso 
dei corpi vertebrali. 

L’a. è presente in altre specie oltre l’umana, cosi nei 
bovini, polli, conigli, e spesso con effetto letale sui feti. 
In alcune razze di cani è limitata agli arti senza dare di- 
sturbi di sorta. 

Prognosi 

Mortalità elevata nel periodo neonatale o anteparium 
(onde alcuni A A. ne fanno una varietà a parte: nanismo 
tanatoforo), pur arrivando molti soggetti all'età adulta. 

Terapia 

Nessuna: cura particolare deve essere rivolta all’ambiente 
dove vivono gli acondroplasici, per rendere meno penosa 
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la minorazione fisica di questi piccoli pazienti fatti oggetto 
di curiosità, se non di scherno, e il cui sviluppo mentale e 
affettivo è nei limiti normali. Nella donna acondropla- 
sica incinta il taglio cesareo è la regola per l'espletamento 
del parto. 
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O’OHCIO MAC.GIONI 

ACONITO E ACONITINA 

Sin. : aconito napello; aconito malapellc; aconito stornano. 
- F. aconi t napel\ tue luup hleu. - t. aconi te. - T. Lise n Ititi ; 
Akonìt; blauer Sturmhut. - s. acònito ; anapelo. - f. aconi- 
tine. - I. aconi tino. - T. Aconi tiri ; Acanti inani. - s. aconi ritta. 

Farmacologia 

L’aconito ( Aconitum napeliu.% L.l è un’erba ranuncolacea 
perenne delle Alpi, comune in Europa, in Asia, nell’Ame- 
rica del Nord; è molto tossica; da noi talvolta è coltivata, 
imprudentemente, quale pianta ornamentale nei giardini. 
In ogni caso è da tenere presente che le radici sono ca. 
IO volte più attive delle foglie. L’aconito contiene vari alca- 
loidi di cui i principali sono; l’ aconi tino, C* 4 H s: NO,,. la 
neopeUina . C as H u NO s — 3H 3 O t la benzoilaconina ( isoaco - 
ni lina ; picroaconitina), C al H n NO,„, e la pseudoaconitina 
( napelli na ; aceti! veratrll-pseudoaconina), C a ,H 4g NO, } . 

Dopo somministrazione dì aconitina si possono osservare 
effetti farmacologici a carico dei diversi apparati (cuore, 
circolo, respiro, ctc.) nella cui genesi è riconoscibile una 
stimolazione selettiva dei centri bulbari e specialmente del 
vago cardiaco (donde bradicardia e ipotensione). Tuttavia, 
alle dosi riescono fortemente depressive per i centri bui- 
bari e specialmente per quello respiratorio, dato questo 
di notevole interesse per la terapia dell’avvelenamento. 

Gli effetti farmacologici più importanti, rilcvabili per 
le dosi terapeutiche, sono, nell’uomo, un rallentamento 
dei battiti cardiaci, lino a 60-54/min in media, dovuto 
all’eccitazione del centro vagale bulbarc. un lieve abbas- 
samento della pressione e una diminuzione degli atti 
respiratori. 

Decadutone l’impiego terapeutico come antialgico, be- 
chico e controirritantc, l’aconitina riserva qualche inte- 
resse per lo studio sperimentale delle aritmie cardiache. 
L'iniezione subendocardica nell’area del nodo del seno 
nel cane vagotomizzato induce una fibrillazione auricolare 
di lunga durata, dovuta alla detonazione di un singolo 
focolaio cctopico di frequenza superiore a quella del nodo 
del seno. Nel cuore di rana è caratteristico il quadro di 
« peristalsi ». cardiaca da dissociazione atrioventricolare 
con frequenza ventricolare elevata. Su di esso si basa un 
saggio biologico per l’aconitina. 

Tossicologia 

L’aconitina ha una notevole tossicità: 1 mg può già essere 
mortale per l’uomo c accidenti gravi si sono riscontrati 
anche dopo somministrazione di 0,25 mg. Molto pe- 
ricolose sono, per la variabilità del contenuto di principi 
attivi, anche le preparazioni di aconito; gravi sintomi 
possono aversi con 5 mi di tintura, e 20-40 mi possono 
riuscire letali. 

289 


Nell’avvelenamento, che può prodursi per somministra- 
zione delittuosa (un tempo molto usata stante la difficoltà 
di ritrovare ('aconitina nel cadavere), per errata posologia, 
per scambio di tuberi di aconito con radici commestibili, 
ctc., si hanno accentuati disturbi della sensibilità con ane- 
stesia della faccia, poi degli arti e dei nervi sensoriali, con 
disturbi visivi c midriasi. ronzìi, perdita del gusto e del- 
l’olfatto. vertigini e cefalea. Poiché l’aconitina lascia in- 
tatti i centri superiori, l’intelligenza rimane lucida c il pa- 
ziente assiste consapevolmente al progredire dell'intossi- 
cazione. I fenomeni motori (incoordinazione e paralisi) 
non compaiono che tardivamente. A carico dell’apparato 
digerente si hanno salivazione abbondante, sete viva, vo- 
mito e talvolta diarrea. A carico del cuore, del circolo e del 
respiro, dopo una lieve eccitazione, subentrano disturbi 
di tipo paralitico: aritmia, staio sincopale, irregolarità 
respiratoria, ipotermia e asfissia. La morte si ha per para- 
lisi cardiaca o. più spesso, per paralisi respiratoria. 

Il trattamento causale è quello comune per avvelena- 
mento da alcaloidi (evacuazione c lavanda gastrica con 
soluzioni tanniche o iodoioduratc); quello sintomatico 
dovrà tener conto degli effetti selettivi di eccitazione e di 
depressione a carico dei centri bulbari. Si dimostreranno 
utili gli analettici e la respirazione artificiale; per combat- 
tere la stimolazione vagale è efficace l’atropina; in alcuni 
casi, contro l’azione depressiva sul cuore, si potrà ricor- 
rere allo strofanto per via endovenosa. 
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Definizione c generalità 

Composto di idrogeno e ossigeno (ossido di idrogeno), 
la cui formula molecolare più semplice c H t O. 

Enormemente diffusa in natura nei tre stati di aggregazione : 
solido, liquido c gassoso. Ricopre la superficie terrestre in una 
proporzione che si calcola (E. Rosner, 1939) di ca. il 71 % - 61 % 
per l’emisfero nord e 81 % per l’emisfero sud. Trovasi in grande 
quantità, allo stato di vapore, nell'atmosfera, donde precipita 
continuamente, in seguito a condensazione ( acqua meteorica ), 
sulla crosta terrestre. Quivi giunta, in parte evapora per tor- 
nare all’atmosfera, in parte attraversa gli strati solidi permea- 
bili per raccogliersi in determinati distretti del sottosuolo dove 
scorre c donde, per l’intervento di opportune condizioni, torna 
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Fig. I. .Schema che rapprendila l'insieme del ciclo fisico e del 
ciclo biologico dcll'a. nella biosfera. 



Fig. 2. Visualizzazione della distribuzione elettronica nella 
molecola dcll'a. 


in superficie (a. di sorgente, di fiume) a confluire (a. di lago, 
di mare). Questo ciclo e promosso dal calore solare che, fa- 
vorendo continuamente il passaggio dcll’a. allo stato di vapore, 
ne arricchisce e rifornisce l’atmosfera. 

Struttura dell’acqua 

I valori di quasi tutte le costanti fisiche c chimicofisichc della, 
sono in aperto contrasto con l'antica, e tuttora popolare, con- 
cezione che la rappresenta come un corpo formato di sem- 
plici molecole H a O. Cosi, ad cs., una costituzione semplice 
a base di soli aggruppamenti H,0 non potrebbe affatto giu- 
stificare la posizione dei punti di congelamento e di ebolli- 
zione dell’a. che risultano essere tanto più elevati di quelli 
degli idruri degli elementi che sono prossimi all’ossigeno nel 
sistema periodico (C'H„ NH,. HjS, HBr, SiH„ ctc.) o di altre 
sostanze composte da un piccolo numero di metalloidi vola- 
tili <H 2 Sc, SO,. n 2 o. NO,, ite.). 

Egualmente inesplicabili risulterebbero certe anomalie di 
comportamento quali, ad cs., quelle relative alla dilatazione 
termica, per cui la curva di densità dcll’a. presenta un valore 
massimo a ca. 4 *C al disopra del punto di congelamento, o 
l’abnorme valore della costante di Pictet-Trouton o il compor- 
tamento aberrante della variazione del calore specifico in fun- 
zione della temperatura. Lo stesso dicasi per il valore eccezio- 
nalmente alto della tensione superficiale, della temperatura cri- 
tica, della coesione, dell’indice di rcfrazionc, del calore specifico. 

La molecola singola 

L’unità monomcrica H a O c ben caratterizzata, c molte sue 
proprietà possono anche essere calcolate teoricamente. 

Questa entità molecolare ha una forma 


avente un angolo di 104,523* ed una lunghezza del legame 
O — H pari a 0,95718 IO'* cm (questa geometria si riferisce 
alla molecola H a O allo stalo di vapore). La sostituzione 
isotopica deuterio-idrogeno (v. inumo) cambia assai poco 
questi valori. 

La distribuzione elettronica può essere visualizzata come una 
nube di carica che, oltre ad estendersi lungo i legami, presenta 
due lobi come mostrato in figura <v. fig. 2). 

Si può dire, cioè, che tale struttura è rappresentata da un 
tetraedro, più o meno distorto, con l’ossigeno al centro, i due 
idrogeni su due vertici, c due coppie di elettroni (le cosiddette 


coppie solitarie o Ione pairs) la cui carica è preferenzialmente 
diretta verso gli altri due vertici. 

Questa situazione determina un'asimmetria nella distribu- 
zione di carica elettrica che conferisce alla molecola un ma- 
menro dipolare (v. fig. 2). In essa. cioè, il centro di gravità 
delle cariche negative non coincide con quello delle cariche 
positive: fra i due baricentri esiste una distanza definita e la 
molecola si comporta come se avesse un estremo caricato po- 
sitivamente c l’altro negativamente, costituendo quello che si 
chiama un dipolo permanente. La misura della asimmetria elet- 
trica di tali molecole c data da quello che si chiama momento 
elettrico dipolare: p = dq, dove d c la distanza in cm tra i 
due baricentri c q la carica del quanto elementare di elettricità 
( - 4.80 IO 10 u. c. s. C.G.S.). Questa grandezza, che c del- 
l’ordine di IO’ * 1 ", si esprime in unità Dchye : per l’a. è = 1,83. 
In qualità di dipoli permanenti le molecole H.O. in presenza 
di un campo elettrico esterno, tendono a polarizzarsi, ossia a 
orientarsi con l’estremo positivo verso il polo negativo c vice- 
versa ( polarizzazione di direzione)', tale fenomeno incide di- 
rettamente sul valore della costante dielettrica. Questo orien- 
tamento e sensibile alla temperatura in quanto viene ostacolato 
dall'agitazione termica. Attrazione c repulsione, che portano 
ad avvicinamento delle cariche eteronime, i dipoli acquosi 
esercitano anche gli uni sugli altri c sui gruppi polari di mole- 
cole di altri composti a momento elettrico non nullo. 

Da questi fenomeni dipendono, in parte, la forza di coe- 
sione dcll’a. stessa e la solubilità e miscibilità con essa di altre 
sostanze c il grado di idratazione (sohatazione) delle sostanze 
ncll’a. discioltc. 

La fase solida. Ghiaccio ordinario 

La struttura base del ghiaccio ordinario, o ghiaccio I, è stata 
stabilita mediante diffrazione di raggi X. Ogni atomo di ossi- 
geno c circondato da altri 4 atomi di ossigeno situati, agli 
angoli di un tetraedro, ad una distanza di 2,76 A (fig. 3). 
I.a posizione degli atomi di idrogeno è stata recentemente de- 
terminata mediante diffrazione neutronica. I risultati hanno 
confermato le proposte precedenti. Gli atomi di idrogeno 
possono occupare due alternative posizioni lungo un legame 
O — O, O — H — O. oppine O — H — O. Questo parti- 
colare legame X — H — Y viene comunemente chiamato 
legame idrogeno (v.) o ponte di idrogeno (v. LEGAMI CHIMICI). 
Si tratta di un legame non molto saldo, la cui energia di risolu- 
zione si aggira attorno a 5 kcal. il che rende possibili il suo 
formarsi c la sua rottura a temperature normali. 
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Fig. 3. Disposizione spaziale delle molecole dcll'a. nel ghiaccio 
normale. 


Le strutture delle altre nove fasi del ghiaccio derivano tutte 
per distorsione da quella del ghiaccio ordinario. 

La fast liquida 

Per cercare di comprendere tanti fenomeni presentati dall’a. li- 
quida sono stati proposti, e a tutt’oggi ancora discussi, molti 
modelli legati ai nomi di Samoilov, Pauling, Poplc, Huck.cn. 
Ncmcihy c Schcraga, ctc. Tali modelli possono suddividersi 
in due grandi gruppi, quelli cosiddetti del «continuo» e quelli 
delle « miscele ». 

Nei modelli del « continuo » si assume che intorno ad ogni 
molecola le interazioni tra tutte le molecole circostanti siano le 
stesse, c che le proprietà strutturali varino, entro un certo in- 
tervallo. in maniera continua. Le molecole in fase liquida man- 
terrebbero, sebbene distorti, i legami idrogeno presenti nel 
solido. 

Nei modelli delle « miscele » si assume che. a causa della 
presenza o meno di legami idrogeno, le molecole possano 
esistere in vari « stati » ben definiti (ad es. aggregati per le- 
game idrogeno a forma di grappoli, o in equilibrio con mole- 
cole singole non legate per legame idrogeno). 

L’apparente contraddizione tra i due tipi di modelli può 
non essere reale. Essi sono, infatti, delle approssimazioni c rap- 
presentano descrizioni molto semplificate della reale struttura 
dcll’a. liquida. Verosimilmente esistono in qucst’ultima molte 
specie di « aggregati molecolari » che differiscono sia nel nu- 
mero dei legami idrogeno che nel numero di coordinazione 
(numero di molecole più vicine ad una data molecola). 

Proprietà fisiche e chlmicofisiche 

Dal punto di vista delle proprietà fìsiche, l’a., malgrado la 
sua apparente banalità, risulta essere una delle sostanze natu- 
rali dotate delle più eccezionali qualità. 

1 campi di esistenza delle diverse fasi (elementi di volume 
chimicamente e fisicamente omogenei) dcll’a. sono normalmente 
rappresentati nel cosiddetto diagramma di stato , un diagramma 
cartesiano nel quale la temperatura è in ascissa e la pressione 
in ordinata (fig. 4). 

Le lince AB, AC e AD del diagramma rappresentano il 
luogo dei punti, ovvero i valori di p e t. di coesistenza, rispetti- 
vamente. del ghiaccio con il vapore, del ghiaccio con il liquido 
e del liquido con il vapore. Il punto A indica i valori di p e / 
(4.58 mmHg c 0,01 °C) in cui coesistono all’equilibrio il solido, 
il liquido ed il vapore. Nella zona appena accennata in figura 
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(in quanto sprovvista di interesse biologico) al disopra di 
2100 atm esistono le altre fasi solide, o del ghiaccio, stabili 
solo nelle condizioni di pel specificate dal diagramma. 

L'acqua allo staro liquido 

A temperatura e pressione ordinarie, l’a. pura è un liquido 
limpido, inodore c insapore. In strato sottile c incolore; sotto 
spessore maggiore di 2 m assume colore verde-azzurro assor- 
bendo, prevalentemente, le radiazioni dell’infrarosso. 

A pressione ordinaria, si mantiene allo staio liquido nel- 
l’intervallo di temperatura compreso tra 273,18 c 373,18° as- 
soluti (K). 

In tali condizioni la sua densità varia con la temperatura, 
e in modo assolutamente aberrante rispetto a quasi tutti gli 
altri liquidi i quali, com’è noto, aumentano e diminuiscono 
regolarmente di volume con l'aumentare c il diminuire della 
temperatura c. per conseguenza, hanno una densità che de- 
cresce con la temperatura. L’a. presenta il minimo volume e 
la massima densità in corrispondenza di 3,98 °C; al disopra 
di tale temperatura si comporla regolarmente, al. disotto il 
volume aumenta inversamente alla temperatura fino al punto 
di solidificazione. 

Il calore specifico dell’a., a temperatura e pressione ordinarie, 
è più alto di quello delle comuni sostanze. 

Esso è stato scelto come unita calorìfica campione (v. anche: 
caioria): si definisce come piccola caloria normale (cal 15°) 
quella quantità di calore che è necessaria per scaldare 1 g di a. 
da ; 14.5 a l 15,5 “C. e come grande caloria (kcal 15°) una 
quantità 1000 volte più grande (v. caloria). L’elevato calore 
specifico dcll’a. risulta in accordo con la legge di Joule e Woestyn 
secondo la quale il calore specifico di un corpo composto è la 
somma dei calori specifici degli atomi componenti. Riguardo 
alla variazione del calore specifico in funzione della temperatura, 
l’a. presenta un comportamento aberrante rispetto a quasi 
tutti gli altri liquidi, perché possiede un minimo di calore 
specifico in prossimità di -f 35 °C. 

Il coefficiente di compressibilità dcll’a. è assai piccolo: 0,000045 
per atmosfera a temperatura ordinaria; diminuisce col crescere 
della temperatura. 

La conducibilità termica e piccola nel caso dcll’a.. ma su- 
periore a quella di tutti gli altri liquidi, esclusi i metallici (mer- 
curio). A -f 25 °C c 0,001 36 (in unità C. G. S.). 

La conducibilità elettrica specifica dcll’a. (v. CONDUCIBILITÀ 
elettrica) c 5,49 • 10 8 Q * 1 etti *, a -4-25 “C. Questo valore 
corrisponde alfa, purificata al massimo grado, in recipienti di 
platino, privi d’aria. La conducibilità aumenta con la tem- 
peratura. 

La conducibilità elettrica dcll’a., per quanto minima, se- 
condo il valore sopra indicato, attcsta che le sue molecole si 
dissociano in parie e che tale sostanza si comporta come un 
elettrolita debole, ovvero 

H,0 «* H- - OH- 

In realtà si dovrebbe scrivere 

2H,0**H,0* -f OH- 
oppure, in maniera del tutto generale, 

nH 2 0 «► HfHjO)*.,.* 4 OH(H,0); 

in quanto in soluzione gli ioni sono tutti solvatati. 

Poiché nei calcoli delle concentrazioni ioniche c indifferente 
considerare lo ione idrogeno H , o lo ione ossonio (o idronio o 
idrossonio ) HjO”, o lo ione idrogeno sabotato H’(H a O), co- 
munemente si parla, per semplicità, di concentrazione di ione 
idrogeno. 

Pertanto anche alfa, si applica, secondo Ostwald, la legge 
dell'azione di massa per cui la concentrazione delle molecole 
indissociatc c proporzionale al prodotto della concentrazione 
degli ioni. 

Ricordiamo che in un caso come questo che corrisponde 
alla dissociazione di un elettrolita binario, indicando con r la 
sua concentrazione (numero di grammomolecole per litro) e 
con x il grado di dissociazione 
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numero di molecole dissociate 


tate _ \ 
issoeiazione / 


numero di molecole prima della dissociazione 
avremo che la concentrazione di ogni ione sarà xr e quella 
delle molecole indissociate (1 — x)c. D’altra parte, quando 
è soddisfatta la legge delle masse attive, il quoziente K c delle 
concentrazioni 

f a ninni • c eaik»ni 


f molecole imlrttocutc 


deve essere costante (a una determinata temperatura). Allora 
si avrà, essendo xc • xc = aV: 


K c (I — a) c, ossia K tf = 



Essendo x precisamente misurabile con melodi condulti- 
metrici, il valore di K e può essere facilmente ricavato. 

Risulta che la costante di dissociazione della, a + 25 *C è 


Km,< 


IH ][OH ] 
[H,0] 


= 1,8 • IO 1 


In pratica, dato il piccolissimo valore di x (~ IO - *) per l’a- 
la concentrazione di a. tndìssociata [H*0] si considera uguale 
alla concentrazione dcll'a. totale che c costante e pari a 


J000 

18 


55,5 moli I. 


Si può allora scrivere 


K, v > (H s OJ - 1,8 IO"" • 55.5 = [H ’ J [OH-J = K* = IO"” 

La grandezza K w è chiamata « prodotto ionico dcll’a, ». 

Il valore di K w aumenta con la temperatura: 


a IO °C c 2,92 • I0 n 
50 °C 1,469 -IO" 1 * 
50 “C 5.47 • 10 u 


La costante dielettrica dell’a. e — 81,29, a — 18 "C, c varia 
con la temperatura. Per l'intervallo tra 0*C c -f 76 °C vale la 
formula: D - 88.23 — 0.4044 / - 0.001035 /*. 

Tale valore, che c eccezionalmente elevato rispetto ai co- 
muni liquidi, spiega la spiccata attitudine che l'a. ha di man- 
tenere separate le cariche elettriche, e pertanto la proprietà 
che essa possiede, fra tutti i solventi, di esercitare il massimo 
potere dissociarne sugli elettroliti. 

Vindice re fratto metrico dcll’a. (per la luce gialla del sodio) 
è, a -f 18°C: n = 1,33317; diminuisce notevolmente con 
(‘aumentare della temperatura. 

Il potere dispersivo a -f 20 *C è 0,0445. 

La velocità del suono nella., a -f 15 *C, c di 1457 m/scc, c 
aumenta con la densità (nell'a. di mare, a d = 1,0245, è di 
1503, c nel vapore d’a., a I10*C, è di 413 m/sec). 

La tensione superficiale del la. c, dopo quella del mercurio, 
la più alla fra quelle di tutti i comuni liquidi. Alla intcrfacic 
acqua, 'aria umida, assume, in funzione della temperatura, il 
valore, in dinecm: 


a - 75,49 (I —0,00190179 / — 0,0000024991 t 2 ). 


Per ciò che riguarda le sostanze tensioattive rispetto a 1 l’a . . 
ricordiamo che la maggior parte degli elettroliti inorganici, in 
concentrazioni adeguate, innalzano la tensione superficiale di 
essa, mentre i saponi, i sali biliari, le proteine, c una grande 
quantità di altri composti organici, l'abbassano (sostanze Ita- 
lo tane). 

La viscosità dcll'a. ha, rispetto a quella di molti dei comuni 
liquidi, un valore abbastanza alto. Il coefficiente di viscosità 
assoluta della, (espresso in dine • sec em J . unità C. G.S.) è, 
a + 20 °C 0,010050; a f 20,20 °C - 0.010000; diminuisce 
col crescere della temperatura. Ricordiamo che l'unità assoluta 
di viscosità chiamasi poisc c vale, praticamente, 100 volte la 
viscosità assoluta della, a -f 20,20 °C ( centipoise) . 

L'a. viene, il più delle volte, scelta come liquido di riferi- 



Fig. 4. Diagramma di stato dell’a. Tutte le lince rappresentano 
il luogo dei punti di pressione e temperatura ai quali sono 
in equilibrio le diverse fasi dcll’a. Nei punti di incontro di 
più lince coesistono aU'cquilibrio tre fasi. Con i simboli I, 
li. Ili, etc.. vengono indicate le diverse fasi del ghiaccio. 


mento nelle misure di viscosità relativa, nel qual caso si con- 
viene attribuire alla sua viscosità il valore I. 

Secondo Eòtvòs e secondo Ramsay e Schiclds la tensione 
superficiale di un liquido è funzione della temperatura in base 
all'espressione 

o (ÌAVsp) 2 ** — K (f e — /— 6) 

dove (MFj,/?) 1 ' 3 è proporzionale alla superficie molecolare, M è 
il peso molecolare c Vsp il volume specifico del liquido; t c è la 
temperatura critica del liquido, c / la temperatura alla quale 
la misurazione di tensione superficiale viene effettuata. Le tem- 
perature sono espresse in gradi centigradi. K. è una costante 
che ha il valore di 2,12 per i liquidi normali non associati. 
Se il liquido c associato, la costante c inferiore a 2,12, ossia il 
peso molecolare effettivo è maggiore di quello introdotto nel 
calcolo basato sull’assunzione che non esista associazione. 
Per l’a. la costante di Eòtvòs c 1,03. 

L'acqua allo stato di vapore 

L’a. passa allo stato di vapore ad ogni temperatura, e ad ogni 
certa condizione di temperatura e di pressione ambiente il 
vapor acqueo esercita una pressione determinata. Quando 
qucst'ultima diventa uguale alla pressione ambiente, l’a. si tra- 
sforma (improvvisamente) rapidamente c totalmente in vapore, 
ossia bolle. A pressione atmosferica normale tale fenomeno 
si verifica quando l'a. ha raggiunto la temperatura 373,18° 
assoluti (K.) c tale temperatura corrisponde a -f 100° della 
scala Centigrada, a 212* della scala Fahrenheit c -F 80° della 
Réaumur. 

A pressione ambiente costante la tensione di vapore dcll’a. 
cresce in funzione della temperatura con andamento esponen- 
ziale. La temperatura critica dcll'a. (quella, cioè, al disopra 
della quale non è più possibile ricondurla allo stato liquido 
per quanto alta sia la pressione cui venga sottoposta) è 4- 374 *C. 
La pressione critica dcll’a. (quella necessaria, cioè, per liquefarla 
alla temperatura critica) c di 217,72 atm. Il volume critico è 
3,1 cm*/g. 

Il calore latente di vaporizzazione dell’a. (quantità di calore 
necessaria per trasformare 1 g di liquido a +■ 100 °C in va- 
pore alla stessa temperatura) c di 539,55 cal. Esso è maggiore 
di tutti i calori di vaporizzazione. Come per gli altri liquidi 
esso è tanto più grande quanto più bassa è la temperatura 
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alla quale l'evaporazione ha luogo. A -f 37 °C, per l'a., cor- 
risponde a 575,6 cal/g. 

L'a.. come altre sostanze che facilmente si polimeri zzano 
allo stalo liquido, fa eccezione rispetto alla regola enunciata 
da Pictet e Trouton. Questa insegna che, se L c il calore di va- 
porizzazione di una sostanza liquida, M il suo peso molecolare 

e T la temperatura assoluta di ebollizione, il rapporto ^ 

ha il valore, praticamente costante, di 21,5. Per l’a. tale valore 
corrisponde a 26. 

L'aggiunta di un soluto all'a. fa si che. a parità di tempera- 
tura. la sua tensione dì vapore diventi inferiore e. conseguente- 
mente, nc innalzi il punto di ebollizione. In tali condizioni la 
tensione di vapore di una determinata soluzione acquosa è, 
alte più diverse temperature, sempre di una medesima percen- 
tuale minore della tensione di vapore dcll’a. pura, e tale abbas- 
samento e proporzionale alla quantità di sostanza disciolta. 
Tutto ciò vale sempre che si tratti di soluzioni diluite. Soluzioni 
acquose diluite, di sostanze diverse (che non subiscono disso- 
ciazione elettrolitica) ma di uguale molali tà. presentano eguale 
innalzamento del punto ili ebollizione. Tale innalzamento ri- 
ferito a soluzioni I molali prende il nome di innalzamento 
molecolare c. a pressione atmosferica 760 mmHg. ha il valore 
di 0.51 1 °C (costante ebuUioscopka ). [Ricordiamo che si chiama 
soluzione molale (piu esattamente 1 molale) quella che contiene 
una grammomolccola (mole) di sostanza disciolta in 1000 g 
di solvente). 

Quando il vapor acqueo contiene particelle di a. liquida 
disperse in sospensione, si dice umido: in tale caso il rapporto 
tra il peso del vapore c il peso della miscela vapore 1 a. sì 
chiama titolo del sapore. Il vapore umido , riscaldato a pressione 
costante, si trasforma in vapore secco c. continuando il riscal- 
damento, in vai» tre surriscaldato. 

L’acqua allo stato solido 

Alla temperatura di 273,18° assoluti, c a pressione ordina- 
ria. I‘a. passa allo stato solido trasformandosi in ghiaccio. 
Tale temperatura corrisponde a 0" della scala Centigrada e 
della Réaumur. e a 32* della Fahrenheit. Il calore latente di 
fusione dell’a. (quantità di calore necessario per trasformare I g 
di ghiaccio in a., a 0*C) c di 79,71 cal. £ maggiore di quello 
di qualsiasi altro liquido, eccetto l'ammoniaca. Raffreddando 
l'a. in determinate condizioni (sottrazione assai cauta di calore; 
operando nel vuoto o sotto elio; o in tubi capillari) c possi- 
bile portarla a temperatura anche notevolmente inferiore a 
quella di congelamento (fino a — 10 *C.\ a — 20 “CI senza che 
solidifichi. Tale fenomeno che si chiama soprafusione o sotto- 
raffreddamento è dovuto ad uno stato di equilibrio assai in- 
stabile che una minima perturbazione (agitazione, introduzione 
di sostanze estranee o di particelle di ghiaccio stesso, ctc.) 
può rompere: in tal caso la temperatura risale rapidamente 
fino aO'Cca questo punto rimane finché tutta la massa li- 
quida non si è solidificata. L'aggiunta di un soluto (sostanza 
solida o gasi abbassa il punto di congelamento dcll'a., c, nel 
caso di soluzioni diluite (non oltre 0,1 M> di sostanze che non 
subiscano dissociazione elettrolitica, tale abbassamento (che si 
indica con A) c direttamente proporzionale alla concentra- 
zione del soluto e indipendente dalla natura di esso. Si chiama 
abltassamenlo molecolare dctl'a. lo spostamento del punto di 
congelamento dovuto alla dissoluzione in 1000 g di essa di 
I grammomolccola (soluzione I molale) di una qualsiasi so- 
stanza non dissociabile: a pressione ordinaria corrisponde a 
1,860 *’C (costarne crioscopica ; v. crioscopia). 

L’abbassamento del punto di congelamento dcll'a. dipende 
dal numero di « particelle ^ che si trovano in soluzione. Questo 
significa che se il soluto dà luogo a processi che portano ad 
una variazione del numero di particelle discioltc, ovvero si disso- 
cia. la molatila dovrà essere moltiplicata per il cosiddetto bino- 
mio di van't HolT: [I + a (v — I)]. In questa espressione * 
rappresenta il grado di dissociazione, mentre v è il numero di 
specie (ioni) che si originano dalla dissociazione di una molecola. 

La pressione atmosferica ambiente incide sul punto di con- 
gelamento della, assai meno sensibilmente che sul punto di 
ebollizione. Approssimativamente il punto di congelamento 
dcll’a. si abbassa di 1 °C per un aumento di pressione di 100 
atm. Il ghiaccio possiede una tensione di vapore che consente 
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il suo passaggio diretto allo stato di gas (sublimazione) anche 
a temperature assai inferiori a 0 °C. 

1) passaggio dcll'a. allo stato solido e accompagnato da un 
notevole aumento di volume, sicché il ghiaccio, a pressione 
ordinaria, ha una densità di 0,9l7<vo c pertanto galleggia 
anche sull’a. pura, che a 0 *C, prima di congelarsi, ha den- 
sità 0.999868. 

Come si vede dal diagramma di stalo (fìg. 4). per pressioni 
superiori alte 2100 atm esistono altri tipi di ghiaccio, aventi 
tutti una densità maggiore di quella dcll'a. liquida, e che dif- 
feriscono dal ghiaccio normale per una diversa disposizione 
spaziale delle molecole. 

La conducibilità termica del ghiaccio è piccola, ma supcriore 
a quella dell'a. lìquida. 

Può elettrizzarsi per sfregamento; c cattivo conduttore del- 
l'elettricità. In condizioni ordinarie forma cristalli apparte- 
nenti al sistema esagonale. Rispetto alla durezza gli compete 
il valore 1,5 della scala di Mohs. 

Isotopi 

Con la scoperta degli isotopi stabili dell'ossigeno c dell’idro- 
geno si é subito intuito che l'a. naturale fosse una miscela di 
diverse specie differenti nel peso molecolare. 

Sono noti tre isotopi dell’idrogeno : ‘H. -H (o D. deuterio) 
3 H (tritio), e sci dell'ossigeno: "O, lr *0, **0. I7 0. ,8 (>, ,b O. 
Di questi a H. “O, ,: ‘0 c **0 sono radioattivi. 

Il preciso contenuto isotopico dcll'a. naturate dipende dal- 
l'origine del campione, ma entro certi limiti di variabilità si 
può dire che l'abbondanza di Hj’*0. H a ,7 0 c HDO c, rispet- 
tivamente, 0.20%. 0.04% c 0,03 %. 

Acqua anomala 

La fase condensala che si ottiene da vapore di a., ad una pres- 
sione inferiore a quella atmosferica, in capillari di quarzo o di 
pvrex, possiede proprietà tìsiche molto diverse da quelle dell’a. 
ordinaria. Lippincott ha recentemente proposto che questa 
fase (alla quale si è dato il nome di a. anomala) sia costituita 
da un particolare polimero <H 3 0)n. 

Questa <• a. anomala » c stata ottenuta solo in quantità 
molto piccole, c pertanto la mancanza di accurate analisi non 
ha ancora permesso di chiarire se si tratti di a. veramente pura 
o di soluzioni di silice. La questione è. al momento, molto 
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Introduzione 

Dal punto di vista biochimico l'a. è di importanza essen- 
ziale. La mente umana ha riconosciuto fin dai tempi più 
remoti l'indissolubile rapporto che corre tra l'a. e i fe- 
nomeni vitali: basterebbero a farne fede le più antiche co- 
smogonie di cui serbiamo memoria. Però solo verso la 
metà del secolo scorso, col nascere e Io svilupparsi della 
chimica biologica, si cominciarono ad acquisire, specie 
per inerito di C. Bernard, di Liebig e di Hoppe Seyler le 
prime fondate nozioni sull'Importanza dell'a. nell’economia 
dei processi vitali. Contemporaneamente si approfondi- 
vano le conoscenze sulle proprietà fisiche e fisicochi miche 
di questo fluido il quale, alla luce delle nuove indagini, 
si rivelava, con sorpresa degli studiosi. « fra tutte le so- 
stanze note, quella dotata della più rimarchevole combina- 
zione di proprietà» (Bayliss). 

Rifacendosi alla ingegnosa generalizzazione di C. 
Bernard, che volle abbattere ogni fondamentale distin- 
zione tra organismi acquatici c organismi aerei ricono- 
scendo che questi ultimi solo in apparenza dall’a. si al- 
lontanano, in quanto tutti i loro elementi cellulari sono 
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incessantemente immersi in un mezzo idrico ( milieu 
intèrieur) che una circolazione, elementare o complessa, 
di continuo rinnova. Dubois non esitava ad affermare 
(1909) che gli «organismi viventi sono soprattutto costi- 
tuiti dall'a.: essi non sono che a. in movimento». 

Del resto già 30 anni prima (1877) Hoppe Seyler aveva 
assiomaticamente affermato nel suo trattato di biologia 
generale che « non solo gli organismi vivono nell'a., ma 
propriamente nell’a. che scorre ». 

Col nuovo secolo i maggiori trattatisti di biologia non 
tralasciano più di sottolineare l'importanza che la comples- 
sità di struttura e le proprietà dell'a., svelate dai chimico- 
fisici, assumono per la comprensione dei processi vitali. 

Stato dell'acqua nella materia vivente 

Fin dall’epoca in cui L. J. Hendcrson (1913) pubblicò la 
memorabile raccolta dei suoi saggi intitolata « The Fitness 
of thè Environment », con la quale, guidato da un’ispira- 
zione del tutto originale, dimostrava che il fenomeno 
deU'adattumcnto biologico poteva essere considerato non 
solo nel senso dell'adattamento degli organismi viventi 
alla biosfera, ma anche in quello inverso della assoluta 
idoneità delle caratteristiche fisiche e chimiche di questa 
per l'emergenza della materia vivente e per l'attuarsi delia 
vita stessa, c stato universalmente riconosciuto che all’a. 
e all'intera/ione tra questa e qualunque altro biocosti- 
tuente. sia inorganico che organico, spetta un ruolo 
assolutamente determinante per l’esistenza c la sussi- 
stenza di ciò che vive. 

È intuitivo che il chiarimento del ruolo biologico dell'a. 
debba andare di pari passo con quello della struttura di 
questa singolarissima sostanza. Sta di fatto, però, che 
malgrado un'applicazione oramai più che ccntcnnalc allo 
studio di qucst'ultima. moltissimi enigmi essa ancora pre- 
senta alla mente dei fisici, dei chimici e dei chimicofisici. 
È incoraggiante, tuttavia, riconoscere che nell'ultimo 
ventennio, specie per le istanze vieppiù pressanti della 
scienza biologica, e grazie al perfezionamento di ancora 
più penetranti metodi di indagine, l’argomento c stato 
attaccato con maggior vigore e con più sistematica strate- 
gia. I risultati di questi più recenti avanzamenti sono stati 
discussi in numerosi congressi dedicati alla struttura dell'a. 
c alle interazioni tra a., soluti e macromolecole biologiche, 
nonché riassunti in varie trattazioni monografiche (N. E. 
Dorsey. 1940; W. Luck. 1964; J. L. Kavanau. 1964). 

Nonostante ciò devesi ammettere che, allò stato presente, 
il problema del ruolo biologico dell'a., ben lungi dall’es- 
sere risolto, comincia appena a prospettarsi al più signi- 
ficativo dei suoi livelli, quello della biologia molecolare, 
lasciando intravedere aspetti di una complessità mai prima 
sospettata. Ovviamente la sua soluzione, nonché raggiunta, 
non potrà nemmeno essere ragionevolmente tentata finche 
la fisica e la chimica, superate le molle controversie che 
tuttora vigono al riguardo, non saranno giunte a formulare 
una teoria soddisfacente non solo dell'a. liquida ma dello 
stesso stalo liquido in generale. 

Per attenerci a quanto finora è stato più intuito che di 
fatto sperimentalmente dimostrato, a proposito della parte- 
cipazione dell'a. all'organizzazione funzionale del proto- 
plasma. c che rappresenta io sfondo concettuale sul quale 
convenientemente può essere impostalo il problema sud- 
detto. si può, in via del tutto schematica, distinguere una 
a. libera da un'a. fissa, o legata. 

L’a. libera, pur rappresentando il più cospicuo compo- 
nente dei liquidi organici (sangue, linfa, liquor, succhi 
interstiziali, succhi intracellulari, secreti), non costituisce 
l'aliquota maggiore dell'a. totale che consiste, invece, 
nella. legata in varie guise (a. di costituzione). Questa 


fa parte integrante dei tessuti c dei liquidi dell'organismo 
vivente, sia cornea, di imbibizione dei biocolloidi < Qucllungs- 
maser ). sia come a. dì idratazione dei numerosissimi altri 
biocostituenti organici c inorganici che hanno natura 
ionica o che sono rappresentati da molecole aventi un alto 
momento dipolare, sia, infine, entrando nella composi- 
zione di alcune molecole organiche, o addirittura di so- 
stanze cristalline (a. di cristallizzazione), dove, comunque, 
si trova in proporzioni definite e costanti. 

Un antesignano delle ricerche sull'a. legata è stato R. 
A. Gortner, ma contemporaneamente, e dopo di lui, si 
sono attivamente occupati della questione numerosi altri 
A A. (Rubncr. Hill, Nicloux, Grollmann, Briggs, Krcviski, 
Fauré-Frémiet, Lecomte du Notly, Sponsler, etc.). 

Per quanto, come s'é detto, l'intero quadro manchi an- 
cora di qualsiasi autentico dettaglio, c perciò risulti an- 
cora del tutto insufTiciente ai più autentici fini conoscitivi, 
sembra lecito immaginare che solo in via di primissima ap- 
prossimazione si possano concepire, nella compagine delle 
strutture protoplasmatiche, due frazioni distinte di a., 
l'una libera c l'altra legata. 

La spiccata tendenza! che le molecole d'a. presentano, 
per essere polari, ad associarsi ordinatamente tra loro anche 
allo stato liquido, c quella di lasciarsi attrarre c orientare 
da centri di carica elettrica dell'uno o dell’altro segno, 
fanno logicamente presumere l’esistenza nei protoplasmi 
di un continuum costituito da un reticolo di molecole idriche, 
le maglie del quale sono più o meno tenaci e variamente 
deformate per la presenza e la varianza dei campi elettrici 
creati da micromolccolc, da macromolecole e da ioni 
integrantisi nelle strutture cellulari fisse, o comunque coin- 
volti nella dinamica funzionale di queste. Al riguardo va 
ricordalo che le molecole proteiche e i loro aminoacidi 
costituenti, oltre a possedere nella loro struttura centri 
di addensamento di cariche elettriche dell'uno e dell’altro 
segno, e cioè essere polarizzati, assumono anche cariche 
elettriche in virtù del processo di ionizzazione cui vanno 
incontro per il loro carattere anfotcrico non appena, com’è 
la regola, il pH ambientale si discosti dal valore isoclct- 
trico caratteristico per ciascuno di essi. I gruppi ionizzati, 
o comunque elettricamente caricali, di proteine e di ami- 
noacidi attraggono le molecole d’a. e fanno si che queste 
li idratino, addensandosi ordinatamente a circondarli di 
un mantello di solvatazione sotto la forza orientatrice delle 
cariche antinontiche. In tal modo le macromolecole for- 
mano strutture aventi una certa regolarità, non dissimile 
da quella delle classiche strutture cristalline che incorpo- 
rano molecole d'a. in modo analogo a quanto si verifica 
per l'a. di cristallizzazione inclusa in molti cristalli dì 
composti inorganici. 

Oltre a ciò va tenuto presente che il protoplasma è 
ricco di ioni inorganici idratati, particolarmente K , Na r , 
H . C'a . Mg . CU, HC O :i . Il, PO, , OH . i quali, 
attratti dai gruppi oppostamente caricati delle molecole 
organiche, quelle proteiche in special modo, restano im- 
brigliati nel sistema micellare. in seno al quale si concen- 
trano sia aderendo alle supcrfici delle macromolecole, 
sia penetrando all'interno di queste. In tale processo 
un ruolo determinante sembra spettare al rapporto tra il 
diametro degli ioni idratali c quello degli spazi inter- 
e intram ice Ila ri. Un simile aumento distrettuale della 
concentrazione di ioni inorganici nell'impalcatura orga- 
nica del citoplasma fa aumentare la pressione osmotica, 
(v. osmosi r. pressione osmotica) per cui viene attratta 
altra a. nell’interno della cellula con conscguente rigon- 
fiamento. e con modificazione della struttura micellare che, 
a sua volta, fa variare la selettività di questa per le diverse 
specie ioniche. Da ciò deriva, verosimilmente, un dina- 
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mismo delle strutture miccllari che condiziona un’inquie- 
tudine dell'a. intracellulare che all'osservazione microsco- 
pica si rileva sotto forma di quei moti intcriori del cito- 
plasma che prendono il nome di correnti di convezione. 
E lecito presumere che queste correnti siano provocate, 
in larga misura, da un progressivo adsorbimento (v.) di 
ioni, dalla conseguente entrata d'a., dal rigonfiamento e 
dalla dissoluzione di strutture precedentemente rigide, e 
successiva riorganizzazione della compagine micci lare. 

Contenuto idrico degli organismi viventi 

La misurazione del quantitativo totale di a. presente in un 
substrato organico è di esecuzione relativamente semplice. 
Si espone la sostanza in esame ad una temperatura su- 
periore a quella di ebollizione dell’a., in condizioni ordi- 
narie di pressione, e tuttavia non così elevata da far te- 
mere la volatilizzazione di alcuni degli altri componenti. 
L'esposizione viene prolungata fino a raggiungimento 
di peso costante (residuo secco): la perdita di peso che il 
materiale cosi subisce corrisponde al contenuto idrico 
totale. Si considera sicura una temperatura di operazione 
di + 105- II0*C 

Valutato per mezzo del residuo secco dell’intero soma 
o delle sue parti componenti, il contenuto totale di a. 
degli organismi animali e vegetali, in condizioni normali 
di vita, è sempre cosi elevato da prevalere su tutti gli altri 
costituenti. In generale si può affermare che esso varia 
entro limiti compresi tra la metà e i 9/10 del peso dell’in- 
tero organismo. Pur potendo scendere in alcuni esseri 
(ad cs. insetti) fino a valori del 10%, per gli animali ter- 
restri sono da ritenersi corrispondenti alla media valori 
aggiuntisi attorno al 60-70%. Raccogliamo nella tabella 
seguente, desumendole dai dati riportati dai diversi AA. 
( Vlès, Heilbrunn), le percentuali di a. totale di alcuni 
organismi: 


Specie 

Percentuale 
di a. totale 

Specie 1 

Percentuale 
di a. totale 



Salpa 

, 96.3 

| 

i 58,5 Bischoff 

Cesiu s 

96.2 


^ < 1 62,8 Bechi hold 

Rhizostoma 

96,0 


i 63.0 Skclton 

Ttlhyt 

95,3 


; 65,7 Volkman 

Lumbricus cotti- 




pianatiti 

87,8 



Cerianthus ntem- 


ratto 

65,3 

branaceus 

1 87,7 



Mytilus 

82.2 

cane 

65,7 

Hetix pamatia 

80,5 



Paramecium 

79,0 

gatto 

64,2 

Plasmodio di 




Aethalium 

70.0-82.6 

coniglio 

68,8 

Batteri 

! 73.0-84,0 




Quanto alla variabilità dei dati sopra riferiti, nei ri- 
guardi dell'uomo è da tener presente che, a parte le dif- 
ferenze imputabili principalmente alla metodica adottata 
e alle modalità di morte del soggetto in esame, la percen- 
tuale di a. totale può variare piuttosto sensibilmente da 
un individuo all’altro, nell'ambito di questa come delle 
altre specie animali, oltre che in rapporto a fattori alimen- 
tari, endocrini, ctc., soprattutto per il variare della quantità 
di grasso totale e di strutture scheletriche, dato che queste 
ultime e il tessuto adiposo sono le parti meno ricche di 
a. Ancora allo stesso proposito va ricordata l’importanza 
del fattore età il quale fa si che, di norma, per uno stesso 
organismo, la percentuale del contenuto idrico totale vada 


progressivamente scemando col procedere dello sviluppo, 
secondo un decremento che, pur facendosi meno sensibile 
una volta raggiunto lo stato adulto, continua fino alla 
vecchiaia per regredire, sembra, nelle fasi estreme di questa. 
Nella tabella seguente sono riportati i valori del contenuto 
idrico totale dell'organismo umano dagli stadi embrionali 
all'adulto: 


HjO % 


secondo 

Mari 


secondo Aron 


Embrione 

di mesi 

i 14 


97,54 

» 

» 

» 

2 

97 



» 

» 

» 

2 14 

— 

93,82 

» 

» 

» 

3 

94 



» 

» 

» 

4 

92 

91,38 

» 

» 

» 

5 (1 metà) 

) 85 

92.00 

» 

» 

» 

5 (Il metà) 

90.10 

» 

» 

a 

6 


86.47 

» 

» 

» 

7 


83.20 

» 

» 

» 

8 

— 

82.90 

» 

» 

» 

8'/J 


75,28 

» 

» 

» 

9 

74 



Neonato 




66-f- 74 

71,20 

Bambino di 

56 

giorni 

— 

70,15 

Adulto 




58-:- 67 

59,9 :-67,6 


La più sensibile variazione delle prime fasi va soprat- 
tutto attribuita al progressivo sviluppo dei tessuti relati- 
vamente meno idratati, quali l'adiposo, il connettivale 
c l’osseo: si ammette che negli organismi, c nei singoli 
tessuti, il grado di idratazione sia direttamente propor- 
zionale all’attività funzionale. 

Oltre che col progredire dello sviluppo ontogenetico, 
l’idratazionc diminuirebbe con quello dello sviluppo 
filogenetico ( legge di von Bezold). 

Sia negli animali che nelle piante la ripartizione dell’a. 
totale nei vari organi, tessuti e liquidi dimostra una note- 
vole diversità di valori. Si consulti in proposito la tabella 
seguente (da H. Marx, con qualche aggiunta) relativa al- 
l’organismo umano: 


Tessuto 


Tessuto H t O* 


tHS 

JtXb 

e si i 
£ 95 a 


ip= 

pi 




Smalto 

1 2 


Timo 

75-78 

2.5 

Avorio 

4 


Cuore 

74-81 


Ossa 

22-34 

9-13 

Milza 

75-86 

2,5 

Tessuto 



Polmoni 

78-81 


adiposo 

29-32 

12-13 

Sostanza 



Connettivo 

! 55 


grigia 

82-94 


Midollo 



Testicoli 

86-88 


spinale 

64-79 





Fegato 

1 68-70 i 

1,5-2 

Corpo vitreo 

98,5 

4,7-9 

Sostanza 



Sangue 

78-83 


bianca 

69-75 : 

2,5-3 

Bile 

86 


Pelle 

72-74 

6-11 

Latte 

88 


Pancreas 

72-78 | 


Linfa 

95-97 


Muse, striato 

73-77 1 

47-51 

Succo gastrico 

97-98 


Intestino 

73-82 

3-4,5 

Lacrime 

98,2 


Rene 

74-84 


Liquor 

98.8-99 


Tiroide 

75-77 


Saliva 

99,5 



| 


Sudore 

99.5 j 
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È importante notare, oltre alla grande variabilità del 
contenuto d'a. nei diversi organi e tessuti (dai 2% 
dello smalto dentario al 98,5% del corpo vitreo), i se- 
guenti fatti: 

1) che la maggior parte degli organi hanno un conte- 
nuto idrico che supera, più o meno decisamente, il va- 
lore del 50%; 

2) che la consistenza delle parti corporee non dipende 
unicamente dal rapporto tra a. c materia solida. Cosi 
il corpo vitreo appare come un corpo solido ad onta 
di un contenuto idrico del 98,5 %. mentre il sangue è un 
fluido con un lasso del 78 : 83%. La stessa materia grigia 
del tessuto nervoso è notevolmente più ricca d'a. (82 94 %) 
del sangue; 

3) che la maggior parte dell'a. totale si trova incorpo- 
rata nei muscoli <47 SI %), nella pelle <f> 1 1 %) e nel- 

l'adipe (12 : 13%). Quest'ultimo, però, a parità di peso 
contiene meno della meta dell'a. dei primi due, onde la 
validità della norma che più un organismo è grasso, minore 
è la sua percentuale di a. I muscoli invece, che. oltre a 
costituire una delle maggiori componenti del peso somatico, 
sono fortemente idratati, rappresentano la maggiore 
riserva idrica dell 'organismo. 

Se si confrontano specie tra loro non molto lontane si 
vede che. per ogni determinato organo o tessuto, il con- 
tenuto idrico non differisce gran che da una specie all'al- 
tra. Ma. fatto ancor più importante, nell'ambito di una 
stessa specie ciascun organo o tessuto è caratterizzato 
da un peculiare grado di idrata/ione; fa,, dunque, si 
comporta quantitativamente come una costante cellulare 
(A. Mayer e G. Schacflcr). 

I principali ruoli biochimici dell'acqua 

L’assoluta indispensabilità dell’a, sia per la formazione 
che per il dinamismo reattivo dei biocomposti è intuitiva- 
mente desumibile dalle semplici conoscenze di chimica 
generale. Quest'ultima, condensando un'esperienza se- 
colare nell'aforisma corpora non agunt nisi solata, ha 
affermalo una verità empirica che attinge il suo valore 
più universale proprio nel caso dell’a. F. l’a. è appunto 
non solo il più abbondante costituente della materia vi- 
vente, ma anche il suo principale c più ubiquitario solvente. 
La sua presenza, oltre che nel teatro reattivo del micro- 
cosmo intracellulare, è assolutamente indispensabile 
anche nell’ambiente in cui le cellule possono formarsi e 
vivere. 

Della indipcnsabilità dell'a. come ingrediente biochimico 
per la sintesi di molecole organiche danno atto tutte le 
teorie finora avanzate in sede scientifica sull'origine della 
vita. D'altro canto, in sede sperimentale, qualsiasi tentativo, 
finora coronato da successo, di sintesi abiogcnichc di 
composti organici a basso o ad alto peso molecolare, otte- 
nibili in ambienti simulanti presunte condizioni prebio- 
tiche, ha comportato in ogni caso la presenza dell’a. tra 
i materiali di partenza. 

Del resto, la stessa fotosintesi clorofilliana, processo 
biochimico basilare dell'epoca biotica, altro non è in es- 
senza, come acutamente afferma A. Szcnt-Gyòrgyi. che una 
separazione degli elementi dell’a., cosi come la respira- 
zione (v.) si riassume, in ultima analisi, in una riunione 
degli stessi a formare nuovamente la molecola ori- 
ginaria. 

Trattando, nei termini più generali, dell'importanza 
biochimica dell'a. è quanto mai suggestivo riandare alle 
parole con le quali il sommo biologo testé citato ha sa- 
puto condensare (1957) le sue meditazioni quanto mai 
penetranti al riguardo. « Lo studio dell’a. - egli dice - 
nei suoi rapporti con le strutture biologiche e con i processi 
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di eccitazione elettronica apre un campo di indagini affa- 
scinante c promettente che può condurci verso la com- 
prensione di processi sia normali che patologici. Infatti 
l’a. è stata considerata, più o meno, come un mezzo neu- 
trale colmante lo spazio esistente tra gli clementi struttu- 
rali entro la cellula. Per contro, l'a. forma con gli elementi 
strutturali un singolo c unico sistema, nel quale diventano 
possibili eccitazioni elettroniche che sono altamente im- 
probabili al di fuori di esso. I sistemi protoplasmi^ che 
generano queste eccitazioni generano anche le strutture 
d'a. che sono necessarie per la produzione, e probabil- 
mente anche per la propagazione di esse. Le funzioni bio- 
logiche possono in realtà consistere nel fedi fica /ione c 
nella distruzione di strutture d'a., quest’ultima essendo 
parte integrante del macchinario vivente c non semplice- 
mente il suo mezzo ambiente». E poeo appresso: « La 
materia vivente sembra essere un sistema di a. e di ma- 
teria organica, che forma una singola unità inseparabile, 
così come gli ingranaggi fanno in un orologio. L'a. è 
non solo la metter, ma anche la matrice della vita, e la bio- 
logia può avere finora mancato di comprenderne le più 
fondamentali funzioni perché ha diretto la sua attenzione 
unicamente sulla materia particoiata, separando que- 
st'ultima dalle sue matrici, l’a. e il campo elettroma- 
gnetico ». 

Chi volesse passare in rassegna dettagliata tutti gli eventi 
biochimici noti in cui l'a. svolge un ruolo determinante 
finirebbe con lo scrivere un trattato completo di questa 
scienza. Nella visione sommaria cui la presente escursione 
ci costringe, ci limiteremo a concludere ricordando come nei 
tessuti viventi in genere si riscontri quasi sempre una corre- 
lazione positiva tra il contenuto idrico e l'attività meta- 
bolica. 

Organismi interi, o loro parti isolate, vanno incontro ad 
una progressiva riduzione delle attività vitali quando, 
per eventi naturali o in via sperimentale, debbano sotto- 
stare ad una disidratazione. Questa può essere anche assai 
spinta, come accade per i semi di molte piante (cereali, 
leguminose) c per le spore dei batteri; per i muschi, i 
licheni c le alghe, c per certi esemplari del mondo animale 
( Roti/eri . Tardigradi , etc.). In tutti questi casi la sopravvi- 
venza si ottiene a prezzo di una riduzione al minimo 
delle attività metaboliche ( vita minima, secondo Spallan- 
zani) o addirittura, si ammette, per una sospensione as- 
soluta dell’attività vitale ( vita latente, o potenziale). A 
quest’ultima condizione sembra si possa arrivare più 
probabilmente quando si pratichi la disidratazione con 
mezzi artificiali, purché si conduca l'operazione con quelle 
modalità che oggi sono riconosciute essenziali ad evitare 
danni irreversibili alle strutture protoplasmatiche. 

Che la disponibilità di a. in forte quantità, oltre che 
per gli esseri che conducono vita acquatica, c per i quali 
questa sostanza costituisce, oltre tutto, l'ambiente esterno 
di vita, anche per tutti gli animali e le piante a vita aerea, 
rappresenti una necessità insopprimibile, é dimostrato 
ampiamente dai numerosi c diversi meccanismi di cui 
tutti risultano provvisti, atti ad opporsi ad una eccessiva 
disidratazione. Si ammette, in linea generale, che una 
percentuale del 30-35%» in peso, di a. rappresenti per il 
protoplasma un valore critico. Come rileva 11. B. Bull, 
le modificazioni del comportamento delle soluzioni pro- 
teiche e del protoplasma, quando il contenuto idrico si 
abbassa al disotto del valore suddetto, si possono evi- 
denziare per diverse vie (calori di imbibizione, pressione di 
imbibizione, punti di congelamento, espansione al conge- 
lamento. etc.), il che testimonia una restrizione nella li- 
bertà di moto delle molecole d'a. 

SF RtilO C1RQUK3LINI 
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Importanza biologica dell'acqua 

I compili che l'a. assolve quale biocostitucntc e quale coni* 
ponente dell'ambiente nel quale tutti i viventi sono im- 
mersi emanano direttamente, come s'è detto, dalle sue 
proprietà. Passando in rassegna le principali di esse si 
vede, anzitutto, che l'a. svolge una squisita funzione ter- 
moregolatrice. Nell'ambiente che ci circonda Fa., con il 
gioco alterno delle sue trasformazioni di stato e dei suoi 
trasporti, funziona come un volano termico che giova a 
mantenere entro i limiti di un intervallo piuttosto ristretto 
la temperatura della superficie terrestre. In tale intervallo 
è, naturalmente, inscritta la zona di libertà nella quale pos- 
sono attuarsi i fenomeni termici degli esseri viventi. 

L'elevato calore specifico fa sì che enormi quantità 
di calore vengano assorbite dai mari, dai laghi e dai 
fiumi durante i periodi, e nei luoghi, di massima ir- 
radiazione solare. Questo viene trasportato, per mezzo 
delle correnti oceaniche, dalle zone più calde alle piu 
fredde. Allo stesso processo concorre l'elevato calore 
latente di vaporizzazione il quale, come per ogni liquido, 
decresce con l'elevarsi della temperatura sì che l'evapo- 
razione dcll'a. è tanto più intensa quanto più sale la tem- 
peratura. L’enorme quantità di calore assorbita quando 
l'a. evapora dall'oceano viene ricuperata quando si ha 
di nuovo condensazione (pioggia), il che avviene nei luoghi 
più freddi. Analogamente importante è l'elevato calore 
latente di fusione dell a. Il sistema difasico a.-ghiaccio 
costituisce un termostato ideale in quanto per aggiunta 
di calore al sistema si fonde ghiaccio o, per sottrazione, 
si solidifica a., senza che la temperatura subisca varia- 
zioni. Sulla superfìcie terrestre il calore ceduto nella for- 
mazione del ghiaccio viene recuperato allo scioglimento 
di questo. 

Alla funzione tcrmorcgolatricc sulla crosta terrestre 
concorre, infine, il peculiare comportamento dell'a. ri- 
spetto alla dilatazione termica . Il fatto che essa presenti 
la massima densità attorno a - 4 “C fa si che, durante le 
stagioni più fredde, nelle masse d'a. si formi gelo solo in 
superfìcie perché le quote meno fredde tendono ad allon- 
tanarsi da questa verso il fondo. Il ghiaccio superficiale 
protegge a sua volta da ulteriore raffreddamento le parti 
sottostanti, dove ancora possono continuare i processi 
vitali. 

Oltre che nell'ambiente, l’a., per le stesse proprietà, 
svolge indispensabili funzioni termoregolatrici anche nel- 
l'intimità degli stessi substrati viventi. Col suo calore 
specifico e col suo calore latente di vaporizzazione si 
oppone validamente all'eccessivo riscaldamento che ai 
substrati deriverebbe dalla degradazione in calore della 
energia che, attraverso i processi metabolici, viene spesa 
per lo svolgimento dei fenomeni vitali. Per quel che ri- 
guarda i mammiferi, ad cs„ l'evaporazione dell'a.. che in- 
cessantemente ha luogo a livello della superfìcie respira- 
toria c della cute iperspiratio insensibilis), o occasional- 
mente ( sudorazione ), è il più valido mezzo di cui tali orga- 
nismi dispongono per disperdere calore, specie quando, per 
il troppo avvicinarsi della temperatura ambiente a quella 
corporea interna, risulti ostacolata, se non addirittura 
impossibile, la dispersione per irradiazione o per condu- 
zione. Si aggiunga infine che l'elevata conducibilità ter- 
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mica, onde l'a. è dotata, giova egregiamente al trasporto 
e alla distribuzione del calore tra le cellule o tra le loro stesse 
parti costituenti, là dove la struttura ostacola le correnti 
di convezione. 

Ma a parte quelle termiche, numerosissime altre pro- 
prietà fisiche, chimicofisiche c chimiche conferiscono 
alfa, uffici biologici di essenziale importanza. Per le sue 
qualità idrodinamiche (connesse a loro volta col suo 
peso specifico, con la sua viscosità c con la sua tensione 
superficiale); per il suo eccezionale potere solvente, quali- 
tativamente e quantitativamente considerato; per il suo 
grande potere dissodante (v. elettrolisi ei> elettro*- 
LITI) sugli elettroliti dovuto alla sua elevata costante die- 
lettrica, fa. funziona da vettore fisiologico ideale. 

Nessun altro liquido si dimostra capace, come fa., 
di mantenere contemporaneamente disciolte un cosi 
gran numero di sostanze diverse, sia solide che gassose, 
sia allo stato di soluzione vera che allo stato colloidale. 
Come vettore ha. anzitutto, una parte fondamentale nel 
processo della nutrizione in quanto provvede all’assorbi- 
mento di tulle le sostanze nutritive per gli organismi ani- 
mali e vegetali. Veicola e distribuisce tutti i materiali 
destinati sia alla produzione di energia che ai processi 
costruttivi c ricostruttivi (anaboliti), c asporta lutti 
quelli derivanti dai processi disintegrativi (cataboliti), di 
cui facilita l'eliminazione attraverso gli emuntori. Col tra- 
sporto dei biorcgolatori esogeni garantisce a tutte le cel- 
lule dell'organismo il tempestivo apporto, sia dall'esterno 
che dagli organi di deposito, di fattori essenziali per il 
normale svolgimento dei loro processi metabolici. Come 
vettore di bioregolatori elaborati in seno a distretti spe- 
cializzati dell'organismo, partecipa ai complessi fenomeni 
della correlazione umorale. 

In virtù del suo potere solvente rispetto ai gas (O,, 
CO.) fa. esercita una funzione essenziale nel meccanismo 
degli scambi gassosi respiratori esterni c interni. 

Come trasportatore di cellule germinali, partecipa al 
processo della fecondazione. 

La sua relativa inerzia c la sua stabilità chimica concor- 
rono a renderla impareggiabile in tali funzioni di trasporto, 
mentre, per altro verso, la sua capacità di contrarre le- 
gami chimicofisici con i diversi ioni ( proprietà idratante, 
o solvatante) secondo modalità, in ogni caso, quantitati- 
vamente e qualitativamente diverse, le consente di rego- 
lare in modo squisitamente elettivo la mobilità e il tra- 
sporto di essi. 

Imbevendo i biocolloidi assume, tra l'altro, un ufficio 
strutturale di prim'ordinc c vale a conferire ai substrati 
viventi speciali proprietà fìsiche, rendendoli plastici c 
incompressibili; funziona da lubrificante di superfìci tes- 
sutali articolate o scorrevoli; mantiene opportunamente 
umide le superfìci di alcuni distretti somatici (ad cs. le 
mucose). 

Ma non solamente come vettore e come substrato, 
squisitamente adatto per le sue specialissime qualità 
di solvente e di dissociarne, fa. partecipa ai processi 
reattivi che sono alla base del metabolismo vitale, bensì 
essa interviene nelle reazioni chimiche c come catalizza - 
tore [in virtù della sua capacità di dissociare idroge- 
nioni (H + ), cui si riconoscono potenti attività catalitiche] 
e, infine, come reattivo. In quest’ultimo senso essa rappre- 
senta un anaholifa indispensabile per la sintesi di biocom- 
posti organici (ad es., formazione di glicidi da parte delle 
piante); un catabolito fondamentale (in quanto compare 
immancabilmente ira i prodotti terminali dei processi di- 
sintegrativi cui vanno incontro protidi, glicidi e lipidi); 
e, infine, un reattivo capace di partecipare a reazioni 
demolitive, o sintetiche, svolgentisi di norma col concorso 
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di fattori enzimatici a carico di molecole organiche com- 
plesse (v. IDROLISI). 

L'acqua nell'onanismo umano 

La conoscenza della distribuzione dell’a. ncirorganismo 
umano riveste, ovviamente, un enorme interesse non solo 
biologico ma anche medico. In un precedente capitolo 
abbiamo già riportato i dati relativi al contenuto totale di 
a. del nostro corpo, cosi come ha potuto essere valutato 
con metodi classici, per lo più fondati su analisi di materiale 
cadaverico. Nello stesso paragrafo abbiamo trattato delle 
variazioni del contenuto idrico somatico in rapporto al- 
l’età. 

Tanto importante per la salute umana risulta essere, fra 
gli infiniti equilibri omeostatici, la idrostasi da aver indotto, 
specie negli ultimi decenni, gli studiosi clinici del ricambio 
a perfezionare i metodi atti a misurare in W 90 non solo 
il contenuto di a. totale ma anche la ripartizione di questa 
nei diversi compartimenti corporei. 

In linea di massima può dirsi che qualsiasi variazione 
rapida del peso del corpo è quasi sempre imputabile ad 
uno squilibrio del bilancio idrico, specie se consista in un 
improvviso incremento. In caso di decremento Punica al- 
ternativa possibile è quella di una drammatica lisi catabo- 
lica di sostanza proteica, specie a livello del tessuto mu- 
scolare, o di riserve lipidiche quali possono verificarsi 
u seguito di interventi chirurgici, di traumatismi o di u- 
stioni gravi e accidentali. Ma in questi casi, come Moorc 
c coll. (19S2) hanno accertato, la perdita quotidiana di 
tessuto magro è solo delPordine di 200 g, e quella di grasso 
può giungere, al massimo, ai 600. 

Rimandando per ogni questione di dettaglio alla voce 
idrico-minerale ricambio, ricordiamo qui che il nostro 
organismo ha due sole fonti di provenienza delPa. L'una 
c quella cosiddetta dell'#, esogena c l’altra quella dcll'a. 
endogena. 

La prima, che rappresenta di regola la quota maggiore, 
penetra unicamente per via orale c in parte è rappresen- 
tata dalle bevande propriamente dette, in parte proviene 
dagli stessi cibi, in quanto questi, sia allo stato naturale, sia 
in seguilo all'eventuale trattamento culinario, contengono 
a. in proporzioni variabili e spesso cospicue (da 2/3 a 3/5 
del loro peso). 

La seconda fonte c quella dcll'a. derivante dalle reazioni 
chimiche metaboliche. Fssa si forma in conseguenza dei 
processi di degradazione (a. di ossidazione) c di sintesi 
che incessantemente si svolgono nell’organismo. L’a. di 
ossidazione, a sua volta, può derivare tanto dalla combu- 
stione di materiali esogeni, quali le molteplici sostanze or- 
ganiche che costituiscono gli alimenti, quanto da quella 
degli stessi costituenti tessutali (a. di ossidazione endogena. 
sensu strictiori ). Quella derivante da reazioni sintetiche 
(formazione di glicogeno, di grassi neutri, di proteine 
strutturali) costituisce una quota minore delle precedenti. 

A queste due fonti di provenienza fanno riscontro tre 
vie di eliminazione dcll’a: 

1) la via urinaria c fecale, per la quale l’a. viene alienata 
praticamente sotto forma quasi tutta liquida: 

2) la via polmonare, che elimina a. allo stato di vapore, 
in quantità permanentemente sufficiente a saturare l’aria 
espirata; 

3) la via transcutanea, attraverso la quulc l’a. si allonta- 
na sia, continuamente, allo stato di vapore (pcrspirazionc 
insensibile), sia, episodicamente, allo stato liquido (sudo- 
razione). 

Queste diverse quote di importazione c di esportazione 
variano notevolmente rispetto alla loro entità relativa. 

La quantità dcll'a. derivante dai cibi solidi (a. di costi - 
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fazione di cibi ) dipende dalla natura della dieta che, com*è 
noto, è largamente influenzata dalla tradizione, dal clima, 
dagli usi sociali e dalle abitudini familiari c individuali. 
In via ampiamente approssimativa, si calcola che essa, per 
t regimi alimentari più usuali nelle civiltà occidentali, vari 
tra 700 c 1500 mi al giorno. 

Molto più variabile è il quantitativo di a. assunta come 
tale o come componente delle più diverse bevande (quelle 
alcoliche, naturalmente comprese), in dipendenza sia di 
abitudini personali e sociali, sia di attività di lavoro, sia, 
infine, di condizioni climatiche. Esso, infatti, può variare 
da 500 mi a parecchi litri al giorno. 

Quanto alfa, di ossidazione, la sua quota si aggira sui 
300 mi quotidiani c più precisamente può essere calcolata 
tenendo presente che: 

I g di amido produce 0.60 g di H,0 
I g di proteina produce 0.41 g di H.O 
I g di grasso produce 1,07 g di H,0 

Un simile calcolo può. naturalmente, essere fondato 
sulla composizione nota della dieta giornaliera solo se il 
soggetto è in equilibrio di peso. Se dovesse essere in perdita 
di questo, è necessario calcolare in aggiunta l’a. derivante 
dall'ossidazione dei biocomposti (specie proteine c grassi) 
tessutali. Per contro, se il soggetto è in aumento di peso, 
l'eccesso di materiali nutritivi che si depositano nelle sue 
riserve corporee non produce a. In linea di massima, 
comunque, per l’uomo adulto, a vitto normale, fa. di 
ossidazione degli alimenti ammonta a 200-350 mi prò 
die ; come media si accetta il valore di 12 g per ogni 100 
kcal. 

Per ciò che concerne il fabbisogno idrico dcH’uomo. 
l'assorbimento e l'eliminazione dcll’a. c la loro regolazione, 
come pure il movimento dcll’a. nel nostro organismo, 

V. IDRICO-MINER ALE RICAMBIO. SERGIO CERQUIGL1NI 

FARMACOLOGIA 

In .campo farmacologico l’importanza dell'a. pura ri- 
guarda il suo impiego come veicolo, o come solvente, 
o come diluente per sostanze destinate ad essere sommi- 
nistrate oralmente o parcntcralmcnte. 

Ci occuperemo qui solo di quella destinata all'uso pa- 
renterale e di quella iscritta nella nostra farmacopea come 
a. distillata. Per gli altri impieghi v. idroi.ati; idroliti. 

L'a. distillata è quella purificata per distillazione (v.l. 
Essa deve essere limpida, incolore, inodore, insipida c di 
reazione neutra. I saggi prescritti dalla F. U. sono i 
seguenti: 10 mi evaporati non lascino residuo ( materie 
fisse)', non imbruniscano con gas solfidrico né con sol- 
furo di NH 4 (Cu, Pb, Fe)\ non diano intorbidamento 
con cloruro di Ba [solfati), con AgNO, (cloruri), con ossa- 
lato di NH* (sali di Ca); non diano intorbidamento con 
20 mi di a. di calce (ac. carbonico ); non diano colorazione 
gialla col reattivo di Ncsslcr ( V H y e sali ammoniacali)', 
100 mi addizionati di 1 mi di ILSO, diluito c di 0.3 mi 
di soluzione di permanganato di K (I : 1000) devono 
mantenere la colorazione rosea durante 3 min di ebolli- 
zione (sostanze organiche). Va ricordato che nelle avver- 
tenze premesse alla F. U. c specificato che per acqua, 
scn/’altra indicazione, si intende sempre a. distillata. 

Va. sterile o a. distillata sterile che figura nelle prescri- 
zioni di medicamenti destinati al l'introduzione per via 
parcntcralc. oltre che rispondere agli stessi requisiti 
fisici e chimici richiesti per l’a. distillata, deve risultare 
sterilizzata ed esente da sostanze pirogene. Nella F. U. 
VII cd. è iscritta come Acqua per preparazioni iniettabili. 
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Si prepara distillando a. potabile in un apparecchio di 
vetro neutro o di metallo. I-a prima porzione viene scartata, 
le successive sono raccolte in un recipiente di vetro neutro, 
il quale deve essere coperto in modo da impedire l'ingresso 
di sostanze contaminanti, e previamente risciacquato con a. 
di recente distillata, se non addirittura sterilizzato. Dopo 
la distillazione i recipienti devono essere chiusi o per 
fusione del vetro o mediante tappi di cotone grezzo, 
c quindi sterilizzati, preferibilmente in autoclave (v. ste- 
rilizzazioni:). 1-a F. U. prescrive che il tempo intercor- 
rente tra la distillazione e la sterilizzazione non superi 
le 24 h. La provenienza di eventuali sostanze pirogene 
è da riportare alla contaminazione batterica, Esse vengono 
distrutte dalla ebollizione protratta per almeno 6 h; gli 
ordinari tempi di sterilizzazione tendono ad esaltarne 
l'attività. 

Il saggio per le sostanze pirogene viene descritto sotto la 
voce PIRETOGENE SOSTANZE. 
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pioni. - Tecniche di laboratorio. - Ricerca dei cohnbatteri. Co- 
lime! ria. - Ricerca deii'enterococco. Enterococcometria. - Ri- 
cerca delle spore dei cbstridi sul fi tori du ttort. - Ricerca di micro- 
viventi patogeni. - Interpretazione dell'esame batteriologico. 

CORREZIONE E DEPURAZIONE DELLE ACQUE 
PLR USO POTABILE col. 339 

Introduzione (col. 339). - Correzione dei caratteri organolettici 
e fisici (col. 340). - Miglioramento delle proprietà chimiche 
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(col. 341) .- Depurazione batteriologica (col. 343»: Depurazione 
per filtrazione. - Depurazione con mezzi chimici • Depura mute 
con mezzi fisici. 


CICLO DELL'ACQUA 

L'a. è, com’è noto, una sostanza indispensabile all'econo- 
mia naturale; in assenza di essa non possono aversi manife- 
stazioni di vita né animale né vegetale, formando l'a. 
parte integrante di ogni organismo vivente. Essa ha per 
di più una grande importanza come veicolo di malattie 
diffusive ed in molte questioni di igiene generale; da ciò 
l'interesse igienico che il suo studio presenta. 

L'a. compie in natura un ciclo incessante: dai grandi 
depositi esistenti sulla superfìcie del globo (muri, laghi, 
fiumi) c anche dalle terre emerse (non foss'altro che ad 
opera dei vegetali) essa evapora continuamente. Vengono 
cosi immesse neU'atmosfera grandi masse di vapore che rag- 
giungono successivamente le alte regioni dell'aria. In esse, 
trovando una temperatura relativamente bassa, il vapore 
acqueo assume il cosiddetto stato vescicolare, si condensa 
cioè in minute vescichette cave (paragonabili a piccolis- 
sime bolle di sapone), di varia grandezza, costituendo 
le nebbie e le nubi. Con il riscaldamento della massa atmo- 
sferica, le nebbie c le nubi si possono dissipare, ma se in- 
vece, per una causa qualsiasi, la condensazione aumenta, 
allora le vescichette si trasformano in gocce, che, diven- 
tando troppo pesanti per restare sospese nell'atmosfera, 
precipitano dando origine alla pioggia o, secondo la tem- 
peratura e lo stato elettrico c pulviscolare dell'atmosfera, 
alla grandine c alla neve. Cadute sul suolo, le a. piovane 
possono subire tre diversi destini principali : una prima parte 
torna ad evaporare immediatamente; una seconda scorre 
alla superficie, c attraverso i ruscelli, i torrenti, i fiumi 
e i laghi raggiunge nuovamente il mare; una terza, in- 
fine, si infiltra nel sottosuolo andando a costituire le a. 
telluriche. 

Nell’approfondarsi per azione della gravità attraverso 
i pori del terreno, tali ultime a. raggiungono strali com- 
patti impermeabili (per lo più argillosi), sui quali si fer- 
mano o scorrono, a seconda della pendenza degli strati 
stessi, costituendo le falde (o nappe) acquee superficiali, 
o freatiche, statiche o dinamiche; prendono così origine 
rispettivamente dei veri laghi o fiumi sotterranei. In cor- 
rispondenza poi a fratture di detti strati impermeabili, 
l'a. può scendere ulteriormente, sempre per effetto della 
gravità, attraverso i terreni sciolti e porosi, fino a rag- 
giungere altri strati impermeabili, a distanze talvolta lon- 
tanissime dal punto iniziale di caduta. Si vengono così 
a formare le falde acquee profonde , cioè quelle che sono pro- 
tette dagli inquinamenti superficiali da parte di uno o 
più strati impermeabili soprastanti, indipendentemente 
(entro certi limiti) dalla distanza metrica verticale fra la 
superficie del suolo c il pelo dcll'a. in esame (fìg. 5). 

Durante questo processo di progressiva penetrazione 
nel terreno, avvengono nei confronti dell'a. due fenomeni 
opposti dal punto di vista chimico c batteriologico. L’a. 
meteorica, infatti, può considerarsi un'a. relativamente 
pura dal punto di vista sia chimico che batteriologico. 
Dal punto di vista chimico, per le ragioni anzidetto, essa si 
avvicina molto all'a. distillata, che nel suo passaggio at- 
traverso l'atmosfera si arricchisce però dei gas caratteri- 
stici di questa, cd eventualmente dei gas che l’inquinano, 
nonché del pulviscolo atmosferico. A mano a mano che 
essa si approfonda nel terreno, si manifesta la sua azione 
solvente, tanto più spiccata quanto maggiore c la quantità 
di ac. carbonico che vi è disciolto; talché, durante il 
suo tragitto sotterraneo, a contatto delle rocce attraversate, 
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lig. 5. Vari tipi di pozzi in terreno stratificato che attingono a falde freatiche e profonde. (Disegno originate E.M.I.). 


essa finisce per disciogliere quantità più o meno conside- 
revoli di vari sali, tra i quali soprattutto il carbonato di 
calcio c magnesio (sotto forma di bicarbonati), solfati 
di calcio c magnesio, sali alcalini, etc., nonché ulteriori 
quantità di gas. quali l'anidride carbonica, l'emanazione 
di radio, etc. Si ha cioè un arricchimento progressivo, 
più o meno considerevole, della salinità dcll’a. (ed even- 
tualmente del contenuto di gas); salinità che raggiunge 
il suo massimo in alcuni tipi di a. minerali. 

Dal punto di vista batteriologico accade invece qual- 
cosa di sensibilmente dissimile: l’a. meteorica cadendo 
sul terreno subisce un fortissimo inquinamento iniziale, 
assume cioè una fortissima carica microbica, di cui però 
va progressivamente spogliandosi a mano a mano che. 
filtrando attraverso i pori del terreno, subisce un processo 
di depurazione a causa della filtrazione stessa. Abbiamo 
cioè contemporaneamente due processi inversi: un arricchi- 
mento siliino c una diminuzione della carica microbica. 

Per effetto della gravità, l'a. tenderebbe ad appro- 
fondarsi progressivamente nel sottosuolo, superando 
gli strati impermeabili orizzontali attraverso le imman- 
cabili e talvolta frequenti fratture; approfondamenlo che 
è limitato però dal progressivo innalzamento della tem- 
peratura neirinterno della crosta terrestre. A questo pro- 
posito sappiamo infatti che, mentre le parti più superfi- 
ciali del terreno presentano una temperatura variabile che 
segue le vicissitudini giornaliere e stagionali, ad una pro- 
fondità compresa tra i 20 e i 30 m si ha una temperatura 
costante pan alla temperatura media annuale della località; 
per le nostre zone, a mano a mano che ci si approfonda 
ulteriormente nel sottosuolo la temperatura aumenta in 
media di ca. I U C ogni 33 m (gradiente geotermico). Ap- 
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profondandosi nel terreno l'a. raggiungerà quote sotter- 
ranee ove la temperatura c la pressione saranno tali 
da non consentire la sua esistenza se non allo stato di 
vapore; in queste condizioni essa non potrà ulterior- 
mente scendere per azione della gravità, ma tenderà 
anzi a risalire per ricondensarsi negli strati superiori più 
freddi. Si comprende dunque bene come durante tali 
svariate vicissitudini geologiche c geotermiche l’a.. mentre 
si spoglia della carica batterica acquisita in un primo 
momento alla superficie, si arricchisce invece facilmente, 
come già rilevammo, di quantità, talvolta notevoli, di sali 
minerali. 

In qualunque momento del suo ciclo l‘a. ha importanza 
igienica; il vapore acqueo atmosferico è uno dei principali 
elementi che caratterizzano il clima; fa. tellurica influisce 
sulla umidità del suolo c sulla vegetazione; quanto poi 
alle a. superficiali, esse hanno grande importanza per il 
clima (clima marittimo, clima continentale); inoltre le a., 
specie se stagnanti, hanno una notevole importanza nella 
epidemiologia di molte malattie (malaria, febbre gialla, 
dengue, bilharziosi. etc.). Ma dal punto di vista igienico 
tutte queste influenze passano in seconda linea in con- 
fronto all'importanza che ha fa. dal punto di vista ali- 
mentare c domestico. 

POTABILITÀ DELL'ACQUA 

Generalità 

Per l'uso alimentare e domestico fa. deve rispondere a 
ben precisi requisiti di purezza: infatti quando fa. contiene 
determinate specie batteriche viene definita come inqui- 
nata e può essere alla base di gravi infezioni per i verte- 
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brati superiori c per l'uomo. Occorre pertanto che Fa. 
da adibirsi ad usi alimentari e domestici (a. potabile) 
sia un'a. igienicamente bitinta per composizione chimica 
e pure/va batteriologica, il che si può conseguire o rac- 
cogliendo con determinate precauzioni a. già depurate 
naturalmente (a. telluriche profonde), oppure correggen- 
done artificialmente i difetti. Le a. superficiali possono 
essere infatti pericoloso veicolo di gravi malattie epide- 
miche, sia batteriche c virali (colera, dissenteria, febbre 
tifoide, poliomielite, epatite virale, etc.) sia parassitane 
(anchilostomiasi, teniasi, ascaridiosi, ossiuriasi, etc.). 

Per essere considerata potabile, cioè igienicamente 
buona, un'a. deve presentare due requisiti fondamentali: 
I) essere pura dal punto di vista batteriologico, essere cioè, 
se non completamente amicrobica, almeno con scarso 
contenuto batterico, c in ogni caso del tutto e costante- 
mente priva di germi patogeni, in modo da escludere che 
possa divenire veicolo di malattie infettive; 2) avere 
composizione chimica tale da essere bene accetta c ben 
tollerata dall'organismo, nonché adatta agli usi domestici 
(bucato, cottura degli alimenti, etc.). 

Le a. naturali a disposizione dell'uomo non sempre 
rispondono a tali requisiti; è compito pertanto dell'igiene 
prendere di volta in volta in esame le a. che s'intendono 
destinate a scopo potabile, per controllarne la qualità, 
studiarne i mezzi più idonei di captazione, di conduzione 
e distribuzione (v. idrico approvvigionamento; abita- 
zione), di eventuale correzione fisica e chimica e di de- 
purazione microbiologica. 

Per giudicare dello stato igienico dell’a. occorre in ge- 
nerale procedere a quattro ordini di indagini: «) studio 
delle condizioni della località e del terreno in vicinanza 
della sorgente; b) studio dei caratteri fisici e organolettici; 
c) studio della composizione chimica; d) studio del con- 
tenuto di microbi e parassiti. 

Condizioni della località e del terreno 

Tale studio è di carattere geologico c topografico. Oc" 
corre anzitutto accertare se si tratti di a. superficiali, sor 
givc o di falda, quali siano il probabile bacino di ali- 
mentazione e la natura del suolo che l'a. stessa attra- 
versa rimanendone influenzata, come già accennammo, 
nelle qualità sia chimiche che batteriologiche. 

Queste indagini tendono a stabilire quella che è stata 
chiamata la Moria deil'a., cioè a controllare, per quanto 
possibile, le vicissitudini da essa subite. Inoltre è impor- 
tante indagare se nella zona di alimentazione c in prossi- 
mità della presa esistano depositi di rifiuto della vita ani- 
male od eventuali altri (concimaie, pozzi neri, scoli indu- 
striali, etc.) che possano causare infiltrazioni c conseguenti 
inquinamenti. 

Nella valutazione di un'a. l'ispezione locale è di pri- 
maria importanza; nessuna indagine chimica o microbio- 
logica. anche se estensiva c accurata, può infatti fornire 
tutte le informazioni necessarie alla completa conoscenza 
delle condizioni a livello della sorgente o della zona di 
captazione. È opportuno pertanto attuare ispezioni, spe- 
cialmente in condizioni climatiche c stagionali diverse, in 
occasione di installazione di nuovi impianti industriali 
nella zona, c anche dopo l'esecuzione di lavori in vici- 
nanza della sorgente o della captazione. All'ispezione lo- 
cale periodica si accompagna ovviamente la rilevazione 
di dati organolettici, chimici c microbiologici deil’a. di 
cui trattasi. 

Caratteri fìsici e organolettici 

Perché sia gradita e salubre, un’a. deve avere adatta 
temperatura , non troppo bassa né troppo elevata; a. troppo 
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fredde possono determinare disturbi gastroenterici, mentre 
a. non fresche risultano non troppo accette e danno 
l’impressione, soprattutto in estate, di non dissetare. 
I limiti accettabili sono 5 c 15 °C, ma la temperatura 
ottimale è da considerarsi quella di 10-12 °C. La tempe- 
ratura delle buone a. potabili deve mantenersi pressoché 
costante durante le vicissitudini stagionali; le migliori non 
variano, al punto di presa, che di qualche decimo di grado 
da stagione a stagione. 

L'a. per uso potabile deve essere altresì assolutamente 
limpida, soprattutto perché l’esperienza dimostra che le a., 
sia pur lievemente torbide, sono a. superficiali e quindi 
inquinate o facilmente inquinabili. Particolarmente ca- 
ratteristica c la torbidità delle a. dopo le piogge; il so- 
pravvenire della torbidità in tali condizioni è segno in- 
dubbio della superficialità delle a. stesse. Le sostanze 
determinanti la torbidità sono per lo più costituite da 
particelle argillose allo stato colloidale, da idrossido di 
ferro, da alghe, da diatoniee. etc. 

La misura della torbidità viene effettuata con vari me- 
todi. Oltre l'apprezzamento diretto, si ricordano il metodo 
della candela di Jackson, riportato nelle norme interna- 
zionali per Fa. potabile dell'O.M.S., l’impiego di opaci- 
metri fotoelettrici e di nefeionietri. 

L'unità di misura internazionale è quella relativa al 
metodo di Jackson; tuttavia si suole normalmente espri- 
mere in ppm di Si0 2 : la torbidità di un'a. non deve 
essere supcriore a quella data dalla sospensione di 5 ppm 
di SiO*. 

Un'a. igienicamente buona deve essere poi incolore 
quando viene esaminala in strati relativamente sottili 
(ad cs. I m). Le colorazioni anormali visibili anche in 
sottili strati (ad cs. in una bottiglia di vetro incolore) 
possono essere dovute a dissoluzione di clorofilla dei vege- 
tali (colorazione giallo-verde), a materiali umici (colora- 
zione bruna), a sali di ferro (colorazione giallo-mar- 
rone), etc.; tali colorazioni possono essere eventualmente 
valutate anche per confronto con apposita soluzione di 
caramello. 

Un’a. igienicamente buona deve inoltre essere non in- 
sapore. bensì di sapore gradevole, per quanto difficilmente 
definibile. Tale sapore gradevole viene conferito all’a. dai 
sali c dai gas presenti. Un'a. caratteristicamente insa- 
pore é invece Fa. distillata, artificiale o naturale (a. 
piovana), la quale però, anche quando sia batteriologica- 
mente pura, non può considerarsi a. potabile appunto 
perché priva totalmente di sali e povera di gas; Fa. distil- 
lata, cioè, pur avendo un potere solvente, a parità di 
condizioni, superiore a quello delle a. naturali, risulta 
non adatta come bevanda in quanto induce un sensibile 
perturbamento, appunto per la sua mancante salinità, 
negli equilibri osmotici del sistema digerente; ciò spiega 
la comune nozione della poca digeribilità deil'a. distillata. 
Ben definito invece può essere talvolta il sapore di a. mi- 
nerali, potendosi cosi avere, ad es., sapore frizzante per 
presenza di ac. carbonico, sapore gessoso in a. sclc- 
nitose (ricche cioè di solfato di calcio), sapore metallico 
in acque ferruginose, sapore salalo o amaro in acque 
minerali ricche di cloruri o di solfati alcalini o di ma- 
gnesio, etc. 

Infine un'a. potabile deve essere del tutto inodore , 
non solo a freddo, ma anche se riscaldata dopo lieve 
alcalinizzazione. In a. superficiali in cui avvengono pro- 
cessi fermentativi o putrefattivi possiamo invece avere 
odore solfidrico, putrido, aromatico, di erba, di pesce, 
etc. Le a. minerali solfuree hanno naturalmente odore 
di idrogeno solforato; nessun odore hanno invece le a. car- 
boniche, giacché l'anidride carbonica è del tutto inodore. 
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Esame chimico 

Prelevamento dei campioni 

L'esame chimico dcll'a. da destinarsi ad uso potabile ha 
lo scopo di accertare, unitamente alle indagini geologiche 
e batteriologiche, la potabilità nel senso già accennato, 
cioè l'idoneità dcll'a. stessa ad essere usata come bevanda 
e per usi domestici. 

Il problema diviene assai più complesso quando di 
un’a. si renda necessario eseguire non solo un semplice 
esame chimico a scopo igienico, ma una vera e propria 
analisi chimica e chimicotisica per accertarne quanto più 
completamente possibile la vera composizione chimica, 
come è il caso in generale delle a. minerali. 

Per lo studio chimico di un’a. si rende comunque anzitutto 
necessario procedere al prelevamento del campione. Tale pre- 
levamento si esegue raccogliendo l’a. in una o più botti- 
glie a tappo smerigliato o a tappo meccanico, accuratamente 
ripulite in precedenza mediante lavaggi con ac. muriatico c 
a. abbondante, ed eventualmente ben digrassate con miscela 
cromica. Quando non sia possibile il prelevamento diretto, perché 
la. da esaminare non è direttamente accessìbile, come nel caso 
di a. di falda freatica, si usano apparecchi che permettono 
di calare ncll’a. la bottiglia tappata c di stapparla automati- 
camente quando è completamente sommersa. Ciò evita l’uso 
di recipienti intermediari che. come è evidente, possono dar 
luogo a sensibili inconvenienti. 

Per ciò che riguarda la quantità di a. da prelevare, essa 
varia a seconda che lo scopo del prelevamento sia soltanto 
quello di permettere un esame puramente igienico oppure si 
voglia eseguire uno studio completo. Nel primo caso bastano in 
generale piccole quantità (2-3 !); nel secondo caso non solo 
occorrono quantità maggiori (IO I), ma se lo studio ha finaluà 
scientifiche si rende opportuno un prelevamento frazionato, in 
recipienti di vetro perfettamente neutro, ciascun campione essen- 
do riservato ad ogni singola misura; conciòsi tende a conseguire 
lo scopo di ridurre al minimo possibile le alterazioni chimiche 
c chimicofisiche che inevitabilmente c rapidamente interven- 
gono. soprattutto in determinate a. ad equilibrio instabile (ad 
cs. le bicarbonatocalciche), poco tempii dopo il prelevamento. 

È da tener presente che in ogni caso dovrà evitarsi lo sbat- 
timento dcll'a.. il quale agevola l'alterazione degli equilibri 
suddetti; in particolare si avrà cura di riempire i recipienti 
per sifonamento mediante un tubo di gomma, onde evitare 
gorgogliamenti che possano turbare l'equilibrio già instabile 
di molte a. Queste ultime precauzioni sono però naturalmente 
da adottarsi quasi esclusivamente per le a. minerali, giacche 
le a. comuni, essendo a mineralizzazione scarsa, non presen- 
tano i caratteri di instabilità, propn invece di molte a. forte- 
mente mineralizzate. 

Ricerca dì sostanze riferibili alla contaminazione dell'acqua 
Le contaminazioni di un’a., avvenute per infiltrazione di 
rifiuti della vita animale che possono contenere microbi 
patogeni, sono generalmente rivelabili attraverso la ricerca 
e determinazione delle sostanze organiche, nonché di altri 
prodotti da queste in parte derivati. L precisamente tali 
ricerche riguardano: I) le sostanze organiche totali; 2) i 
sali ammoniacali; 3) i nitriti; 4) i nitrati; 5) i cloruri; 
6) il fluoro-ione; 7) i fosfati; 8) l'idrogeno solforato. 

I) Le sostanze organiche contenute generalmente nelle a. na- 
turali sono cosi svariate, cosi poco chimicamente note c in 
cosi piccole quantità che riesce impossibile determinarle sin- 
golarmente. Si può. tuttavia, dosarle in tato con diversi metodi, 
dei quali c ormai universalmente accettato come tipo, anche 
allo scoivi di conseguire risultali ben comparabili, quello del 
Kùbel Lsso consiste nell’ovsidarle a caldo, in ambiente acido 
per ac. solforico, con soluzione titolata di permanganato po- 
tassico, c nel l'apprezza re la quantità di permanganato che è 
stata consumata, valendosi di una soluzione egualmente tito- 
lata di ac. ossalico. 

Ripetendo la stessa operazione in ambiente alcalino (metodo 


di SchuIzc-TrommsdorfT) anziché in ambiente acido, si otten- 
gono in generale risultati alquanto differenti. Ciò dipende dal 
fatto che le sostanze organiche di origine animale (le più temi- 
bili dal punto dì vista igienico) consumano più ossigeno in 
ambiente alcalino che in ambiente acido; mentre il contrario 
avviene per le sostanze organiche di origine vegetale. Donde 
la possibilità di vedere se prevalgano le sostanze organiche 
animali o vegetali. 

Per un giudizio sommario, tendente a determinare se in 
un'a. le sostanze organiche si trovino ad un limite inferiore 
al massimo tollerato, basta talvolta eseguire il seguente saggio: 
a 100 mi di a. si aggiungono 5 mi di ÌI*SO, diluito; si porta 
all'ebollizione c vi si versa a goccia a goccia, agitando, una 
soluzione N 100 di KMnO,. Un'a. potabile dovrebbe richie- 
dere al massimo non più di 3 mi della detta soluzione di KMnO, 
per assumere una stabile tinta rosa. 

2) I sull ammoniacali vengono ricercati qualitativamente con 
il reattivo del Nessler. che è costituito essenzialmente da una 
soluzione alcalina di ìodomercurato di potassio. A ca, 100 mi 
dell'a. in esame vengono aggiunti, in un cilindro di cristallo 
ben terso, ca. 5 mi di soluzione di sale del Scignetle al 50% 
sicuramente priva di sali ammoniacali, onde impedire l'intor- 
bidamento dell’a. u causa della precipitazione degli idrossidi 
alcalinotcrrosi a seguito dcll'alcalinità del reattivo. Si aggiunge 
quindi ca. 1 mi (20 gocce) del reattivo stesso. Se sono presenti 
sali ammoniacali, subito, o dopo qualche minuto cd entro un 
quarto d'ora, si fonila una colorazione o un precipitato giallo- 
marrone di colore caratteristico, costituito da ioduro di os- 
sìdimercunoammonìo. 

3) I nitriti (come NO*) si ricercano, pure qualitativamente, 
con il reattivo del Griess, che consta di due soluzioni, di cui la 
prima (A) c costituita da una soluzione aH’l°/. # di a-naflila- 
mina. e la seconda (B) da una soluzione satura (ca. al 4*/. 0 ) 
di ac. solfanilico. 100 mi dell’a. in esame, contenuti in cilindro 
di cristallo ben terso, si acidificano con 1 mi di ac. solforico dilui- 
to I; 3; si aggiungono successivamente I mi della soluzione 
A, quindi I mi della soluzione B c si agita ; se ncll'a. sono con- 
tenuti nitriti, l’ac. solforico mette da questi in libertà l'ac. ni- 
troso, il quale permette la formazione di un azocolorc tra 
l’oc-naftilamina c l’ac. solfanilico. Appare cioè, più o meno 
rapidamente (entro I h), una colorazione rosso-cremisi, la cui 
intensità è proporzionale alia quantità di nitriti eventualmente 
presenti. 

La sensibilità di tale reazione è ancora maggiore di quella 
relativa ai sali ammoniacali, c pari ad 1 : 1.000.000.000 ca. 

4) 1 nitrati (come NO,) si ricercano con la difenilamina o con 
la brucina. Si introduce in una provetta asciutta qualche mi di ac. 
solforico purissimo, e vi si scioglie una punta di spatola di 
una delle due suddette sostanze; vi si stratifica quindi sopra 
l’a. in esame: alla superficie di contatto dei due liquidi si forma 
rapidamente un anello azzurro nel caso della difenilamina o 
rosso nel caso della brucina. c più o meno intenso a seconda 
della quantità di nitrati presenti. 

Poiché tale reazione c data anche dai nitriti, occorre eli- 
minarli preventivamente se l’a. nc contiene. Si consegue lo 
scopo evaporando un certo volume d’a., preventivamente aci- 
dificata con ac. acetico, fino a secchezza, c riprendendo il re- 
siduo con eguale volume d'a. distillata calda. 

5) I cloruri, espressi in cloro-ioni, si ricercano qualitativamente 
acidificando l'a. con ac. nitrico e saggiando con soluzione di 
nitrato d’argento; ma poiché essi sono quasi sempre presenti 
anche nelle migliori a., cosi vengono senz’altro ricercati quanti- 
tativamente. Si può usare o »l metodo del Mohr. oppure, più 
esattamente, il metodo del Volhard. Il metodo del Mohr c 
il piu semplice: a 100 mi dcll’a. in esame si aggiungono poche 
gocce di una soluzione al 3% di cromato potassico (che serve 
da indicatore) c poi, a goccia a goccia, una soluzione N 10 di 
nitrato d’argento fino a quando compare una colorazione rossa 
dovuta a formazione di cromato d’argento, la quale c indice 
del fatto che tutto il cloro si c combinato con l'argento (per il 
quale il cloro stesso ha la massima affinità), c che comincia 
la combinazione dell'argento con l'indicatore. 

Moltiplicundo il numero dei mi della soluzione argcntica 
adoperati per 0.0355 si ha direttamente il peso dei cloro-ioni 
per I d'a. 

6) Il fluoro-ione. La metodica più semplice per la dctcrmi- 
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nazione quantitativa sì bava sull'azione decolorante esercitata 
dallo ione fluoro sulla lacca formata da ali/arinsolfonato so- 
dico e da sali di zirconio in soluzione acida, tl colore rosato 
originale di questa lacca passa cosi gradualmente al giallo 
sempre più intenso a mano a mano che aumenta la concentra- 
zione dello ione fluoro; questa decolorazione è determinata 
dalla sottrazione, da parte dello ione fluoro, dello zirconio che 
forma la lacca per dar luogo al complesso F a Zr". È pertanto 
un metodo colorimetrico, e la determinazione si effettua com- 
parando il colore ottenuto con soluzioni a titolo noto di fluoruri. 

7) I fosfati si ricercano, in generale, soltanto qualitativa- 
mente. A IO mi dcll'a* in esame si aggiungono 3 o 4 gtt 
di soluzione solforica di moiibdato ammonito c quindi I o 2 
gtt di soluzione di cloruro di stagno di recentissima pre- 
parazione; in presenza di tracce di fosfati si manifesta una 
colorazione azzurra più o meno pronunciata. Sensibilità della 
reazione; 0.01 mg di anidride fosforica per I. Detta reazione 
è basala sul fatto che l'ac. fosfomolibdico viene ridotto dal 
cloruro stannoso. con formazione di un complesso solubile 
colorato in verde-azzurro. La reazione stessa può essere even- 
tualmente utilizzata anche a scopo quantitativo. 

8) L'idrogeno solforato, a meno clic non si tratti di a. mi- 
nerali, è presente in tracce soltanto nelle a. fortemente inqui- 
nate, dove rappresenta una forma di mineralizzazione del 
solfo organico; esso si ricerca aggiungendo a 100 mi ca. dcll’a. 
in esame IO mi ca. di ac. cloridrico concentrato, quindi una 
punta di coltello di solfato di paraminodiacctilamlina. o di 
paraminodimctilanilina (dimetil-p-fenilendiamina), agitando fino 
a soluzione, c aggiungendo infine I o 2 gtt ca. di soluzione 
normale di cloruro ferrico. In presenza di idrogeno sol- 
forato, il liquido, dopo breve tempo, si colora in azzurro in- 
tenso per formazione di blu di metilene. Questa reazione è 
estremamente sensibile e quindi serve bene per la ricerca di 
quantità minime di idrogeno solforato. 

Ricerca di sostanze chimiche tossiche 
Quando l'approvvigionamento idrico deriva da a. di 
superficie, la valutazione della loro potabilità non può 
prescindere, oggi, anche dalla ricerca di sostanze chimiche 
tossiche quali cromati, cianuri, sali di arsenico e di piombo 
eie., nonché di detergenti, pesticidi e idrocarburi poli- 
ciclici aromatici (fluorantrene, 3,4-benzopirene. 3.4-bcnzo- 
fluorantrenc, benzoperilene, etc.). La loro presenza nelle a. 
di superficie è ovviamente connessa all'odierno progresso 
tecnologico e industriale; rallontanamento di sempre più 
consistenti quantità di liquami cd effluenti industriali, 
l'uso estensivo dei pesticidi in agricoltura, di detergenti 
nell'ambito domestico e industriale, etc., sovraccaricano 
tali a. di contaminanti chimici, pericolosi non solo per la 
loro azione tossica diretta sull'uomo, ma. principalmente, 
per la loro influenza sulla biocenosi dell'a. e il loro pos- 
sibile accumulo nella catena alimentare. 

Ricerca delle sostanze riferibili alla mineralizzazione del- 
l’acqua 

Nello studio dell'a. da destinarsi ad uso potabile non si 
ricercano c dosano tutti i componenti minerali, ma sol- 
tanto alcuni che servono a darci un'idea delle proprietà 
igieniche c alimentari dell'a.. c precisamente; I) il residuo 
fisso per I; 2) la durezza; 3) il calcio e il magnesio; 4) il 
ferro e il manganese; 5) alcuni gas disciolti. 

I) Il residuo fisso, cioè l'insieme di sostanze prevalente- 
mente inorganiche che restano dopo l'evaporazione completa 
dell'a.. si determina per pesata, evaporando in successive por- 
zioni 200-250 mi dell'a. in esame in capsula tarata di platino 
o di porcellana, prima a bagnomaria e poi in stufa a secco 
a I10*C; ripesando la capsula dopo tale operazione, si de- 
duce per differenza il peso del residuo anzidetto. Ma poiché 
vi sono sostanze minerali che abbandonano a. igroscopica c di 
cristallizzazione sopra 1 10 *C, cosi si usa determinare il re- 
siduo fìsso anche dopo essiccamento a I80*C, fino a peso 
costante. 


La determinazione del residuo fisso, che nelle buone a. c 
costante o varia di pochissimo nelle diverse stagioni, et rag- 
guaglia evidentemente sulla salinità totale dell'a. in esame. 

2) La durezza c una particolare proprietà delle a. naturali 
dovuta quasi esclusivamente alla presenza dei sali di calcio e 
magnesio, Si chiamano a. dure quelle che contengono molti 
sali alcalino terrosi, a. molli o àttici quelle che ne contengono 
pochi. La durezza si distingue in: «) durezza totale; Al durezza 
permanente; c> durezza temporanea. 

Chiamasi durezza tonde quella corrispondente alla totalità 
dei sali di calcio e di magnesio in qualunque forma contenuti 
ncll’a. (bicarbonati, solfati, cloruri, nitrati, ctc.), c che viene 
determinata tale c quale direttamente sull'a. 

La durezza permanente è invece quella che perniane dopo 
l'ebollizione, dovuta perciò soltanto ai sali di calcio e di ma- 
gnesio che non vengono decomposti dall'ebollizione stessa, e 
cioè essenzialmente ai solfati, nitrati c cloruri. Tale durezza 
viene determinata sull'a. bollita per 1/2 h e riportata al volume 
primitivo, dopo raffreddamento, con a. distillala. 

La durezza temporanea infine c quella dovuta ai sali che sì 
decompongono con l'ebollizione c cioè, caratteristicamente, 
ai bicarbonati di calcio e di magnesio. Essa si calcola per dif- 
ferenza fra la durezza totale c quella permanente. 

La durezza si misura in gradi francesi, inglesi o tedeschi: 
ciascun grado francese c uguale a I cg di sali alcalino-tcrrosi 
espressi come carbonato di calcio per I; ciascun grado tedesco 
c uguale a I cg di sali alcali no-terrosi espressi come ossido di 
calcio per I; ciascun grado inglese è uguale a I cg di sali al- 
calino-terrosi espressi come carbonato di calcio per 700 mi 
di a. In Italia si usa in generale il grado francese. 

Il riferire tutti i sali di calcio e di magnesio a carbonato o 
ad ossido di calcio è naturalmente del tutto convenzionale, e 
serve soltanto a semplificare l'esposizione dei risultati anali- 
tici. È facile trasformare uno qualunque dei tre gradi suddetti 
negli altri due, tenendo presente la seguente tabella: 

1 grado francese = 0.56 tedeschi — 0,70 inglesi 

I grado inglese — 0.80 tedeschi — 1.43 francesi 

I grado tedesco 1,25 inglesi ■* 1,79 francesi 

La determinazione pratica della durezza si può fare in tre 
modi; uno più esalto ma più lungo e complicalo, uno appros- 
simativo ma molto semplice c sollecito, il terzo sufficiente- 
mente esatto c anch'csso molto rapido. 

Il primo metodo consiste nel determinare con la tecnica 
analitica il Ca c il Mg, e da questi dati risalire col calcolo alla 
quantità virtuale di carbonato o di ossido di calcio presemi 
per I d'a. 

Il secondo metodo, o metodo idrotimctrico. è basato invece 
sul fatto che dibattendo un’a. con una soluzione alcolica dì 
sapone si ha formazione di schiuma soltanto quando sono 
precipitati, sotto forma di saponi insolubili, tutti i sali di calcio 
e di magnesio presenti. 

La tecnica idrotimctrica più comune c più rapida c quella 
proposta da Boutron c Boudct, nella quale si impiega una 
soluzione alcolica di sapone, titolata in modo che 60 mi pro- 
ducano esattamente la schiuma in 1 I d’a. campione che abbia 
22* francesi di durezza; pertanto la salinità terrosa corrispon- 
dente ad un grado francese di durezza c precipitata da 2,777 mi 
di soluzione saponosi» (60/22). Poiché sarebbe incomodo c di- 
spendioso eseguire la determinazione sopra I I d’a.. si opera 
invece sopra 1/25 di I, cioè su 40 mi di a. 

L'esecuzione del saggio è resa facile dall'apparecchio ap- 
posito, che consta di una boccetta a tappo smerigliato segnata 
in corrispondenza di 10-20-30-40 mi. nonché di una buretta 
speciale, graduata in modo tale da permettere la lettura di- 
retta della durezza di un‘a. in corrispondenza al volume di 
soluzione titolata di sapone impiegato. 

La determinazione si fa praticamente aggiungendo a 40 mi 
di a., a piccole porzioni per volta, la soluzione saponosa c di- 
battendo energicamente dal basso in alto fino a quando non 
si formi una schiuma alta ca. 2 cm c persistente per almeno 
5 min; leggendo sulla buretta idrotimctrica il numero corri- 
spondente al livello a cui è giunta la soluzione saponosa, sì 
ha direttamente il grado di durezza francese dell'a. in esame. 

Se l’a. ha una durezza molto elevata (superiore a 30* fran- 
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Fig. 6. Apparecchiatura e buretta titrimetrica per determinare 
il grado di durezza dclTa. col metodo dei vcrscnati. 


cesi) occorre usarne soltanto 30 o 20 o IO mi riportando il 
volume con a. distillata a 40 mi complessivi e moltiplicando, 
ben s'intende, i risultati per il cocflicicntc corrispondente alla 
diluizione usata. 

L’idrotimctria dà risultati accettabili per scopi igienici e indu- 
striali; e bene però ripetere che essa non costituisce un pro- 
cedimento esatto, sia perché sulla soluzione saponosa possono 
avere influenza anche il cloruro di sodio, l'anidride carbonica, 
la silice, i sali di alluminio, i sali di ferro, ctc., sia perché si 
basa su di una tecnica che può dare risultati alquanto diffe- 
renti a seconda dell*opcratore. 

Il terzo metodo si basa sulla proprietà posseduta da alcuni 
composti organici di combinarsi con i metalli a formare com- 
plessi caratteristici, nei quali il metallo non e più individuabile 
allo stato di ione. 

Schwarzcnbach e coll, hanno polarizzato i loro studi sulle 
proprietà dell'oc, eiilendiaminoteiracetico (EDTA): 

HOOC-CH* /CH*-COOH 

HOOC-CH. CH.-COOH 

il cui sale bisodico (detto anche ver iena lo o lomplcsume) risulta 
un reattivo idoneo per la determinazione della durezza (v. che- 
lasii SOSTANZE). 

Usando indicatori adatti e possibile infatti individuare con 
esattezza il punto in corrispondenza del quale i metalli calcio 
e magnesio dallo stato di ione passano a quello di complesso; 
polendo quindi dosare la quantità di composto chetante im- 
piegalo per ottenere il viraggio, si ottengono direttamente e 


facilmente i gradi di durezza dcll'a. in esame. Il metodo è 
stato poi reso pratico soprattutto dai laboratori Merck, che 
ne hanno studialo la messa a punto, rendendolo altrettanto 
semplice del vecchio metodo idrotimetrico di Boutron-Boudet. 

Il problema fondamentale di usare un'unica miscela clic agisca 
allo stesso tempo da indicatore e da tampone e stalo risolto con 
la preparazione di un indicatore misto che permette un vi- 
raggio più netto di altri indicatori (ad es. nero criocromo T); 
la miscela e stata confezionata in compresse (indicatore tam- 
pone) molto stabili e di facile impiego. Sono state quindi pre- 
parate soluzioni titolate del sale bisodico dcll'ac. ctilcndia- 
minotctraceiico. alle quali e stato aggiunto un composto di 
zinco che consente cataliticamente un viraggio netto e imme- 
diato. Dette soluzioni, denominate <• Tilrìplex ». si trovano in 
commercio in tre concentrazioni, distinte con le lettere A. He C. 

l a soluzione 4 permette di determinare direttamente la du- 
rezza in gradi francesi, in a. dure e di media durezza; la solu- 
zione H permette di determinare direttamente la durezza in 
gradi tedeschi, in a. dolci o addolcile; la soluzione C per- 
mette di determinare la durezza direttamente in gradi tedeschi 
usando però una speciale buretta normalizzata, del tipo di 
quella di Boutron-Boudcl. 

Per la determinazione pratica della durezza nelle a. si opera 
nel modo seguente; in 100 mi di a. si scioglie una compressa 
dell'indicatore tampone. Dopo aggiunta di 1 mi di ammo- 
niaca (</ O.ùlO) si procede subito alla titolazione con la 
soluzione •« Titrìplex » tinche il colore da rosso vira al verde. 

Per le soluzioni A e B si usano burette normali (I mi di 
soluzione A 10° di durezza francesi; I ntl di soluzione B I* 
di durezza tedesco); per la soluzione C si usano burette spe- 
ciali, come già accennato, e si opera su 40 mi di a. (in tal caso: 
I divisione della burella 1° di durezza tedesco) (fig. 6). 

È opportuno tener presente che il manganese e lo zinco 
eventualmente presenti in un a. vengono anch'cssi titolati come 
durezza; se l’a. in esame contiene più di 0.1 ppm di rame, 
il viraggio viene disturbato; in tal caso occorre aggiungere 
un po' di cianuro di potassio prima della titolazione. Il ferro, 
invece, in quantità lino a 0,25 ppm non disturba la determi- 
nazione. Nel caso delle a. minerali la durezza verrà determi- 
nata sempre e soltanto con il metodo analitico. 

3) Calcio e magnesio. Questa ricerca, condotta separata- 
mente per i due ioni, nel caso delle a. potabili si esegue 
esclusivamente per accertare se la durezza di un'a. sia deter- 
minata prevalentemente dai sali di calcio, come avviene in 
generale, o dai sali di magnesio. 

4) Il ferro si ricerca e si dosa generalmente per via colori- 
metrica: 100 mi dell a, in esame si mescolano con IO mi di 
una soluzione al 20 ° 0 di solfoeianato di potassio, 5 mi di una 
soluzione di ac. cloridrico al 20”. e 5 mi di una soluzione di 
perossido di idrogeno al 3*„. destinata a ossidare completa- 
mente i sali ferrosi in ferrici. 

In presenza di ferro appare una colorazione rossa o rosso- 
bruna. la cui intensità è proporzionale alla quantità di sali di 
ferro presenti, i quali possono essere pertanto anche valutati 
quantitativamente per confronto con una scala campione, o 
per mezzo di un adatto colorìmetro. 

Per la ricerca del manganese si applica generalmente 
la reazione di Crums-Volhard : a ea. 50 mi di a. vengono ag- 
giunti 5-6 ral di ac. nitrico puro e si scalda fino all'ebollizione. 
Si lascia raffreddare alquanto, si aggiunge ea. 1 ; g di perossido 
di piombo puro e si porla nuovamente all'ebollizione per 1 o 2 
min, Si lascia depositare il perossido di piombo e si osserva 
il liquido soprastante; una colorazione violetta (ac. pcrmanga- 
nico) é indice della presenza di manganese. Il saggio può es- 
sere anche adattato a dosaggio colorimctrico, per confronto 
con soluzioni a noto titolo di permanganato potassico. 

5) I gas discutili comunemente nelle a. sono l’amdnde car- 
bonica. l'ossigeno e l'azoto, il quale e eventualmente mescolato 
a piccole quantità di gas rari. I gas disciolti si determinano col 
metodo dell'ebollizione, riempiendo cioè completamente di a. 
un pallone di nota capacità, collegando il pallone stesso con 
recipiente particolarmente adatto alla raccolta dei gas (ad es.. un 
azotometro), indi provocando una prolungata ebollizione dcll'a. 
stessa e lasciando infine raffreddare. In tal modo i gas disciolti 
ncll'a. si liberano completamente, giacche la loro solubilità di- 
minuisce col crescere della temperatura, e vanno a raccogliersi 
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nella parte supcriore dell'apparecchio gasomctrico. Si può leg- 
gere così il volume complessivo dei gas discioltt in un dato 
volume d'a. 

Aggiungendo, a questo punto, una opportuna quantità di 
idrossido di potassio al 50% avremo una diminuzione del 
volume iniziale, provocata dal l'assorbimento dcU’anidride car- 
bonica. di cui si viene cosi, per differenza, a conoscere il 
volume totale (ac. carbonico libero ! semicombinato). Ag- 
giungendo ancora pirogallato di potassio, si nota un'ulteriore 
contrazione del volume, corrispondente alla quantità di ossi- 
geno presente nel volume iniziale, c assorbito dal pirogallato; 
il residuo c dato dai gas inerti (azoto e gas rari). Tutti i vo- 
lumi vengono naturalmente riportati col calcolo a t = 0 *C 
c a 760 mmllg c quindi riferiti a I I d'a. 

Ndl'ambito delle ricerche chimiche occorre tuttavia ri- 
levare che molti metodi tradizionali, ai quali si è accen- 
nato, sono stati interamente superati da tecniche più mo- 
derne (fotometria di fiamma e spettrofotometria ad assor- 
bimento atomico) che presentano i seguenti principali 
vantaggi: rapidità di esecuzione, sensibilità elevata e possi- 
bilità di operare su quantità minime di materiale. Il grado 
di perfezionamento c di semplificazione raggiunto per !c 
moderne apparecchiature, la contemporanea riduzione del 
costo, dell'ingombro c delle varie manualità di operazione 
hanno consentito, nei tempi più recenti, una rapida diffu- 
sione di tali tecniche. 

Interpretazione dell'esame chimico 

Il primo gruppo di indagini igieniche da eseguire sulle a. 
riguarda la dimostrazione delle sostanze che possono 
essere considerate indici di inquinamento organico; le 
altre ricerche divengono infatti superflue qualora detti 
saggi preliminari risultino positivi. 

Si ricercano perciò anzitutto le sostanze organiche 
totali c gli clementi derivanti dalla loro decomposizione. 
La complessa molecola proteica, caratteristica degli orga- 
nismi viventi, decomponendosi c avviandosi alla minera- 
lizzazione, procede verso la formazione di NH : „ di fosfati, 
di solfuri, di solfati. La NH, (sempre, s'intende, sotto forma 
di sali ammoniacali) tende poi ad ossidarsi, per azione bio- 
chimica, in nitriti» e successivamente in nitrati. 

La presenza quindi in una. di nitriti, di idrogeno sol- 
forato, di fosfati è indizio, salvo eccezioni da valutarsi 
caso per caso, di un inquinamento recentissimo o addi- 
rittura in atto. Tali sostanze non possono essere pertanto 
tollerate in un’a. da destinarsi ad uso potabile, anche 
se presenti in quantità talmente piccole da non essere 
affatto nocive di per se stesse. Potranno invece essere 
tollerate tracce anche considerevoli di soli nitrati, i quali 
sono indizio di una contaminazione remota, e quindi 
presumibilmente esaurita, in quanto i nitrati costitui- 
scono il prodotto finale dell'ossidazione dcH'azoto, per 
giungere al quale si è completato il processo di auto- 
depurazione dell'a. Ripetiamo anzi, a tal proposito, che 
tutte le a. naturali hanno, quali più quali meno, tracce di 
nitrati, fatta eccezione per le a. vergini e le a. novelle 
di origine geochimica profonda, giacché praticamente 
nessun'a.. salvo le suddette, è sfuggita ad un processo, sia 
pure remoto, di inquinamento. 

Tuttavia i nitrati presenti nelle a., indipendentemente 
dalla loro provenienza, e fermo restando il loro signifi- 
cato come indice retrospettivo d'inquinamento, hanno 
acquistato un particolare interesse da quando c stata avan- 
zata l'ipotesi che il consumo di a. con elevato contenuto 
di nitrati potesse provocare casi di mctacmoglobincmia 
infantile. 

La conoscenza dell'esistenza di rapporti fra nitrati e 
mctacmoglobincmia risale ad epoca antica. Solo nel 1932 
Zobell potè dimostrare che molti germi intestinali sono 


capaci di ridurre in vitro i nitrati in nitriti, spiegando 
cosi l'azione metacmoglobìnizzante dei nitrati attraverso 
la produzione di nitriti i quali, riassorbiti nel circolo 
sanguigno, produrrebbero la trasformazione dell'emo- 
globina in mctacmoglobina, composto stabile e quindi 
inattivo dal punto di vista respiratorio. 

Il pediatra americano Comly (1945), in seguito all’esame di 
due casi di mctacmoglobincmia. dopo aver escluso le comuni 
cause di tale affezione, ed essendo risultato come unico ele- 
mento sospettabile il fatto che i due bambini erano stati ali- 
mentali con latte in polvere reintegrato con a. di pozzo con- 
tenente elevate quantità di nitrati, avanzò il sospetto che tali 
a. avessero potuto provocare i casi di mctacmoglobincmia in- 
fantile da lui studiati. 

In seguito alle osservazioni di Comly gli aspetti di tale cor- 
relazione sono stati sistematicamente studiati negli U.S.A. at- 
traverso numerose inchieste. Da tali ricerche c risultato che il 
maggior numero dì casi di metaemoglobincmia infantile si sono 
effettivamente verificati in tutte quelle ione rurali nelle quali 
era diffuso l'uso a scopo potabile di a. di pozzo con contenuto 
di nitrati (esptessi in NO,) spesso superiore a 50 mg I c talvolta 
fino ad I g l. 

Tuttavia il meccanismo della metaemoglobincmia in- 
fantile da nitrati non può ancora considerarsi piena- 
mente chiarito. La limitazione dell'incidenza dcU'aflc- 
zione a bambini piccoli (di età inferiore a 2 mesi) e special- 
mente a quelli che presentano contemporaneamente turbe 
gastroenteriche potrebbe spiegarsi col fatto che in questi 
soggetti il succo gastrico presenta scarsa acidità (pH 4 
o maggiore), fatto questo che permette ai germi riduttori 
dei nitrati a nitriti di invadere le prime porzioni del tubo 
intestinale, dove avverrebbe l'assorbimento dei nitriti. 

Del resto, anche se le suddette affezioni possono essere 
considerate come fattori predisponenti, rimane il fatto 
che l'ingestione di elevate quantità di nitrati va ritenuta 
condizione necessaria, ma non sufficiente, per l'insorgenza 
della metaemoglobinemia infantile. 

Indagini effettuate anche in Sicilia sulle a. di pozzo c 
di piccole scaturigini usate in zone rurali della provincia 
di Trapani e su a. condottata in varie località della pro- 
vincia di Palermo hanno dimostralo l’esistenza di nitrati in 
quantità superiore a 40 mg/l (espressi in NO a ), mettendo in 
evidenza cosi la sussistenza di condizioni teoriche per l'even- 
tuale verificarsi di casi di metaemoglobinemia infantile. 

Per quanto riguarda il limite massimo di nitrati, espressi 
in ione NO.,, consentito nelle a. per uso potabile, esistono 
criteri mollo vari. Cosi il citato Comly propone un massimo 
di 20 mg/l; nel convegno nazionale dei gruppi Acquedotti 
e Fognature tenutosi a Genova nel 1939 fu stabilito un 
quantitativo massimo di 15 mg/l, mentre dal rapporto del 
gruppo di studi dell'ufficio regionale per l’F.uropa dcl- 
l'O M S., del 1970. fra i «costituenti che a dosi eccessive 
possono dar luogo ad inconvenienti » viene compreso lo 
ione NO, alla concentrazione limite approssimativa di 
100 mg, I. 

Per ciò che riguarda il cloro-ione, questo può provenire 
dal mondo minerale, ma può anche provenire dai rifiuti 
del mondo animale (ad es. dalle urine); naturalmente 
il cloro-ione di cui si possa accertare la provenienza dal 
mondo minerale, come nel caso di a. attinte in vicinanza 
delle coste marine o di miniere di salgemma, sarà tollerato 
fino a che non impartisce alfa, sapore salmastro, mentre 
non ne saranno evidentemente tollerate neppure tracce, 
qualora nc sia in qualche modo accertata l'origine animale. 

Per quanto riguarda il fluoro-ione, c opportuno consi- 
derare la sua presenza in quantitativi eccedenti la normale 
tollerabilità, sotto l'aspetto dei suoi rapporti con la fluoro- 
si e la carie dentaria. 
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[/interesse per il fluoro, infatti, si è spostato dal campo 
tossicologico a quello profilattico, da quando Black e 
McKay. nello studio della fluorosi industriale delle mi- 
niere fosfatiche delle Montagne Rocciose, constatarono 
che i denti dei malati, oltre a presentare le caratteristiche 
alterazioni provocate dalla fluorosi, manifestavano una 
singolare immunità nei confronti della carie dentaria. 

L’osservazione non rimase isolata, e da allora in tutto 
il mondo, e particolarmente negli U.S.A., sono state svolte 
ricerche sistematiche attraverso innumerevoli inchieste ed 
esperimenti su vasta scala. 

Essendo il fluoro un elemento estremamente diffuso in 
natura, esso viene introdotto neH'organismo in piccole 
quantità con gran numero di alimenti; tuttavia la fonte 
di approvvigionamento più importante e determinante nei 
confronti dell'incidenza delle affezioni per carie dentarie 
sembra costituita dalle a. potabili, nelle quali d’altra parte 
il contenuto dell'elemento varia notevolmente. Pertanto, 
a seconda che il contenuto di fluoro ncll'a. risulti scarso 
o nullo oppure eccessivo, possono verificarsi rispettivamente 
casi di ipofluorosi o di fluorosi. 

Da numerosi studi effettuati particolarmente negli 
U.S.A., come già detto, ed anche in Italia, è risultato che 
V optimum del contenuto di fluoro per un’a. da destinarsi 
ad uso potabile deve aggirarsi su 1 mg/1. A tal proposito 
le norme relative alla qualità delle a. ad uso potabile sta- 
bilite dal Gruppo di studio dell'ufficio regionale per 
l'Europa dcll’O.M.S. riportano un quantitativo massimo 
ammissibile di fluoro nelle a. potabili pari a 1,5 mg/l. 

Da quanto sopra detto, le a. in natura possono suddivi- 
dersi in tre gruppi : ai quelle che contengono fluoro in quantità 
prossima a quella ottimale (0,8- 1,2 mg I), e che avrebbero 
azione anticarie; b) quelle troppo ricche di fluoro (piuttosto 
rare), che contengono fluoro in quantità superiore a 1.5 mg I. 
c che pertanto possono determinare la fluorosi endemica, pur 
conservando l'azione anticarie; r) quelle troppo povere di 
fluoro, che non contengono l’elemento o lo contengono in 
quantità al disotto di 0.5 mg I. che sono la maggioranza, c 
che rappresenterebbero la causa deH’ipofluorosi. 

Mentre le a. del 1° e 2° gruppo si originano da rocce vul- 
caniche. quelle del 3" gruppo sono quasi sempre di origine 
calcarea; ciò spiega come l'assenza o la scarsità del fluoro 
in esse disciolto siano probabilmente dovute alla proprietà 
di defluorazione esercitata dalle rocce contenenti sali di calcio, 
specialmente fosfato trìcalcico, verso il quale il fluoro pre- 
senta una spiccata affinità. 

Ai fini della fluorosi endemica è da tener presente che 
quando una data zona è alimentata con a. ricca di fluoro, 
l’elemento arricchirà anche le colture del terreno irrigalo 
con detta a. c le colture contribuiranno a loro volta ad 
aumentare l'apporto di fluoro. 

Pur non entrando in merito alle varie teorie tuttora esi- 
stenti circa altre cause che possono determinare la fluorosi 
endemica, o l’azione anticarie di a. fluorute, o l’azione 
contraria esercitata da a. prive di fluoro, risulta tuttavia 
evidente la necessità di procedere alla defluorazione delle 
a. troppo ricche di fluoro, che in mancanza di altre deb- 
bono essere impiegate per usi alimentari. 

Detta operazione viene effettuata facendo passare 
l’a. ai ira verso filtri chimici con capacità assorbenti nei 
confronti del fluoro, costituiti ad cs. da fosfato tricalcico 
od ossido di alluminio. Detti filtri però hanno una capacità 
di assorbimento nei confronti del fluoro piuttosto limitata, 
c debbono pertanto esser rigenerati frequentemente, 

La fluonizione di a. per uso potabile prive di fluoro, 
o che nc contengono un quantitativo troppo scarso, 
viene effettuala immettendo un composto del fluoro nella 
condotta principale, per mezzo di speciali apparecchia- 


ture, in quantità tale da raggiungere la dose ottimale. 

I composti più comunemente impiegali sono il fluoruro 
di sodio, il fluosilicato di sodio, l’ac. fluosilicico c l’ac. 
fluoridrico. Quale di questi composti sia il più idoneo, 
viene stabilito di volta in volta a seconda del risultato 
dell’esame dell’a. da trattare c dell'entità deirimpianto. 
Cosi, ad cs.. è da tener presente che il fluoruro di sodio, 
in a. dure, può formare fluoruro di calcio insolubile, che 
contribuirà col tempo alla formazione di considerevoli 
incrostazioni nelle condotte; l’ac. fluoridrico, se dal punto 
di vista della sua grande solubilità presenta sensibili van- 
taggi. ha d'altro canto una considerevole azione corrosiva, 
c il suo uso non c scevro di pericoli per il personale addetto 
alla centrale di distribuzione dell'a. 

La presenza di idrogeno solforato, quando non abbia 
origine minerale o non provenga dalla riduzione dei solfati, 
è indice di una putrefazione in atto. 

L'ac. fosforico, se non ha origine minerale, può rite- 
nersi indizio di decomposizione di prodotti di origine 
animale piuttosto che vegetale. 

Le sostanze organiche infine non implicano evidente- 
mente di necessità un inquinamento di origine animale, 
potendo esse derivare dalla vita vegetale, il che avviene, 
ad cs.. nei terreni torbosi. Rammentiamo che, per giu- 
dicare se le sostanze organiche di un’a. abbiano origine 
animale o vegetale, si possono eseguire due determina- 
zioni; una in ambiente acido, l'altra in ambiente alcalino 
e alle quali abbiamo già accennato, fondate sulla con- 
statazione che le sostanze organiche di origine animale 
consumano più ossigeno in ambiente alcalino, le vegetali 
in ambiente acido. 

Da tutto quanto precede si può rilevare che nessuno 
fra i composti oggetto delle ricerche suddette ha valore 
assoluto c definitivo per la diagnosi di inquinamento 
dell’a., ma solo valore relativo, che prende consistenza 
in rapporto a tutte le altre ricerche. Alla sola presenza di 
sali ammoniacali e di nitriti si può dare un valore quasi 
assoluto, cd è per questo che tali ricerche dovranno pre- 
cedere tutte le altre, bastando in generale da sole ad esclu- 
dere un’a. dall’uso potabile; è da tener presente però che 
anche l'ammoniaca e l'ac. nitroso possono prendere ori- 
gine dal mondo inorganico, come si nota talvolta in alcune 
a. minerali. 

Diremo per ultimo che i gas delle a. hanno valore, in 
quanto un’a. convenientemente gassala è più gradita e 
digeribile di un'a. priva di gas. Inoltre può avere im- 
portanza lo studio dei rapporti reciproci dei vari gas, 
giacché una grande scarsità di ossigeno, con un corrispon- 
dente aumento di anidride carbonica, può essere indizio 
di un intenso processo biochimico di combustione in atto. 
A tal proposito accenniamo che a. fortemente inquinate 
non contengono praticamente ossigeno poiché esso viene 
avidamente fissato dalie sostanze organiche; tali a. diven- 
gono pertanto inadatte alla vita degli animali superiori (ad 
cs.. dei pesci), in quanto anche fortemente asfittiche. 

Allo scopo di fissare le idee e concretare indicazioni di 
carattere pratico, gli igienisti hanno cercato di stabilire 
dei limiti analitici per giudicare della potabilità delle a., 
senza peraltro raggiungete accordi precisi. Quale orienta- 
mento per formulare un giudizio di potabilità si riportano 
i limiti per i principali parametri chimici. Molti di essi 
sono siaii recentemente (1970) suggeriti dal gruppo di 
esperti dell'O.M.S., che ha steso gli standard europei 
per le a. di bevanda; 

— Sostanze organiche totali, come O* 

consumato secondo Kùbcl mg 2.5 I pari a 

mg 50 di sostanze 
organiche 
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— Ammoniaca (come NH,) 

mg 0,05 I 

— Nitrati 

mg 45-50 I 

— Cloro 

mg 200 1 

— Ferro 

mg 0.1 1 

— Manganese 

mg 0.05 1 

— Fluoro 

mg 1 .5 1 

— Idrogeno solforato (come H*S) 

mg 0,05 1 

— Durezza totale 

gradi francesi 10-50 

— Durezza permanente 

fino ad V 3 della totale 

— Residuo fisso a I80*C 

500-1000 mg 1 

Alcune sostanze chimiche, inoltre, se presenti nelle a. 
oltre a un certo limite costituiscono un netto pericolo tos- 
sico. rendendo pertanto le a. stesse improprie ad uso di 

bevanda. I limiti di accettabilità 

suggeriti sono: 

— Arsenico 

mg 0.05 1 

— Bario 

mg 1 i 

— Cadmio 

mg 0.01,1 

— • Cianuri 

mg 0.05 1 

— Cromo (come Cr esavaknte) mg 0.05 1 

— Piombo 

mg 0,05 1 

— Selenio 

mg 0,01,1 


Esame batteriologico 

L'esame batteriologico si propone di indagare se l*a. stu- 
diata sia sufficientemente protetta nei confronti della pre- 
senza c dell'arrivo in essa di microrganismi, fra i quali 
ve ne possono essere di paiogcni. Esso è basato su due 
criteri fondamentali, uno quantitativo e l'altro qualita- 
tivo. c tende: I) a stabilire il numero complessivo dei 
microrganismi contenuti in una data a.; 2) a ricercare il 
contenuto di germi che. pur essendo innocui di per sé stes- 
si, sono, per il fatto di essere di derivazione intestinale, indi- 
cativi di un possibile inquinamento da parte di materie fe- 
cali; 3) a rivelare la presenza eventuale di microbi patogeni. 

Prelevamento dei campioni 

L'esame batteriologico di un'a. consta di vari momenti, 
lutti delicati, il primo dei quali è rappresentato dal pr ele- 
vamento del campione . che deve essere raccolto in recipienti 
previamente sterilizzati con le opportune regole di asepsi, 
trasportato in laboratorio c mantenuto a bassa tempera- 
tura fino al momento dell’esame (l'O.M.S. suggerisce di 
mantenere l’a. in contenitori che abbiano la stessa tempe- 
ratura del campione al momento del prelievo). 

Nella eventualità che nell'a. da esaminare siano presenti 
(o si ritiene possano essere presenti» tracce residue di cloro 
o cloramina, i recipienti da utilizzare per il prelievo con- 
terranno. allo scopo di neutralizzare detti residui, una certa 
quantità di liosolfato sodico (sono sufficienti 3 mg in una 
boccetta per 250 mi di a. da esaminare: tale quantitativo 
non influenza la consistenza microbica dcll'a. anche se il 
cloro che si intende neutralizzare c completamente assente). 

Bisogna inoltre tenere presente la quantità df a. ne- 
cessaria per eseguire l'esame. Per le indagini microbio- 
logiche ne occorrono non meno di 200-250 mi c pertanto, 
specie per il prelievo di a. in profondità, le classiche appa- 
recchiature nella loro concezione originaria sono cadute 
in disuso o, almeno, sono stale modificate per quanto ri- 
guarda la capacità tv. sotto). 

Per il prelevamento dei campioni si adoperano apparec- 
chi diversi a seconda che fa. sia direttamente accessibile 
alla mano del l'operatore oppure si trovi ad una certa pro- 
fondità. Per prelevare fa. da una polla, via un ruscello, 
da una bocchetta di efflusso, dalla superficie di un serba- 
toio. eie., vengono generalmente usate delle boccette di 
vetro, a tappo smerigliato c proietto da un quadratino 
di carta pergamenata, opportunamente fissato al collo 
della boccetta. 


Fig. 7. Apparecchio 
per prelevamento in 
a. profonde « a strap- 
po ■>. Tale apparec- 
chio è essenzialmente 
costituito da un'asta 
metallica divisa in 
due settori A e B 
collegati assieme dal 
blocco magnetico C. 

L'apparecchio viene 
immerso con i due 
segmenti A c B di- 
staccati in modo che 
il tappo l> aderisca 
al collo della bot- 
tiglia F.. che a sua 
volta e mantenuto in 
posizione dalla ghiera 
a pinza F. L'appa- 
recchio in questa po- 
sizione viene immerso 
alla profondità vo- 
luta mediante la fune 
G. Per sollevare il 
tappo D dalla bot- 
tiglia. l'operatore dà 
un lieve strappo alla 
fune che consente al- 
l’asta A di aderire al 
blocco magnetizzato 
C. sollevando in (al 
modo il tappo D c consentendo il riempimento della bottiglia. 
Con un altro strappo, si distacca l'asticella A dal blocco ma- 
gnetizzato in modo che il tappo D richiuda la bottiglia. 


Per prelievi in profondità sono state nel passato utiliz- 
zate apparecchiature ideilo Sciavo, del Tursini.del ,\'eri , ctc.) 
costituite essenzialmente da piccoli recipienti nei quali 
veniva precedentemente fatto un vuoto relativo. Fatti scen- 
dere nell'a. alla profondità voluta venivano aperti mediante 
rottura in corrispondenza della parte più debole (tratto 
affilato), attuata con uno strappo o mediante la caduta 
di un peso. Tali apparecchiature, come detto in pre- 
cedenza, sono cadute in disuso per la loro scarsa rispon- 
denza specie per ciò che riguarda la quantità di a. pre- 
levata. Attualmente si utilizzano apparecchiature di vetro 

0 anche di metallo fornite di chiusura apribilc « a strappo » 
mediante fili di nylon in apposite guaine. Una recente 
realizzazione per il prelievo in profondità si basa su un 
contenitore interamente metallico, della capacità di 500- 
700 mi, sul quale l'apertura dell'apparecchio alla profondità 
voluta è affidata ad un messaggero che scorrendo lungo un 
filo di nylon raggiunge una leva; questa si solleva all'urto 
consentendo l'ingresso dell a, attraverso un ugello che a 
causa della sua chiusura idraulica non consente la pene- 
trazione di a. da strati che non siano quelli del prelievo 
nel corso dell'ascesa del l'apparecchio verso la superfìcie, 
c che viene definitivamente chiuso per chiusura mecca- 
nica non appena raggiunge la superficie stessa (Di Mar- 
tino, Zaio e Montacutelli). Un altro apparecchio per 
prelevamento in a. profonde è illustrato nella fig. 7. 

Una volta prelevati, i campioni devono essere subito 
trasportati in laboratorio, accuratamente mantenuti du- 
rante il viaggio, e fino al momento dell'esame, ad una 
temperatura intorno a 0"C per impedire che, a tempera- 
ture superiori ai 5°C, i germi contenuti nell’a. possano 
riprodursi, aumentando quindi di numero. A tale scopo 

1 recipienti con i campioni di a. sono introdotti in speciali 
cassette refrigeranti contenenti ghiaccio ( cassetta Abba . 
Petragnani . ctc.) o miscele frigorifere, oppure in appositi 
thermos. Oggi si dispone di contenitori refrigeranti ben 
più maneggevoli, detti « borse termostatiche », imper- 
meabili, assai leggeri, prodotti in materia plastica e fode- 
rati con strati di plastica coibenti. 
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Fig. 8. Batteria di 6 filtri per la colimetria di 6 campioni. 


Fig. 9. Apparecchio di filtrazione in vetro. Il campione di a. 
viene versato sterilmente nel flacone graduato supcriore che 
è fissato a tenuta stagna su un portafiltro in vetro poroso. 
La beuta inferiore viene colkgata con una pompa a vuoto a 
bassa pressione. 


Tecniche di laboratorio 

Non appena i campioni sono giunti in laboratorio, si pro- 
cede all'esame batteriologico, il quale ha Io scopo di deter- 
minarne la purezza biologica, rilevando in primo luogo la 
presenza di indicatori microbiologici di superficialità, o 
flora idrotellurica, e di indicatori microbiologici di fecalità. 
L'esame consiste nelle seguenti operazioni: 1) conteggio 
totale dei microbi in terreno di coltura a base di brodo 
di carne addizionato di gelatina; 2) conteggio totale dei 
microbi in terreno di coltura a base di brodo di carne 
addizionato di agar al 2%; 3) ricerca dei microbi indicatori 
di inquinamento fecale; 4» ricerca dei microbi patogeni; 
5) esame microscopico del sedimento. 

I ) Per il conteggio totale dei microbi su gelatina, dopo 
aver agitato bene tutta la massa dell'a., in modo da avere 
una distribuzione uniforme dei microbi, se ne preleva me- 
diante pipetta graduata sterile un certo quantitativo che 
si versa con le consuete cautele di asepsi sul fondo di 
una serie di scatole o piastre del Petri nella quantità di 
I mi per ciascuna piastra; indi in una seconda serie se ne 
versano 0,5 mi e infine in una terza 0,1 mi. Poi in cia- 
scuna piastra si aggiungono, sempre in asepsi, una o 
due provette di gelatina nutritiva liquefatta al calore e 
raffreddata a 40 *C; si agita accuratamente e dolcemente 
in modo da mescolare bene l'a. con la gelatina c si lascia 
infine solidificare a bassa temperatura. Le piastre vengono 
quindi poste in termostato a 20-22°C c ivi lasciate e 
osservate giornalmente per 15 giorni. 

Ciò allo scopo di poter tempestivamente apprezzare, nel 
caso che si sviluppino diverse colonie di germi ad attività 
protcolitica con conscguente fluidificazione di tutto il ter- 
reno. la consistenza relativa dei vari tipi di colonie di cui 
interessa conoscere il numero dopo 15 giorni di incuba- 
zione a 20-22 c C. Conoscendo infatti il numero delle co- 



lonie presenti ad un determinato giorno di incubazione, è 
possibile ricavare la presumibile carica batterica dopo i 
15 giorni prescritti facendo uso delle classiche tabelle di 
conversione di Abba o di De Rossi. 

Ove non si abbia fluidificazione di tutto il terreno, al 
termine di questo periodo le colonie sviluppatesi vengono 
contate e. con una semplice proporzione, si riporta il nu- 
mero delle colonie all'unità di misura adottata, che è il 
mi. La numerazione delle colonie si fa, in genere, ad oc- 
chio nudo; se esse sono numerose si possono però ado- 
perare anche speciali apparecchi detti contacolonie, di cui 
ai fini pratici il più esatto è ancora quello del Wolfflùgel 
o tipi similari. Si terrà conto del numero delle colonie 
croniogene e acromogene, delle fluidificanti e delle non 
fluidificanti la gelatina, e delle muffe. 

2) Il conteggio rotale dei microbi su agar^ viene effettuato 
nello stesso modo di quello descritto per la gelatina, solo 
che si sostituisce alla gelatina Pagar nutritivo al 2% e si 
mantengono le piastre in termostato a 35-37 °C e a 20 °C 
per 2 giorni. Anche in questo caso si praticherà, oltre al 
conteggio totale, un eventuale studio della flora sviluppa- 
tasi per accertarne l'appartenenza ad una o a più specie. 

3) La ricerca dei microbi indicatori di inquinamento 
fecale ha lo scopo di svelare in un'a. l’inquinamento da 
parte di materie fecali. A tale scopo si c proposta la ri- 
cerca di tre gruppi di microrganismi i quali si trovano 
costantemente nelle deiezioni. 

In particolare si attuano: 

a) la ricerca e la determinazione dei colonbatteri o 
colimetria ( Escher ichia coli ed altri colonbatteri); 

b) la ricerca c la determinazione dcll’cntcrococco o cn- 
terococcometria (streptococco fecale); 

c) la ricerca e la determinazione delle spore dei clostridi 
sulfìtoriduttori. 
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Ricerca dei colonbatteri. Colimefria 

L'importanza della definizione dcll’E. coli e degli altri colon- 
batteri presenti ncll’a., nota e suggerita da tempo, e stata 
recentemente confermata da indagini che hanno ancora una 
volta ribadito, senza possibilità di dubbio, che l’f. coli deve 
essere considerato un microrganismo la cui derivazione nelle 
a. e prevalentemente fecale. Dalle più recenti ricerche in pro- 
posito (MeConkey, Windlc, Taylor ctc.) e stato chiaramente 
dimostrato come la sua provenienza sia per il 92-93% da 
feci umane. Nella valutazione della colimctria non sono 
da trascurare, però, VE. intermedium e V Aerobacter aero- 
genes che, pur se in massima parte sono di derivazione am- 
bientale. possono trovarsi nel materiale fecale in coesistenza 
con VE. coli. In definitiva oggi si ammette che l’£. coli è in- 
dice di inquinamento fecale, ma che, sia pure come evenienza 
più rara, anche l"E. intermedium e VA. aerogenes possono 
avere lo stesso significato. In ogni caso, non essendo i germi 
coliformi microrganismi acquicoli, la loro presenza è da con- 
siderare molto sospetta. 

Le più comuni metodiche usate per determinare la coli- 
metna sono: a) la metodica del Must Probable Number 
(MPN); ò) la tecnica con le membrane filtranti (Membran 
Filler Court! : MFC). 

Il primo metodo fornisce una conta indiretta basata sul 
calcolo delle probabilità, la cui attuazione tiene conto della 
ipotesi che ncll’a. i germi siano ripaniti in modo non uni- 
forme e che si ottenga crescita quando l’aliquota di a. semi- 
nata contiene uno o più germi. Detto metodo consiste nella 
semina di quantità scalari (in genere di ragione 10) del cam- 
pione in esame in un terreno liquido di arricchimento, nella 
subcoltura dalle provette fertili in un terreno selettivo e 
infine nella valutazione della densità batterica mediante il 
sistema del MPN. 

Come accennato, il sistema si fonda sul presupposto che 
in una serie di semine di vari quantitativi di a. lo sviluppo 
dei germi che interessano (ossia la positività di una provetta) 



Fig. IO. Montaggio della membrana filtrante sull'apparecchio 
di filtrazione. 


può essere dovuto a più di un microrganismo e pertanto il 
numero probabile delle unità microbiche presenti in un de- 
terminato volume dell'a. seminata non si identifica con il 
numero delle provette risultate positive (come ritenuto in 
passato) ma è una funzione logaritmica di esso. 

Per il pratico apprezzamento in cifre della consistenza mi- 
crobica da valutare, tale concetto è stato tradotto in una serie 
di semplici tabelle la cui consultazione e indispensabile, una 
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volta completati i tempi dell'isolamento e deU’identificazionc 
dei microrganismi stessi. 

Il secondo metodo (conta su membrane filtranti) e basato 
sulla raccolta su un filtro dei germi presenti in una data 
quantità di a. e suU'identificazione delle colonie di colonbatteri 
mediante la capacità biochimica di questi di produrre una 
reazione visibile e caratteristica in opportuni terreni selettivi 
specificamente proposti. In tal modo si possono contare di- 
rettamente le colonie derivate dai colonbatteri presenti in 
tutta l*a. che e passata attraverso la membrana filtrante im- 
piegata. 

1. Determinazione della colimctria mediante la metodica del 
MPN. - Uno dei sistemi per attuare la determinazione me- 
diante il MPN e il seguente: l’a. in esame, prelevata asetti- 
camente in quantitativi non* inferiori ai 200-250 mi, viene se- 
minala serialmente (1 matraccio con mi 100; 5 o 10 provette 
con mi 10; 5 o 10 provette con mi 1) in un opportuno terreno 
liquido di arricchimento. Fra i mezzi colturali più usati si ri- 
cordano il brodo di carne lattosato all’1%, l*a. peptonata 
lattosata. il brodo di MeConkey e il brodo lattosato di Cray 
al formiato e glutammato, recentemente modificato. 

Questi terreni, per le semine dei volumi elevati di a., vengono 
impiegati nella variante concentrata 10 volte, attuandosi in 
tal modo la trasformazione della stessa a. in esame in terreno 
colturale. La temperatura di incubazione dei matracci e delle 
provette cosi seminati e, in genere, di 35-37 “C. Al fine, però, 
di selezionare fin da questo primo momento VE. coli dagli 
altri colonbatteri. alcuni AA. propongono la temperatura di 
44-45 'C. 

Per questa prova (test presuntivo ) l'incubazione viene pro- 
tratta per 48 h e si provvede quindi a subcolture selettive per 
il successivo test di conferma. 

Dai matracci e da tutte le provette insemenzati con le di- 
verse aliquote delT'a. in esame e presentanti sviluppo dopo 48 h 
in termostato, si eseguono le subcolturc nei terreni selettivi 



Fig. 11. Deposizione della membrana dopo filtrazione su ter- 
reno di coltura in capsula di Petri. 


(la maggior parie degli AA. suggerisce di attuare subcollure 
per la conferma solo delle provette presentanti gas. che sta 
ad indicare l'utilizzazione metabolica del lattoso da parte 
dei germi; dato però che ci si può trovare di fronte a colon- 
batteri che attuano lentamente l'attacco metabolico dello zuc- 
chero suddetto, è preferibile effettuare le subcolturc per la 
conferma da tutti i terreni in cui la semina ha dato luogo a 
sviluppo microbico). 
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Per il test di conferma, i terreni più usati sono il terreno 
aH'agar-eosina-blu di metilene (F-MB) di Levine e il brodo 
biliato al verde brillante. Il primo £ un terreno solido in cui 
le colonie di E. coli ed E. intermedium crescono isolate e assu- 
mono un colore bluastro scuro con tipici riflessi metallici, 
mentre quelle di A. acrogcnet, di forma ampia e mucosa con 
tendenza alla confluenza, si presentano di colore piuttosto 
chiaro spesso con un puntino più scuro al centro; non pre- 
sentano mai fluorescenza metallica. 

Il secondo terreno, liquido, e uno dei mez.zi più diffusi per 
il test di conferma. In esso la produzione di gas. dopo incu- 
bazione in termostato a .15-37 °C per 48 h. viene ritenuta pro- 
bativa per presenza di colonbatteri : la produzione di gas. 
dopo incubazione per 24 h in bagnomaria tcrmoregolato a 
44-45 °C. unitamente alla produzione di indolo in a. peplo- 
nata. sarebbe determinante per la presenza dell’E. coti tipo I. 

Altro terreno liquido, da impiegare sempre per il test di 
conferma, e il brodo lattosato al blu di bromotimolo, pro- 
posto preferenzialmente negli Standard Methods U.S.A. In 
questo terreno la produzione di gas e il viraggio del colore 
dal blu-verde al giallo (dovuto all'attacco dello zucchero e 
conscguente variazione del pH) confermerebbero la presenza 
dei colonbatteri totali dopo l'incubazione a 35 0.5 *C per 

48 h e della E. coli dopo incubazione a 44 *C per 48 h. 

Gli stipiti che sul terreno di Levine danno luogo a colonie 
fluorescenti (E. coli ed E. intermedino i) possono venire poi. 
opportunamente isolati, praticamente diITcrcnziali fra di loro 
mediante il semplice test al citrato di Koscr. Tale prova fa 
parte di quelle che costituiscono il cosiddetto Test fMViC 
(produzione di indolo, prova del rosso metile, prova di Voges 
Proskaucr, prova di utilizzazione del citrato) che rappresenta 
il gruppo delle indagini biochimiche che consentono una pre- 
cisa definizione dei diversi tipi di colonbatteri. 

Mentre infatti ITT. coli di tipo II non è in grado di utiliz- 
zare il citrato, e pertanto non si sviluppa sul terreno all'agar 
citrato di Simmons che conserva l'originale colore verde pal- 
lido, l'f. intermedium, meno esigente, rmiabolizza il citrato 
sviluppandosi precocemente e determinando il viraggio del 
terreno dal verde pallido all'azzurro intenso. 

Volendo usare i terreni liquidi, si procede in maniera ana- 
loga effettuando subcolture da tutte le provette fertili in 
provette contenenti il terreno liquido prescelto e incubando 
successivamente alle temperature stabilite. Anche in questo 
caso, l'ulteriore identificazione, nell'ambito delle provette gas- 
positive, deve essere fatta mediante il test IMViC. 

Valutata in ciascun matraccio e provetta la presenza di 
colonbatteri ed eventualmente eseguita la loro definizione nel- 
l’ambito del gruppo stesso, seguendo il metodo del MPN si 
risale dalla varia combinazione delle provette positive e ne- 
gative per detto germe alla densità batterica, rilevandone nelle 
apposite tabelle i valori che di solito vengono riferiti in nu- 
mero di coli per 100 o 1000 mi d'a. 

Nella lab. I, che si riferisce alla semina della seriazione 
costituita da mi 100, mi 10 (10 provette), mi I (10 provette), 
la densità microbica dei germi identificati viene direttamente 
calcolata per 1000 mi dcll’a. in esame. 

2. Colimetria con le membrane filtranti. - Tale tecnica con- 
siste essenzialmente nel mettere in evidenza quei microrga- 
nismi che vengono arrestati da una membrana filtrante a po- 
rosità idonea, quando l*a. nella quale essi sono dispersi attra- 
versa la membrana stessa. 

Attualmente sono reperibili in commercio membrane fil- 
tranti costituite da cellulosa e da particolari esteri di cellulosa 
a pori uniformi, di diametro variabile per ciascun tipo, se- 
condo le esigenze, da 5 m;z a 3000 mu. Lssc presentano una 
notevole uniformità e consentono di attuare senza inconve- 
nienti tutte le operazioni di sterilizzazione e filtrazione. 

Le membrane filtranti in uso per la ricerca e l’apprezza- 
mento quantitativo dei colonbatteri nelle acque vengono mon- 
tale in una speciale apparecchiatura (figg. 8 e 9» costituita essen- 
zialmente: a) da un recipiente superiore, in genere di acciaio 
inossidabile, dove l’a. da esaminare viene versata (e che può 
raggiungere anche quantità pan a capacità di 500-1000 mi); b) da 
un setto poroso che serve da supporto per la membrana; r) da 
una parie metallica inferiore a forma di imbuto, sulla quale 
si incastra il setto poroso (fig. 10); dì da una cravatta di fissag- 
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Fig. 12. Colonie batteriche sviluppate dopo incubazione a 37 *C. 


gio che assicura la perfetta tenuta a livello della membrana 
e del setto poroso fra a) e e). 

Il gambo dell’imbuto viene raccordato per mezzo di un 
tappo di gomma forato con il recipiente di raccolta dell'a. 
filtrata, costituito da una comune beuta codata. Tutta l’appa- 
recchiatura è sterilizza bile con i comuni metodi; fra l'altro 
il flambaggio risponde pienamente per le parti metalliche. 

Gli elementi batterici, arrestati dalla membrana al passaggio 
dell'a., vengono messi in evidenza depositando la membrana 
stessa (con le dovute precauzioni di asepsi e avendo cura che la 
superficie su cui si trovano i microrganismi non venga ad in- 
timo e diretto contatto col terreno: si creerebbe infatti una 
inopportuna condizione di anaerobiosi) su un idoneo terreno 
colturale solidificato in capsule di Petri (fig. Il) e lasciando 
in termostato a 44 “C o a 37 "C per 15-24 h (fig. 12). Il 
mezzo colturale deve fornire, per diffusione attraverso la mem- 
brana stessa, principi nutritivi qualitativamente e quantitati- 
vamente adeguati per un rapido accrescimento dei germi, 
dando luogo alla formazione di colonie tipiche, facilmente 
distinguibili da quelle di altri germi presenti ncll’a. ( Alcali - 
penes, Pieudomonas, Serratia, B. paratoli, eie.). Esso dovrebbe 
inoltre essere selettivo per l’£. coli. I terreni di coltura più 
comunemente usati sono: il terreno di Chapman. al cloruro 
di trifcniltctrazolio e tergstol 7, modificato secondo Huttiaux 
e coll.; il terreno di Endo; il terreno di Levine e quello di Wilson 
e Blair. Con detti mezzi colturali si ottiene, sulla superficie delle 
membrane, la formazione di colonie tipiche (fig. 14). La coli- 
mctria, valutata per conta diretta delle colonie, viene espressa in 
colonie per 100 mi dell’a. esaminata. 

La colimctria con la tecnica delle membrane filtranti rende 
possibile la conta diretta dei germi presenti; essa fornisce i 
risultati in breve tempo, e la sua attuazione non presenta 
difficoltà degne di nota. Inoltre con tale metodica si riduce 
al minimo la concorrenza vitale dei germi presenti nel cam- 
pione e si limitano al massimo alcuni effetti antibatterici (co- 
lieine). Per contro essa non e realizzabile per a. che conten- 
gono sostanze amorfe in sospensione (idrati di Al, argille, etc.). 
La facilità della lettura dipende dal giusto quantitativo di a. 
filtrata (necessità di diverse prove con quantitativi differenti); 
le singole colonie possono essere generate da più di I unità 
microbica; non sempre le colonie sono caratteristiche: ciò 
impone una successiva identificazione degli stipiti previo iso- 
lamento dei germi. 

In definitiva la tecnica delle membrane filtranti rappre- 
senta un valido mezzo per la ricerca dcll’f. coli nelle a. ai fini 
del giudizio di potabilità, per a. mediocremente contaminate. 
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TAB. I. CALCOLO MEDIANTE LA METODICA DEL MPN 


N. DI CONTENITORI RI- 
SULTATI POSITIVI SU: 

N. DI CONTENITORI RI- 
SULTATI POSITIVI SU: 

N. DI CONTENITORI RI- 
SULTATI POSITIVI SU: 

N. DI CONTENITORI RI 
SULTATI POSITIVI SU: 

a -a 
B f 
28 
m 

«M U 

10 prov. con 
IO mi 

10 prov. con 
1 mi 

Indice 
MPN mi 
1000 

•Sa 

28 

e* 

£ g 

— u 

IO prov. con 
10 mi 

c 

8 

a."“ 

© 

Indice 
MPN mi 
1000 

il 

II 

a 

s_ 

il 

a." 

© 

10 prov. con 
1 mi 

ili 

Iti 

5* 

1 mainicelo 
con 100 mi 

§_ 

E 

ls 

o 

IO prov. con 
1 mi 

Indice 
MPN mi 
1000 





0 

0 

1 

5 

0 

6 

6 

68 



3 

32 


6 

2 

108 

0 

0 

2 

10 

0 

6 

7 

72 


0 

4 

45 


6 

3 

120 

0 

i 

0 

5 

0 

6 

8 

80 



■ ■ 

13,5 

i 

6 

4 

137 

0 

1 

1 

10 

0 

6 

9 

83 



1 

20 

1 

6 

5 

150 

0 

| 

2 

15 

0 

6 

IO 

90 



2 

30 


6 

6 

170 

0 

i 

3 

19 

0 

7 

0 

40 



3 

40 

1 

6 

7 

190 

0 

1 

4 

25 

0 

7 

1 

45 

ì 

i 

4 



6 

8 

210 

0 

2 

0 

10 

0 

7 

2 

51 



S 

55 

1 

6 

9 

250 

0 

2 

1 

15 

0 

7 

3 

59 



6 

68 

1 

6 

IO 

280 

0 

2 

2 

20 

0 

7 

4 

62 


> 

7 

75 

1 

7 

0 

100 

0 

T 

3 

25 

0 

7 

5 

70 


2 

0 

22 

1 

7 

1 

120 

0 

2 

4 

30 

0 

i 

6 

78 


2 

1 

30 

1 

7 

2 

135 

0 

2 

5 

35 

0 

7 

7 

85 


2 

2 

40 

1 

7 

3 

150 

0 

2 

6 

40 

0 

7 

8 

90 

i 

2 

3 

50 

1 

7 

4 

165 

0 

3 

0 

15 

0 

7 

9 

99 


2 

4 

60 

1 

7 

5 

180 

0 

3 

1 

20 

0 

7 

10 

102 

1 

2 

5 

70 

1 

7 

6 

190 

0 

3 


25 

0 

8 

0 

48 


2 

6 

80 

1 

7 


210 

0 

3 

3 

30 

0 

8 

1 

55 

1 

2 

7 

90 

1 

7 

8 

240 

0 

3 

•> 

35 

0 

8 

2 

62 

1 

7 

8 

100 

1 

7 

9 

270 

0 

3 

5 

40 

0 

8 

3 

70 

i 

J 

0 

30 

1 

7 

10 

300 

0 

3 

6 

45 

O 

* 

4 

75 


3 

1 

40 

1 

8 

0 

125 

0 

3 

7 

50 

0 

8 

5 

80 

1 

3 

2 

50 

1 

8 

1 

140 

0 

3 

8 

59 

0 

8 

6 

83 


3 

3 

60 

1 

8 

2 

165 

0 

4 

0 

22 

0 

8 

7 

90 

1 

3 

4 

70 

1 

8 

3 

190 

0 

4 

1 

28 

0 

8 

8 

95 

1 

3 

5 

80 

1 

8 

4 

225 





0 

R 

9 

100 

1 

3 

6 

90 

1 

8 

5 

250 

0 

4 

2 

0 

0 

8 

10 

110 

1 

3 

7 

100 

I 

8 

6 

275 

0 

4 

3 

7 

0 

9 

0 

55 

1 

3 

8 

no 

1 

8 

7 

300 

0 

4 

4 

2 

0 

9 

i 

60 

1 

3 

9 

120 

1 

8 

8 

335 

0 

4 

5 

49 

0 

9 

2 

70 

1 

4 


45 

1 

8 

9 

370 

0 

4 

6 

32 

0 

9 

3 

75 

1 

4 

1 

57 

1 

8 

10 

400 

0 

4 

7 

39 

0 

9 

4 

80 

1 

4 

2 

70 

1 

9 

0 

170 

0 

4 

8 

42 

0 

9 

5 

89 

1 

4 

3 

80 

1 

9 

1 

190 

0 

4 

9 

40 

0 

» 

« 

98 

1 

4 

4 

90 

1 

9 

2 

230 

0 

5 

0 

48 

0 

9 

7 

103 

1 

4 

5 

100 

1 

9 

3 

265 

0 

5 

1 

2 

0 

9 

8 

110 

I 

4 

6 

113 

1 

9 

4 

300 

0 

5 

2 

9 

0 

9 

9 

115 

1 

4 

7 

130 

1 

9 

5 

345 

0 

5 

3 

5 

0 

9 

10 

120 

1 

4 

8 

146 

1 

9 

6 

390 

0 

5 

4 

50 

0 

10 

0 

65 


4 

9 

160 

1 

9 

7 

450 

0 

5 

5 

55 

0 

10 

1 

70 


5 

0 

60 

1 

9 

8 

500 

0 

5 

6 

60 

0 

10 

2 

78 


5 


72 

! 

9 

9 

550 

0 

5 

7 

69 

0 

10 

3 

82 


5 

2 

85 

1 

9 

10 

600 

0 

5 

8 

72 

0 

10 

4 

89 

1 

5 

3 

100 

1 

10 

0 

200 

0 

5 

9 

79 

0 

10 

5 

97 

1 

5 

4 

110 

1 

10 


250 

0 

5 

10 

82 

0 

10 

6 

108 

1 

5 

5 

128 

1 

10 

2 

320 

0 

6 

0 

31 

0 

7 

10 

115 

1 

5 


140 

1 

10 

3 

400 

0 

6 

i 

40 

0 

10 

8 

120 

1 

5 

7 

150 

1 

10 

4 

550 

0 

6 

2 

48 

0 

10 

9 

125 

1 

5 

8 

175 

1 

10 

5 

700 

0 

6 

3 

50 

0 

IO 

10 

130 

1 

5 

9 

190 

1 

10 

6 

900 

0 

6 

4 

53 

1 

0 

0 

6 

1 

5 

IO 

195 

1 

10 


1.200 

0 

« 

5 

60 

1 

0 

1 

13 

1 

6 

0 

78 

1 

10 

8 

1.600 





1 

0 

•7 

21 

1 

6 

1 

92 

1 

IO 

9 

2.000 


333 334 


Digitized by Google 






ACQUA 



Fig. 13. Esemplificazione di una delle prove presuntive per la 
valutazione della colimctria mediante la metodica MPN. ese- 
guita su aliquote di 100 mi di 3 campioni di a. di diversa prove- 
nienza. Si può notare come in uno dei matracci l'incubazione 
non abbia dato sviluppo microbico né di gas. Negli altri due 
matracci si rileva in maniera varia sviluppo microbico con 
torbidità del mezzo colturale, accompagnato da maggiore o 
minore produzione di gas. 


I suoi meriti principali sono rappresentati dal conteggio di- 
retto dei microrganismi presenti nel campione da esaminare e 
dalla possibilità di ricercare gli indici di contaminazione fe- 
cale in una grande quantità di a. 

Ricerca dell'enterococco. Enterococcometria 
Ai fini del giudizio igienico di potabilità di un'a., la ricerca 
dello Streptococcus faecalis quale indice di contaminazione 
fecale ha sempre goduto di molto credilo. Ciò in quanto l’cntc- 
rococco fecale, che come VE. coti fa parte della flora intesti- 
nale c pertanto si rinviene normalmente nei liquami luridi, 
resiste solo poco tempo nell'ambiente idrico e pertanto costi- 
tuisce un prezioso indice per l’apprezzamento della contami- 
nazione fecale in atto delle a. Per le a. condottate, o co- 
munque trattate, questa ricerca assume ancora maggiore valore 
a causa della particolare resistenza dell’enterococco alla clora- 
zione marginale. 

La pratica attuazione di questa ricerca ha trovato agevole 
realizzazione solo in tempi relativamente recenti con l’intro- 
duzione della azidc sodica nei terreni selettivi e con l'uso delle 
metodiche, analoghe a quelle colonbattcriche, del MPN e delle 
membrane filtranti. 

L’attuazione della metodica MPN non si discosta da quella 
per la colonbatteriometria salvo che per i terreni colturali. 
Per l’enterococco il terreno colturale di arricchimento più diffu- 
samente usato c V azidc dextrose broth. Trattasi di un terreno 
liquido a base di estratto di carne di bue, glieoso. cloruro 
sodico c azide sodica che. insemenzato, viene posto ad incubare 
a 37 o 45 *C (per 24 o 48 h) secondo le tecniche stabilite. 

Per la prova di conferma da tutte le provette manifestanti 
sviluppo si eseguono subcolturc nei terreni di isolamento e 
identificazione. 

Detti terreni sono liquidi e solidi: fra quelli solidi uno dei 
più usati c l’JW. Entcrococcus agar con azidc sodica c cloruro 
di tctra7olio, nel quale le colonie di streptococco fecale ap- 
paiono di colore variabile fra rosa e marrone scuro, mentre 


fra i liquidi viene preferito lo ethyl viole t broth con azide ed 
ctilviolctto. 

Valutata la presenza dcH'cntcrococco nelle provette relati- 
ve alle diverse aliquote dell’a. seminata, la consultazione delle 
apposite tabelle consente di pervenire alla densità microbica 
per 100 o per 1000 mi. 

La determinazione di un’cntcrococcomctria sufficiente- 
mente sicura, ma senza ulteriore differenziazione delle singole 
specie, può avvalersi del riconoscimento degli elementi tipici 
nei terreni colturali liquidi c della presenza di colonie tipiche 
sui terreni solidi. Un’assoluta sicurezza può. però, derivare 
solo dalle varie prove di identificazione (crescita a 45 °C. re- 
sistenza a 60 *C, crescita in brodo clorurato 6.5%; sviluppo 
in brodo-bile, fermentazione lattoso c mannitc senza sviluppo 
di gas; assenza di fermentazione del raffinoso, battcriodia- 
gnosi con sieri specifici, etc.). 

La enterococcometria con membrana filtrante si avvale degli 
stessi materiali in uso per la colimctria. 

La membrana, carica dei germi depositati dal passaggio 
della quantità di a. voluta (in genere 100-200 mi), prelevata 
con le massime cautele di asepsi, viene deposta direttamente 
sulla superficie del terreno selettivo prescelto, previamente fatto 
solidificare in capsule di Pctri. 

Fra i terreni proposti risponde egregiamente allo scopo 
l'M. Entcrococcus agar precedentemente citato. 

La conta si esegue direttamente numerando le colonie ti- 
piche; la enterococcometria eseguita con le membrane fil- 
tranti viene espressa in colonie per 100 mi di a. esaminata. 

Ricerca delle spore dei clostridi sulfitoriduttori 
Microrganismi sporigeni aerobi, fra i quali il più caratteristico 
c il CI. perfringens, sono regolarmente presenti nelle feci, seb- 
bene in quantità minore rispetto all’f. coli. 

L’interesse per la ricerca di spore di anaerobi sulfìtoridut- 
tori, ivi comprese quelle del CI. perfringens, deriva essenzial- 
mente dal suo specifico significato per un inquinamento fe- 
cale di vecchia data. 

La sua presenza isolata, in assenza cioè di Str. faecalis e 
di E. coli, può essere rivelatrice, quale cicatrice batteriologica, 
di una infiltrazione, ncH’ambicntc idrico allo studio, di liquami 
luridi non ripetutasi di recente; essa può essere indicativa di 
condizioni eccezionali o che si verificano solo saltuariamente, 
ctc. 

La metodica di indagine più rispondente, al momento at- 
tuale. è quella che utilizza il rilevamento della caratteristica, 
tipica di questi bacilli, di ridurre il solfito. 

Il mezzo colturale più diffusamente usato fra quelli che 
consentono di mettere in chiara evidenza questa caratteri- 
stica (terreno di Wilson c Blair per anaerobi secondo gli AA. 
anglosassoni; terreno di Dienert. Guillerl, Etrillard c Wandcn- 
bulkc secondo gli AA. francesi) contiene solfito sodico c allume 
ferrico. Data la capacità dei clostridi sulfitoriduttori di ridurre i 
solfiti in solfuri in presenza di sali di ferro, essi danno nello 
spessore del suddetto terreno, dopo 24-48 h di incubazione a 
37 *C. colonie di un nero intenso circondato da una estesa 
(4-5 mm c anche più) aureola nera di solfuro di ferro. 

L’a. in esame viene seminata previo riscaldamento a 75-80 *C 
per 5-10 min nella quantità di 10 c 5 mi per provettonc, in- 
semenzando non meno di 10 provettoni, c la densità bacillare 
viene apprezzata per conta diretta esprimendola in numero di 
colonie per 100 mi. 

Ricerca di microviventi patogeni 

Per la ricerca nell'a. di germi patogeni (vibrione colerico, 
batterio tifico c paratifico, batteri dissenterici, ctc.) o bisogna 
adoperare un considerevole quantitativo di a. e sottoporla a 
procedimenti tali da concentrare quasi tutti i microrganismi che 
essa contiene in un piccolissimo volume (metodi di filtrazione, 
di evaporazione, di precipitazione), oppure, mediante raggiunta 
di sostanze speciali, bisogna trasformare l’a. in esame in un 
liquido nutritivo che permetta la moltiplicazione dei germi 
che si ricercano, tenendo in freno gli altri, almeno per un certo 
periodo di tempo. Nel primo caso le colture di isolamento si 
allestiscono con il piccolo residuo che si ottiene; nel secondo 
caso con una parte dell’a. trasformata in terreno colturale 
liquido. 


335 


336 


Digitized by Google 



ACQUA 




Fig. 14. Sviluppo di colonie di muffe e lieviti su piastra dopo 
incubazione a 22 "C. 


Si tenga presente che mentre la ricerca del vibrione cole- 
rico (v. coltra) e facile e dà risultati sicuri, la ricerca di altri 
eventuali patogeni presenta difficoltà e non sempre porla a 
risultati certi. Non bisogna inoltre dimenticare la ripetuta segna- 
lazione della presenza di particelle virali (cntcrovirus, rcovirus, 
adenovirus, mixovirus) oltre che nelle a. superficiali anche, seb- 
bene più raramente, in a. di sorgente. La diffusione delle malattie 
virali mediante il veicolo idrico costituisce, come noto, un dato 
epidemiologico ben accertato; ciò suggerisce di effettuare, nel- 
l'ambito delle a. da utilizzare per uso di bevanda, nelle quali 
siano presenti elevate concentrazioni di sostanze organiche e 
indicatori microbiologici di fecalità, anche le opportune ri- 
cerche virologiche. Tuttavia trattasi di ricerche il cui risultato e 
legato a determinate competenze e attrezzature; la valutazione 
quantitativa delle particelle virali è, poi. resa difficoltosa dalla 
loro dispersione nell’a., per cui necessita concentrare volumi 
spesso assai consistenti della stessa, senza tuttavia apportare 
disturbo alla vitalità delle particelle virali. Non vi è in effetti 
unanimità fra i diversi ricercatori circa la quantità minima del* 
l'a. da campionare per l'esame e taluni ritengono addirittura 
che per isolare I.TCDj* di virus sia necessario esaminare in 
media 250 I di a. Coin afferma che per ottenere un quantitativo 
di particelle virali al limite di sensibilità di colture cellulari 
bisogna esaminare almeno 100 1 di a.; lo stesso A. segnala 
inoltre che occorre far passare per i tamponi di arricchimento 
alcune migliaia di litri di a., quando trattasi di a. potabili. 

Interpretazione dell'esame batteriologico 
La sempre maggiore quantità di a. necessaria prò capite 
comporta, ovviamente, l'utilizzazione di a. la cui deriva- 
zione non sempre può essere di sorgente o tellurica pro- 
fonda; ciò impone, oltre a un adeguato trattamento delle 
a. stesse, anche una continua valutazione dei parametri 
microbiologici che ci consentono di accertarne l'assenza di 
rischio infettivo quando siano utilizzate per bevanda. 
Come per i limiti riportati per i parametri chimici, anche 
per quelli relativi all'esame microbiologico le opinioni 
non sono sempre concordi. 

Orientativamente c anche sulla scorta di quanto sugge- 
rito dagli esperti dell’O.M.S., i limiti, da prendere sempre 
in considerazione unitamente ai dati derivati dall'esame 
chimico c ai risultati ed osservazioni scaturiti dall'ispe- 
zione locale, potrebbero essere i seguenti: 

337 



— Numero totale delle colonie in gela- 

tina a 20-22 *C 

di cui fondenti, cromogene, muffe 

— Numero totale delle colonie in agar a 

20 *C 

— Numero totale delle colonie in agar a 

35-37 "C 

— Colonbattcri 
di cui E . coll 

— Streptococchi fecali 

— Anaerobi sporigeni (CI. per/ringcns ) 

— Assenza assoluta di microrganismi pa- 

togeni, di uova di vermi e di cisti 
protozoarie. 

In considerazione delle metodiche utilizzate per la rile- 
vazione dei dati microbiologici, e in particolare per il 
limite fiduciario ad esse proprio, può essere tollerato 
per una determinata a. un certo numero di campioni 
(fino al 5% del totale dei saggi eseguiti nel corso di I anno) 
che presenti dati aberranti. Tale allontanamento dai limiti 
non deve però verificarsi in 2 campionamenti successivi 
e, per quanto riguarda gli indicatori di fecalità. è assai 
opportuno che esso sia contenuto fino ad un massimo di 
5-6 volte i limiti adottati. Oggi questo criterio non è più 
accettato in modo assoluto cd al concetto quantitativo si 
usa aggiungere quello qualitativo, basato sullo studio 
della flora microbica coltivata in gelatina. A tale scopo 
vengono numerate le colonie fondenti la gelatina, c quelle 
croniogene e di muffe (fig. 14), che parlano per la su- 
perficialità di un'a.. essendo tali microrganismi abbondan- 
tissimi negli strati superficiali dei suolo. 

La flora microbica che si sviluppa a 20-22 °C in ge- 
latina si avvantaggia della presenza di sostanze organiche 
ncll'a. In rapporto a ciò c buona norma prudenziale 
considerare con sospetto quelle a. che pur presentando 
gli altri parametri microbiologici nei limiti di ammissibi- 
lità. hanno dato luogo a rigoglioso c abbondante sviluppo 
nelle colture in gelatina. 

11 reperto degli indicatori fecali ha una grande impor- 
tanza, e la presenza di £. coli c di Str. faecalis nelTa. in- 
dica la possibilità di una sua contaminazione. Si ammette 
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generalmente che lo streptococco fecale, il quale soprav- 
vìve solo per breve tempo nell 'a., stia ad indicare una con- 
tamina/ione fecale in atto; i colonbatteri, che possono adat- 
tarsi nell'a. per un certo tempo, possono derivare anche da 
una contaminazione non più in atto, ma sempre recente; gli 
anaerobi sporigeni, infine, possono denotare una contami- 
nazione dì vecchia data. Peraltro la presenza di questi 
germi in un*a. non obbliga a controindicarne l'uso in via 
assoluta, poiché la vita animale è diffusissima, c tutto il 
suolo abitato può essere contaminato direttamente o in- 
direttamente da materiali fecali; piccole quantità di mi- 
crobi fecali possono quindi pervenire anche in a. assai 
protette, senza comprometterne la salubrità. Esse co- 
munque, prima di venire utilizzate per uso di bevande, 
debbono essere sottoposte ad idonea depurazione (v. 
sotto). 

Si comprende perciò come non sia soltanto la presenza 
di E. coli e colonbatteri che interessa, ma anche il numero 
o, come si dice, il coiattolo. Effettivamente sarebbe desi- 
derabile che un’a. non contenesse affatto indicatori fe- 
cali, ma in pratica anche i più rigorosi igienisti sono co- 
stretti ad una certa tolleranza. 

In conclusione, i risultati dell'esame batteriologico, coor- 
dinati con quelli dell'esame fìsico, organolettico, chimico 
e dell'ispezione locale forniranno i criteri di potabilità di 
un’a., tenendo però presente che non è possibile farsi un 
concetto esatto della sua purezza in seguito ad un solo 
esame, ma solo dopo esami ripetuti in varie stagioni ed 
in condizioni meteorologiche diverse. 

CORREZIONE E DEPURAZIONE DELLE ACQUE 
PER USO POTABILE 

Introduzione 

Le migliori a. da destinarsi ad uso potabile sono in ge- 
nerale le a. telluriche profonde , cioè quelle che nel ciclo 
naturale già accennato si sono infiltrate nel sottosuolo per 
lungo tratto, si sono quindi autodepurate per lenta filtra- 
zione attraverso il terreno, e trovansi infine a scorrere su 
strati geologici impermeabili, protette da mescolanze con 
a. superficiali sovrastanti da altri strati impermeabili, 
generalmente argillosi. Tali falde acquee possono, per lo 
più, essere direttamente utilizzate, sia che esse vengano 
spontaneamente a giorno sotto forma di sorgenti, in forza 
di normali leggi di idraulica, sia che vengano raggiunte 
con pozzi comuni oppure con pozzi modenesi o artesiani. 
Questi ultimi sono caratterizzati dal fatto che l'a. sale 
naturalmente nelle tubazioni e zampilla all'esterno, poiché 
tende a raggiungere lo stesso livello del bacino montano 
da cui proviene. Occorre invece diffidare delle a. attinte 
per mezzo di pozzi comuni da falde freatiche, dalle falde 
cioè poco distanti dalla superficie del suolo, c soprattutto 
non protette dalle infiltrazioni superficiali mediante un 
sufficiente spessore di terreno impermeabile. Per di più 
i pozzi comuni, anche quando raggiungono a. profonde, 
sono generalmente cosi mal costruiti e male usati che l’a. 
da essi proveniente, anche se inizialmente buona, assume 
spesso i caratteri di a. superficiale. 

Ma oltre alle a. telluriche profonde, possono essere al- 
tresì utilizzate per il rifornimento idrico a. meteoriche 
(per piccole collettività), ed anche a. superficiali (di fiumi, 
o di laghi naturali o artificiali). Il sempre crescente quan- 
titativo di a. di cui si necessita impone il reperimento 
e l’utilizzazione di sempre maggiori risorse idriche. Nel 
nostro paese il consumo medio prò capite, che nella se- 
conda metà del secolo scorso veniva calcolalo in 20-30 1 
al giorno, è passato oggi a 250-500 I con le punte più ele- 
vate nelle città a maggiore incremento demografico c indu- 


striale (Milano nel I%5 superava i 500 I); le maggiori città 
degli U.S.A. hanno già raggiunto i 2000 l/abitante/giomo. 

Quelle meteoriche sono originariamente a. distillate 
di grande purezza; purezza che perdono, però, in gran 
parte, già attraversando l'atmosfera, dalla quale asportano 
germi e pulviscolo; per di più. facendosi generalmente la 
raccolta di tali a. dai letti, c facile immaginare la quantità 
di impurità di cui esse si caricano dilavando i tetti stessi. A 
tali inconvenienti si ovvia in parte separando le prime a. 
cadute, che non vengono utilizzate, ed avviando alle ci- 
sterne soltanto le successive, relativamente più pure. Ciò 
nonostante, però, le a. di cisterna non devono essere 
usate a scopo potabile se non previa opportuna filtrazione, 
della quale sarà detto in seguito. Resta comunque il fatto 
che la scarsissima salinità di tali a. c la loro minima du- 
rezza. se le rendono adatte per il lavaggio della biancheria 
col sapone, per la cottura dei legumi, ctc.. costituiscono 
pur sempre un inconveniente dal punto di vista del loro 
uso alimentare, specie se assai prolungato. 

Le a. superficiali di fiume o di lago, infine, possono, 
anche esse, venire utilizzate a scopo potabile; per quanto 
riguarda il contenuto salino esse rispondono nel modo 
migliore alle esigenze della potabilità; per quanto inveoe 
riguarda la loro purezza biologica, esse lasciano sempre 
più o meno a desiderare, essendo sottoposte ad inquina- 
menti continui, sia industriali, sia da rifiuti della vita ve- 
getale ed animale che si svolge sulle rive dei fiumi o dei 
laghi, c che i processi di autodepurazione non bastano a 
correggere. Esse dunque, prima di essere distribuite, de- 
vono essere raccolte con precauzioni particolari cd accu- 
ratamente depurate in uno dei modi che vedremo. 

Quando l'esame igienico di un’a. abbia dimostrato 
che essa è impropria per qualsiasi motivo al suo uso 
direno come a. potabile c non se nc possa, d'altra parte, 
scegliere una migliore, occorre procedere alla sua corre- 
zione o alla sua depurazione, oppure ad entrambe le 
operazioni. Diciamo subito che con la parola correzione 
dobbiamo intendere l'insieme dei procedimenti aventi lo 
scopo di migliorare i caratteri organolettici e fisici, ovvero 
le proprietà chimiche di un'a.; con la parola depurazione 
si designa invece l'insieme delle operazioni atte a purifi- 
care le a. dal punto di vista batteriologico. Entrambe le 
operazioni possono essere centrali, quando vengono ese- 
guite sulla totalità dcll'a. da distribuire alle popolazioni, 
oppure domestiche, se vengono eseguite dai singoli utenti 
su piccole quantità quali sono quelle necessarie a ciascuna 
famiglia. 

Correzione dei caratteri organolettici c fisici 
La semplice aerazione dcll'a. per mezzo di nebulizzazione 
e di caduta in pioggia c talvolta sufficiente a correggere lo 
sgradevole odore c sapore che spesso le a. assumono per effetto 
della vegetazione, soprattutto nei bacini di sbarramento, ve- 
getazione di cui. del resto, si può impedire lo sviluppo immet- 
tendo nei bacini stessi, di tanto in tanto, piccole quantità di 
solfato di rame nelle proporzioni, ad cs., di 1 : 1.000.000- 
I : 3.000.000. 

Inoltre si può procedere alla correzione del colore e della 
torbidità delle a. con l’uso di semplici coagulanti, dei quali 
il più usalo è il solfato di alluminio; esso si idrolizza facilmente 
in ac. solforico (che si combina con le basi dcll'a.) c in idros- 
sido di alluminio, con formazione di un precipitato bianco, 
gelatinoso e fioccoso, che ingloba le materie sospese e colo- 
ranti; facendo seguire un'opportuna decantazione e filtrazione 
si consegue di norma completamente lo scopo. La quantità 
di solfato di alluminio deve essere determinata caso per caso, 
c varia in funzione della torbidità. 

Altri metodi di correzione dei caratteri organolettici sono co- 
muni a quelli in uso per il miglioramento delle proprietà chimiche 
c per la depurazione batteriologica, di cui parleremo subito dopo. 
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Miglioramento delle proprietà chimiche 

Le due operazioni più importanti di questo tipo sono la de* 
fcrrizzazionc delle a. ferruginose e l'addolcimento delle a. 
troppo dure. 

a» La deferrizzazione si consegue facendo venire l’a. in 
largo contatto con l'aria (per nebulizzazione o caduta in pioggia 

0 in cascata I. 

L'a. si arricchisce in tal modo di ossigeno, il quale ossida 

1 sali ferrosi in essa disciolti a sali ferrici; questi idrolizzandosi 
si decompongono, dando idrossido di ferro insolubile, che 
precipita e può essere trattenuto per filtrazione. Analogamente 
si opera per la demanganizzazionc; poiché nelle a. il manga- 
nese accompagna frequentemente il ferro, si procede spesso 
alla con te m poranca demanganizzazionc c deferrizzazione. 

Qualora non si ottengano risultati ottimali con la semplice 
aerazione, specialmente per la demanganizzazionc, si dovrà 
procedere con altri mezzi a maggiore azione ossidante, quali 
la clorazione o l'ozonizzazione. 

b) V addolcimento delle a. si può conseguire con diversi 
procedimenti. 

Uno dei più usati, anche a scopi puramente industriali, 
per l'alimentazione di caldaie a vapore, ctc.. c quello alla calce 
c soda (processo carbocalcico) che effettua simultaneamente 
la riduzione della durezza temporanea (dovuta ai bicarbonati) 
e quella della durezza permanente (dovuta ai solfati, cloruri, 
nitrati, eie.). 

Le a. da addolcire vengono, allo scopo, trattate con quan- 
tità, sperimentalmente determinate caso per caso, di a. di calce 
c di carbonato sodico (soda Solvay), ottenendosi con il primo 
reattivo la riduzione della durezza temporanea c con il secondo 
la riduzione della durezza permanente, secondo lo schema 
qui sotto riportato che viene riferito, per semplicità, ai soli 
sali di calcio, ma deve naturalmente intendersi esteso anche 
ai sali di magnesio. 

Con tale sistema non si può scendere però al disotto di 
3* idrotimetrici francesi. 

a) Ca (IICO,), + Ca (OH), - 2CaCO,- 2H,0 

solubile insolubile 

b) CaSO, ri- Na,C'O x = CaCO, Na,SO, 

solubile insolubile 

Come si vede, i sali di calcio o di magnesio vengono in 
entrambi i casi trasformati in carbonato, che essendo inso- 
lubile (a differenza del bicarbonato) precipita, e può essere 
allontanato per filtrazione o decantazione. 
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Un metodo più recente c quello che si basa sull'uso di resine 
a scambio ionico fra cui la permutile, prodotto artificiale 
molto simile alle /coliti naturali. Kssa ha la proprietà di scam- 
biare rapidamente la propria base alcalina con i metalli alcalino- 
terrosi c di magnesio, per cui. mettendo a contatto la permutile 
con a. dure, si hanno reazioni del tipo seguente: 

P. Na, ri- Ca (HCO,), = P. Ca * 2NaHCO, 

P. Na, ri MgSO, = P. Mg ri- Na,SO, 

dove con la notazione P. Na, si indica schematicamente la 
permutile sodica, che viene per lo più preferita alla permutile 
potassica. 

Come si vede, vengono cosi sottratti alfa, il calcio ed il 
magnesio, avendosi nel contempo l'immissione di una corri- 
spondente quantità di sali sodici che non influiscono sulla 
durezza. 

La permutile esaurita (che ha ceduto cioè tutto il suo sodio) 
viene poi rigenerata trattandola con soluzione concentrata di 
cloruro sodico: 

P . Ca ri 2 NaCI - P. Na, I CaCI. 

Con l’uso della permutile si giunge facilmente alla durezza 
zero, ma non essendo ciò conveniente nella massima parte 
dei casi (perché fa. diviene insipida, inadatta come bevanda 
c alquanto corrosiva per i metalli), si suole trattare una parte 
sola dcll'a. stessa con la pcrmutitc o la zeolitc, c mescolare 
successivamente la parte restante secondo proporzioni che as- 
sicurino in definitiva una durezza conveniente (ad cs., S-IO 
gradi francesi di durezza per le a. destinate ad uso potabile). 

Piccole quantità di a. possono essere addolcite (e contempo- 
raneamente depurate) anche con la semplice ebollizione, che. 
per quanto detto in precedenza, elimina però naturalmente 
la sola durezza temporanea. 

c) Qualche volta può anche occorrere infine di dover ese- 
guire la correzione opposta, di arricchire cioè di sali terrosi 
a. troppo molli, nonché di privare le a. di un eccesso di ac. 
carbonico, fatti entrambi favorevoli alla corrosione delle tu- 
bazioni, soprattutto di piombo, con il conseguente passaggio 
di questo metallo, sia pure in minime quantità, nelle a., che 
possono pertanto, a lungo andare, divenire nocive. Per tale 
correzione basta sospendere nei serbatoi centrali saochi di rete 
metallica contenenti calce o marmo o magnesite pesti, pre- 
ventivamente ben lavati, che ripristinano nell'a. un opportuno 
grado di durezza, o neutralizzano l'acidità eccessiva. Le a. capaci 
di esercitare l’azione corrosiva suddetta chiamami a. aggressive. 
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Fig. 17. A sinistra: filtro rapido o americano. Al emiro : candela filtrarne applicata a rubinetto. A destra : applicazione dome- 
stica della candela da filtro. 


Depurazione batteriologica 

La depurazione batteriologica ha lo scopo di allontanare dalle 
a. destinate ad uso potabile, c che non siano già di per se stesse 
naturalmente pure, i macro- c microparassiti che possono 
esservi contenuti, con particolare riguardo a quelli patogeni, 
la cui distruzione si accompagna automaticamente, con i pro- 
cessi usati, a quella dei non patogeni. 

Senza scendere ai dettagli di questo importante ramo di 
idrotecnica, ci basti dire che tale purificazione può essere ot- 
tenuta : 

a) con opportuna filtrazione; 

b) con mezzi chimici; 

c) con mezzi fisici. 

Depurazione per filtrazione 

Facendo circolare opportunamente l‘a. attraverso un materiale 
di conveniente finezza, si consegue un arresto meccanico di 
tutte le particelle in essa sospese che abbiano dimensioni mag- 
giori dei pori, c, per di più, una fissazione per adesione c ad- 
sorbimento anche delle particelle ancora più fini. In deter- 
minate condizioni l‘a. può pertanto venire quasi totalmente 
spogliata delle sue impurità. La purezza delle a. telluriche 
profonde c dovuta in massima parte a un simile processo di 
filtrazione naturale. Il medesimo risultato si può conseguire 
ad arte, facendo passare le a. attraverso strati filtranti natu- 
rali o artificiali. 

Cosi la filtrazione naturale (meglio sarebbe forse in tal caso 
parlare di filtrazione seminaturalc) delle a., ad cs.. di un fiume 
si può ottenere costruendo lungo le sponde del fiume stesso 
a qualche decina di metri da esse, e in località ove il terreno 
abbia costituzione sabbiosa, dei pozzi o delle gallerie sotter- 
ranee longitudinali o trasversali rispetto all'asse del fiume, 
che peschino nella falda acquea connessa con l'alveo fluviale. 
Per aumentare il rendimento di tali gallerie si può anche ri- 
correre a particolari accorgimenti tecnici tendenti all 'arricchi- 
mento della falda. Questi consistono nel derivare, a monte della 
località in cui sono costruiti i pozzi o gallerie filtranti, una 
parte dell a, del fiume per farla defluire in una trincea per 
un certo tratto parallela al fiume stesso, in modo che pozzi 
e gallerie vengano a trovarsi Ira il fiume c la trincea, c rice- 
vano pertanto la. filtrata da entrambe le parti. 

La filtrazione artificiale, poi. si eseguisce in appositi im- 
pianti, facendo passare le a attraverso strali piu o meno spessi 
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c convenientemente disposti di sabbia (filtri lenti o inglesi ). 
Dalla fig. 16 appaiono chiari la costruzione ed il funzionamento 
del filtro lento. 

È evidente la perfetta analogia di questo processo con quanto 
avviene in natura per le a. delle falde profonde, che multano 
depurate (c talvolta addirittura sterili) appunto, come vedemmo, 
soprattutto per avere attraversato potenti strati di terreno sab- 
bioso. 

Dopo 1*3 giorni di funzionamento, alla superficie di un 
tale filtro risulta formata la cosiddetta membrana biologica, 
dovuta alla deposizione delle particelle organiche sospese ncl- 
Fa. ed allo sviluppo di una microflora. Nel passato si attribui- 
vano alla membrana biologica proprietà depuranti connesse 
a speciali fenomeni biologici; si c visto successivamente che in 
realtà tale misteriosa pellicola migliora le condizioni della fil- 
trazione soltanto perche, ostruendo parzialmente i pori dello 
strato sabbioso, arresta le impurità batteriche meglio della 
sabbia più fine. Quando la membrana si è perfettamente for- 
mata si dice che il filtro c maturato, c la depurazione batte- 
riologica raggiunge il suo grado ottimale (riduzione percen- 
tuale batterica media fino al 99,5%). A questo punto il filtro 
c pronto ad entrare in esercizio c Fa. che lo ha attraversato 
può con sicurezza venire avviata alle condotte di distribuzione. 

Dopo un certo periodo di funzionamento pero (variabile, 
a seconda delle circostanze, da I a 6-8 settimane), il rendi- 
mento diminuisce sensibilmente, in corrispondenza degli ormai 
aumentati spessore c compattezza della membrana biologica. 
A tal punto occorre pertanto procedere alla pulitura e rigenera- 
zione del filtro, che vengono, generalmente dopo l'asportazione 
meccanica della membrana piu superficiale, effettuate per mezzo 
di una energica corrente reflua di a. spinta da apposite pompe; 
si asportano così la membrana biologica formatasi e le rela- 
tive impurezze trattenute; si rimette quindi nuovamente il 
filtro in funzione, attendendo il tempo necessario alla sua 
maturazione prima di utilizzare di nuovo l’a.. c cosi via; 
ogni tanto si npristina altresì la piccola quantità di sabbia che 
viene meccanicamente asportata ad ogni lavaggio del filtro con 
la suddetta corrente reflua. 

Di conseguenza, negli impianti del genere (sui particolari 
tecnici dei quali sorvoliamo completamente) occorre preve- 
dere una superfìcie filtrante di molto eccedente i bisogni, 
in quanto almeno un filtro rimane a turno in riposo per le 
necessarie suddette pulizia c maturazione. 

Qualora l‘a. da depurare sia sensibilmente torbida, occorre 
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far precedere alla filtrazione vera e propria una opportuna 
sedimentazione, oppure lo sgrossamento e la prefiltrazione at- 
traverso strati di ghiaia sempre più fini. 

Un altro tipo di filtri è quello costituito dai filtri rapidi o 
americani, capaci di un rendimento assai maggiore dei filtri 
lenti o inglesi precedentemente accennati. Essi sono basati sulla 
constatazione che trattando preventivamente, in opportune 
condizioni, l'a. da depurare con piccole quantità di solfato 
di alluminio, questo idrolizza provocando la precipitazione, 
come già precedentemente accennato, di grossi fiocchi gelati- 
nosi di idrossido di alluminio, i quali inglobano la massima 
parte dei corpuscoli e dei microbi sospesi nell'a. In tali condi- 
zioni, dopo breve sedimentazione, basta una filtrazione al- 
quanto piu semplice c assai più rapida per raggiungere gli 
stessi risultati. Ne consegue che. a parità di rendimento, i filtri 
americani (costruiti in ferro, in cemento o in legno, di forma 
cilindrica) risultano assai più piccoli ed economici dei filtri 
inglesi. I.a tìg. 17, a sinistra, ne illustra schematicamente il fun- 
zionameli io. 

Anche i filtri rapidi cominciano a funzionare bene, dal 
punto di vista della depurazione, soltanto quando sono ma- 
turati. ma la maturazione c rapidissima (8-10 min) c la mem- 
brana superficiale non è organica, bensì costituita essenzial- 
mente da rdrossido di alluminio. D’altro canto, però, anche 
l'intasamento del filtro è più rapido, e rende necessaria la 
pulitura ogni giorno. La riduzione batterica media delle a. 
cosi trattate c generalmente alquanto inferiore a quella corri- 
spondente ai filtri lenti, c pertanto necessita in tal caso sia 
un pretrattamento, sia un post rat lamento chimico (clorazione 
od ozonizzazione). 

Le a. meteoriche vengono generalmente depurate per fil- 
trazione del tipo di quella che avviene nei filtri lenti (cisterne 
filtrami, di cui l’esempio da noi più noto è quello della ci- 
sterna veneziana). 

Per piccole quantità di a. possono poi essere usate, even- 
tualmente in batteria, le candele filtranti (fig, 17, al centro e a 
destra), analoghe a quelle usate in batteriologia, e costruite 
con porcellana porosa (candela Chambcrland), con terra di 
infusori (candela Berkefeld. Lete) o con porcellana porosa cd 
amianto (candela Malliè). L’uso di tali candele presenta però 
inconvenienti notevoli per il loro costo, per la loro fragilità c 
perche, fra l’altro, talvolta si fessurano impercettibilmente, ma 
in maniera sufficiente a non assicurare più la depurazione del- 
l’a., depurazione che diviene, in tal caso, pericolosamente 
illusoria. 

Depurazione con mezzi chimici 

Era questi, ì metodi piu pratici per il risanamento di grandi 
masse d'a. sono quelli che fanno uso àe\V ozono o del cloro 
(sotto varie fornici, i quali esercitano energica azione batteri- 
cida per elfctto del loro considerevole potere ossidante; l’ossi- 
geno. cioè, che da essi in definitiva prende origine, brucia le 
sostanze organiche dell’a.. compresi i microbi. Nel case) parti- 
colare dei CI, accanto all’attività ossidante per sviluppo di os- 
sigeno nascente, la attività battericida c dovuta alla forma- 
zione di ac. ipocloroso che agirebbe distruggendo gli enzimi 
essenziali del metabolismo cellulare e mediarne deidrogena- 
zione, nonché per azione dorante per fissazione del CI na- 
scente. Quando l’a. da depurare non sia del tutto limpida, 
occorre far precedere al iratfamento la sedimentazione o la 
prcfiltrazione. 

L'ozono, prodotto dall’aria in apparecchi elettrici appositi 
(ozonizzatori), viene fatto gorgogliare nell’a. da depurare, con 
la quale viene cosi in intimo contatto; successivamente si eli- 
mina l’eccesso di ozono aerando abbondantemente fa., che 
può essere senz’altro immessa nella rete di distribuzione (tìg. 
18). Il metodo dà risultali veramente soddisfacenti, ma c al- 
quanto costoso. 

Più economico è l'uso del cloro , sotto forma sia di ipocloriti 
(di calcio o di sodio), sia di doro gassoso (in bombole di acciaio), 
sia di biossido di cloro. Si adopera, inoltre, frequentemente il 
cloruro di calce (miscuglio di ipoclorito di calcio, cloruro di calcio 
e calce viva residua); tale prodotto, se di recente preparazione o 
ben conservato, contiene ca. il 33% di cloro attivo; se pertanto 
si emulsionano, ad cs.. 3 kg di cloruro di calce in IO I di a. 
c si lascia decantare, si avrà nel liquido soprastante una solu- 


zione al 10% di cloro attivo, tale cioè che ogni mi contiene 
100 mg di cloro attivo. Soluzioni analoghe si possono ottc- 
.OCI 

nere con ipoclorito di calcio puro Ca' con il 49% di 
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cloro attivo, oppure con gli ipocloriti alcalini. Per effetto 
dell’oc, carbonico, sempre presente nelle a. naturali, gli ipo- 
cloriti infatti danno ac. ipocloroso che. essendo instabile, a 
contatto delle sostanze organiche si scinderebbe secondo alcuni 
in ac. cloridrico c ossigeno nascente. Secondo Fair. l’ac. 
ipocloroso dà luogo a H e "CIO, da cui i meccanismi di 
azione sopraddetti. 

I ra gli ipocloriti alcalini il migliore risulta l’ipoclorito di 
sodio, che in commercio si trova con un tasso di cloro attivo 
del 10-12%. Pur avendo tale sale un relativamente basso ti- 
tolo di cloro attivo, tuttavia nc e consigliabile l'uso in sosti- 
tuzione dcll’ipoclorito di calcio, il quale dà luogo alla forma- 
zione di carbonato di calcio che precipita c si deposita negli 
apparecchi di misura c nelle tubazioni. 

Le soluzioni di ipocloriti vengono immesse in generale di- 
rettamente negli impianti centrali per mezzo di semplici bot- 
tiglie del Mariotlc (o dispositivi simili), che assicurano un 
deflussi.) costante della soluzione, regolato in rapporto alla 
quantità di a. da depurare ed alle sue caratteristiche batte- 
riologiche. 

II cloro allo stalo gassoso viene analogamente immesso 
nella tubazione bolla a bolla, per mezzo di appositi disposi- 
tivi. in modo da assicurare la sua costante e uniforme disso- 
luzione nella. Varie sono le opinioni sul meccanismo di azione 
del cloro allo stato di gas; si può pensare che esso agisca, 
in parte fissandosi direttamente alla sostanza organica, dando 
prodotti di addizione o di sostituzione, c quindi denaturando 
il protoplasma batterico con la conseguente uccisione dei 
batteri stessi, in parte per ossidazione. 

Sia che si faccia uso di ipocloriti, sia che si ricorra al cloro 
gassoso, per conseguire la depurazione delle a. inquinate o 
sospette occorrono un certo tempo di contatto fra l’a. ed il 
cloro c un adeguato dosaggio di qucsfultimo. dosaggio che 
può variare sensibilmente da caso a caso a seconda della clo- 
razione richiesta dall’a.. che è in rapporto alta carica micro- 
bica dcll'a. stessa cd alla quantità di sostanza organica co- 
munque presente. Per fissare le idee diremo che in generale, 
per a. non troppo inquinate, bastano quantità di cloro at- 
tivo dell’ordine di grandezza del mg per I, agenti per un tempo 
pari a 1 ’ h ca. ; ma per a. superficiali molto inquinate si fa 
uso di quantità di cloro anche assai superiori: in tal caso però 
il sapore dcll'a. risulta sfavorevolmente modificato. 

Una particolare modalità dell'uso del cloro per il risana- 
mento delfa. e quella proposta dal Bunau- Vanita durante la 
I guerra mondiale (1916). detta verdunizzazione dalla città di 
Verdun ove fu per la prima volta applicata. Lssa consiste 
nel trattare le a. con quantità cosi piccole di cloro attivo 
(0,1 di mg per I od anche meno) da essere del tulio inavvertite 
al gusto; in tal caso. però, al trattamento con il cloro si associa 
una energica agitazione in apparecchi appositamente studiati. 

Per quanto il meccanismo di azione del cloro in queste 
condizioni sia male intcrpretahilc. sta di fatto che il metodo 
ha dato in Francia buoni risultati, e viene tuttora applicato. 

D’altra parie, allo scopo di conseguire una maggiore sicu- 
rezza di completa depurazione c al contempo un risparmio 
nella durata del contatto, vi c stata in questi ultimi tempi 
la tendenza ad adottare piuttosto la super clorazione. Questa 
consiste nel trattare le a. da depurare con quantità di cloro 
in grande eccesso rispetto a quelle strettamente necessarie, 
ma per breve tempo, togliendo poi l'eccesso di cloro (declo- 
razione) per filtrazione attraverso carbone attivato. La super- 
clorazione offre aitresi il vantaggio di evitare i cattivi sapori 
cd odori (di catrame, di pesce, di fenolo, di metallo) che in- 
sorgono spesso nelle a. a seguito del trattamento con il cloro, 
probabilmente per azione del cloro stesso sulle sostanze or- 
ganiche dcll’a. e relativa formazione di clorodcrivati. I car- 
boni attivi assorbono infatti anche tali odori c sapori, ripri- 
stinando nell a, trattata i migliori caratteri organolettici. 
Altra modalità dell'uso del cloro è quella di immettere 
nell’a. cloro cd ammoniaca in proporzioni opportune. Si for- 
mano in tal modo le cosiddette cloramirte che presentano no- 
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Fig. 18. Schema di impianto di ozonizzazione dcll'a. (Do Puntoni, modificata). 


tevoli vantaggi sull’uso del solo cloro, e che si prestano bene 
non solo per depurare le a. destinate ad uso potabile ma per 
risanare altresì le a. di piscina e simili. 

Fsistono inoltre in commercio dei doranti organici brevet- 
tati, come ad es. lo steridrolo, Yopidorina. eie., che rcndon. 
agevole la depurazione col cloro anche di piccole quantiu 
di a. per uso individuale e domestico. A tale ultimo scopo 
possono altresì eventualmente servire, in mancanza di altro, 
prodotti a base di altri alogeni e ossidanti quali ad es. la co- 
mune tintura di iodio, aggiunta a gocce all'a. sospetta tino 
a lieve colorazione gialla: l'eccesso di iodio può essere poi 
neutralizzato, dopo breve tempo di azione, con soluzione di 
iposolfito sodico; possono altresì essere usali prodotti bre- 
vettali del genere. 

Sempre per uso individuale, si può inoltre depurare Fa. da 
bere anche con a. ossigenata liquida o in compresse ( f om/tfe. eie.). 

Clorazione al punto di rottura. - Durante l’ultima guerra 
è stata messa a punto una nuova tecnica di clorazione, 
detta « al punto di flessione o di rottura ** (hreakpoint 
cMorination). f ssa segna un reale progresso rispetto ai 
precedenti metodi, sebbene trovi pratica attuabilità solo 
nel caso di a. fortemente inquinate. La melodica con- 
siste nel l’aggiungere, ad un’a. contenente sostanze orga- 
niche e altre eventuali sostanze riducenti, dosi progressi- 
vamente crescenti di cloro, in modo da ottenere un cloro- 
residuo costituito essenzialmente da cloro residuo libero. 
Come è noto, infatti, quando si procede all'ordinuho 
processo di clorazione di un’a. si aggiunge cloro fino a che 
ne resta un lieve eccesso, detto *« clororesiduo *>, rivela- 
bile con il saggio all'ortotolidina. Ma spesso, oltre ad an- 
dare incontro alla formazione di composti organici clo- 
rurati, fra cui i cosiddetti doro fenoli, che impartiscono 
all’a. odori e sapori sgradevoli, si resta nell'incertezza di 
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aver raggiunto una sicura depurazione biologica. Infatti 
poiché la reazione dcM’ortotoiidina è resa positiva anche 
da composti del cloro con sostanze organiche (special- 
mente per combinazione del cloro con i gruppi aminici), 
la sua positività non e un indice specifico della presenza 
di clororesiduo ancora attivo, e pertanto non costituisce una 
prova sicura che l'azione ossidante del cloro sia completa. 

Già nel 1929 Adler, in Germania, aveva notato che. 
aggiungendo quantità crescenti di doro a vari campioni 
della stessa a., il clororcsiduo aumentava progressiva- 
mente. mentre permanevano alterati i caratteri organolet- 
tici dell’a. stessa; aggiungendo dosi ancora maggiori di 
doro, questo A. notò che ad un certo punto il clororc- 
siduo veniva a scomparire e contemporaneamente scom- 
pariva lo sgradevole sapore di elorofenoli. Questo fenomeno 
è stalo ripreso in esame durante l'ultima guerra da AA. 
nordamericani (Grillìn, Calvcrt. Faber e molti altri) ed è 
stato dimostrato che: a) aggiungendo cloro ad un'a. in- 
quinata, parte di questo viene utilizzata per l’ossidazione 
delle sostanze inorganiche (Fc. Mn, H X S, etc.) e orga- 
niche facilmente ossidabili; h) il cloro che non e stato 
impegnalo per le ossidazioni anzidetto si combina con i 
radicali aminici delle sostanze organiche formando dò- 
ramine e con altri composti organici dando origine ai co- 
siddetti elorofenoli-, tali combinazioni costituiranno il 
« clororcsiduo combinato >*, che dà positiva, seppure dopo 
un po’ di tempo, la reazione airortotolidinair) aumentando 
però le dosi di cloro, quello che non sarà stato impegnato 
nelle an7idctte reazioni onderà le sostanze organiche 
diflicilmcmc ossidabili, già trasformatesi in clorocom- 
posti; si giungerà cioè ad un punto critico ( hreakpoint ) 
in cui il cloro, aggiunto in una certa concentrazione, 
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produrrà una reazione di ossidazione massiva, distrug- 
gendo completamente c rapidamente tutte le sostanze 
organiche presenti, ivi comprese le eloramine cd i cosid- 
detti cl orofenoli, con la conseguente scomparsa di sapori 
c odori sgradevoli; il fenomeno del punto di rottura viene 
reso evidente dalla brusca caduta, fino alla sua estinzione, 
del clororesiduo combinato (disponibile e non disponi- 
bile) presente fino a quel momento; d) quantitativi maggiori 
di cloro, oltre quelli necessari per raggiungere il punto di 
rottura, danno luogo a formazione di « clororcsiduo li- 
bero >► che, contrariamente a quanto si c detto per il clo- 
rorcsiduo combinato, dà con l'ortotolidina una reazione 
immediatamente positiva. 

I clorodiagrainmi adottali per lo studio della cloro- 
richiesta negli U.S.A. riportano direttamente sull'asse 
delle ordinate la quantità di clororcsiduo c sull'asse delle 
ascisse quella del cloro addizionato. 
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Fig. 19. Clorodiagramma per lo studio della clororichiesta. 
A sinistra : clorodiagramma del elororesiduo in un a. con ciò- 
rorichicsta nulla {A: clororichiesta; B: clororesiduo attivo 
combinalo). A destra: clorodiagramma con il fenomeno del 
break paini {A: clororichiesta: lì clororcsiduo attivo com- 
binalo; C : clororesiduo attivo libero). 

Fig. 20. Andamento del clororesiduo quando il cloro viene 
aggiunto ad a. contenente ammoniaca. 


Nella fig. 19 la retta a 45* costituisce il diagramma del clo- 
rorcsiduo in un*a. la cui clororichiesta sia nulla. In caso di- 
verso la clororichiesta c rappresentata, per ogni quantità di 
cloro aggiunto, dalla differenza fra le due corrispondenti or- 
dinate del residuo teorico (clororichiesta nulla) c del residuo 
reale. La clororichiesta totale si ha in corrispondenza del 
hreakpttini: infatti dopo tale punto il residuo segue una pa- 
rallela alla retta a 45* indicando che la capacità dell’a. di con- 
sumare altro cloro è esaurita. 

Il fenomeno del hreakpoint è stato illustrato a scopo dimo- 
strativo da liutterfield, conducendo l'esperimento in condi- 
zioni ideali di laboratorio. Lgli infatti ha adoperato a. assolu- 
tamente pura (con clororichiesta nulla), alla quale ha addi- 
zionato ammoniaca nelle proporzioni di 0.9 mg I, espressa 
come azoto, e quindi ha aggiunto cloro per provocare la for- 
mazione di eloramine. Nella fig. 20 si osserva anzitutto che il 
contenuto di ammoniaca non cambia finche non si sono rag- 
giunti 4,5 mg I di cloro addizionato, mentre il clororcsiduo 
resta esattamente uguale alla quantità di cloro aggiunto cd 
il clororcsiduo stesso c costituito da eloramine. Una volta 
raggiunta la quantità di 4.5 mg I di cloro addizionato, ulte- 
riori incrementi di questo determinano una diminuzione del 
clororcsiduo (che e costituito ancora da cloraminci c dell'am- 
moniaca contenuta nell’a. finche non siano stati raggiunti 
9.0 mg I di cloro. A questo punto si osserva che il clorore- 
siduo cd il contenuto di ammoniaca sono praticamente scom- 
parsi. F questo il punto che viene chiamato breakpoint. Tut- 
tavia l'aggiunta di cloro non viene fermata a questo punto, 
ma viene spinta oltre per ottenere un effettivo clororcsiduo 
(c non più eloramine): si vede cosi come, nonostante l’aggiunta 
di ben 9 mg 1 di cloro, nel caso considerato non si sarebbe 
ottenuto un vero effetto disinfettante, ma si sarebbe soddi- 
sfatta soltanto la clororichiesta dcll'a. Tuttavia è da tener 
presente che in una comune a. da depurare la clororichiesta 
c data da tulle le sostanze ossidabili presenti e quindi anche 
dalia flora microbica. 

In pratica peraltro le cose sono meno semplici; alle volte 
infatti il punto di rottura si riduce ad una flessione poco scn- 
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Fig. 21. Andamento caratteristico del dororcsiduo (esempio 
per un*a. ipotetica). 


sibite (fig. 21), sicché l'applicazione di questo processo può 
praticamente coincidere con la supcrclorazionc c relativi in* 
convenienti. In ogni modo c necessario determinare sperimen- 
talmente per ogni a. quale sia la quantità di cloro occorrente 
per raggiungere il punto di rottura: il fenomeno infatti si pre- 
senta diversamente non solo da a. ad a., ma anche per la stessa 
a., che può variare la propria composizione nel tempo, specie 
se si tratta di un'a. superficiale. 

Uso del biossido dì doro nella potabilizzazione delle 
acque. - Il biossido di doro (CIO*), o ipocloride era noto 
da tempo come risultato della reazione del dorato di 
potassio con ac. solforico: 

KCIO, r H.SO* « K.HSO 4 + HCI0 3 

3HC10 a HCI0 4 4- (ClOj), 4 H f O 

Il suo uso in campo pratico era tuttavia ostacolato 
dalla difficoltà della sua preparazione (legata al mante- 
nimento di una determinata temperatura e pressione) e 
dalla pericolosità del prodotto, facilmente esplosivo. 

Subito dopo la II guerra mondiale, l'industria ame- 
ricana preparò c mise in commercio col nonne di testone 
il clorito di sodio (NaCIO,), sale stabile sia allo stato so- 
lido che in soluzione acquosa, dal quale risulta facile la 
preparazione del biossido di cloro: basta infatti far rea- 
gire in apposita camera di reazione a. di cloro con solu- 
zione di clorito di sodio in determinali rapporti; la com- 
parsa di un colore verdastro denota la presenza di (C10 f ) t : 

2NaCIO a 4 CI* - 2NaCI 4 (CIO*), 

Il biossido di cloro così ottenuto è in soluzione acquosa 
e può essere utilizzato senza pericolo. 

Lo studio delle proprietà del (CIO,)„ approfondito 
specialmente dagli americani, si riferisce in particolare 
al potere ossidante, alla capacità di reagire con le sostanze 
organiche, all'azione battericida cd all’azione deodorante 
in presenza di fenoli. 

Per quanto riguarda l'azione ossidante nei confronti 
delle sostanze organiche, mentre alcuni AA. (Synan 
e coll., 1944; McCarty, 1944) attribuiscono al (C!O s ) a 
un'attività più intensa di quella del cloro, altri (Ingols 
c Ridenour, 1948) invece sostengono che l'efficacia del- 
l'azione ossidante stessa è uguale per ambedue i composti. 

Per quanto riguarda il potere battericida, secondo 
McCarthy (1945) l’attività del (C10 2 ) t è inferiore a quella 
del cloro. 

Sembra infatti che il biossido di cloro ossidi dapprima 
tutte le sostanze organiche presenti nell'a., ed eserciti 
successivamente azione battericida; al contrario, il cloro 
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svolgerebbe prima azione battericida, indi ossidante verso 
le sostanze organiche. 

A questo proposito ancora. Ingols e Ridenour (1948) 
hanno dimostrato che i risultati migliori si sono ottenuti 
trattando con (CIO,), a. di fiume sottoposta a preclora- 
zionc con quantità di cloro molto prossima alla cloro- 
richiesta. In questo modo il (CIO a ) 3 agisce contemporanea- 
mente come deodorante nei confronti dei composti fe- 
nolici formatisi nella preclorazionc. c la quantità dì 
(CIO,), impiegata c molto inferiore, con vantaggio anche 
dell'economia. 

L'applicazione pratica del processo al biossido di cloro 
è stala effettuata prima negli U.S.A.. poi in Germania, 
in Svizzera e anche in Italia. 

Negli U.S.A. il trattamento eseguito su a. superficiali, ricche 
di sostanze organiche c di alghe, e sempre preceduto dalla 
prcclorazionc. Infatti per tali a. è quasi impossibile applicare 
il metodo della clorazione al breakpoint, perche la clorori- 
chtesla è molto variabile nel tempo. Alla preclorazione si fa 
seguire molto spesso la sedimentazione e filtrazione prima del 
trattamento col biossido di cloro; in questi casi c slato ri- 
scontrato che, malgrado l'alto contenuto di clorofcnoli c di 
alghe, l*a., dopo il trattamento col (CIO,),, risulta insapore 
ed inodore. 

In Germania (impianti di Stoccarda. Amburgo, Mulleim) 
non si sono ottenuti risultali cosi brillanti come negli U.S.A., 
pur ottenendosi alla fine del trattamento una notevole dimi- 
nuzione dei cattivi sapori. 

Risultati buoni invece si sarebbero ottenuti a Ginevra, dove 
dal gennaio 1953 funziona un impianto di potabilizzazione 
mediante biossido di doro. 

Da quanto sopra è evidente che l’uso pratico del bios- 
sido di doro come potabilizzante vene essenzialmente 
sulla possibilità presentata dal prodotto di eliminare dalle 
a. trattate sapori c odori sgradevoli. 

Tuttavia l'elevato costo del clorito di sodio, la neces- 
sità che rimanga costante, nell'apparecchio di produzione 
del (CIO,),, il rapporto fra cloro e clorito sodico, nonché 
quella di assicurare la continua regolazione dcll'a. nel- 
l'apparecchio di potabilizzazione (il che richiede l'impiego 
di operai specializzati ed il continuo controllo dell’appa- 
recchio), rendono poco generalizzato l'uso del (CIO,), 
come potabilizzatore. 

In Italia poi. dove é preminente l'impiego per uso 
potabile di a. di sorgente (che pertanto non necessitano 
di pretrattamenti speciali e costosi), l’uso del (CIO,), 
verrebbe ad essere antieconomico. L'incidenza del costo 
di gestione, invece, c bassa quando debbano essere usate 
a. superficiali, intensamente contaminate, che richiedono 
procedimenti di supcrclorazionc, filtrazione, declora- 
zione, etc. 

Depurazione con mezzi fisici 

1) Il calore c quello che offre le maggiori garanzie di 
sicurezza. Per conseguire la distruzione certa di ogni mi- 
crobo patogeno idrico basta infatti portare l'a. alla tem- 
peratura di ebollizione. Si ha però in tal modo la perdita 
dei gas e di una parte dei sali terrosi che. precipitando, 
intorbidano l'a. Per ovviare, almeno entro certi limiti, a 
tali inconvenienti, negli impianti di una certa entità (de- 
stinati. ad es.. alla potabilizzazione dell'a. per truppe in 
campagna), si provvede alla successiva distillazione cd 
aerazione dell’a. trattata, con adatti dispositivi supple- 
mentari. 

2) Altro metodo fisico c quello basato sull'impiego dei 
raggi U.V. che vengono prodotti in forti quantità per 
mezzo di apposite lampade di quarzo a vapori di mercurio, 
i quali emanano uno spettro ricchissimo di detti raggi. 
Le lampade a raggi U.V. vengono disposte in modo che 
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la. da depurare, in cui sono immerse, sia costretta a lam- 
birle in strato sottile, giacché i raggi U.V. sono poco pe- 
netranti; l'a. deve essere resa in precedenza limpida, giac- 
che la torbidità interferisce nella piena azione dei raggi 
U.V. sui microrganismi. Oggi si trovano in commercio ap- 
parecchiature a raggi U.V., da collegarc alla tubazione 
dell'a.. che possono potabilizzare, per semplice passaggio 
dei raggi nell'apparecchio. quantità piccole e medie di a. 
( 2<XXMIKX) l/h). Esse sono di ingombro assiti limitato, 
perfettamente rispondenti per praticità e rapidità d'uso c 
per la sicurezza dei risultati. 

3) Accenniamo infine ad un altro procedimento di pu- 
rificazione dell'a., che può essere definito come metodo 
chimicoftsico : il metodo Katadin. Esso è basato sul fatto 
(osservato già dal Raulin fin dal 1870) che i metalli pe- 
santi presentano un notevole potere antibiotico. Mettendo 
Pa. da depurare a contatto, per un tempo sufficiente, con 
porcellana porosa contenente argento finemente suddiviso, 
una minima parte dell'argento passa, sotto varie forme, 
in soluzione, esercitando azione microbicida. Per accele- 
rare il procedimento, rendendo maggiore la quantità di 
argento (pur sempre minima) che passa in soluzione nel- 
l'unità di tempo, si ricorre anche al metodo ekttrakatadin, 
il quale consiste essenzialmente nel tenere immersi nell'u. 
da depurare, per breve tempo, due reofori d'argento sot- 
toposti ad adatta tensione elettrica. In tal caso l'argento 
passa in soluzione in quantità conformi alla nota legge 
elettrochimica del Faraday, secondo la quale 96.600 C 
liberano I g equivalente di qualsiasi elemento. 
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SALVATORE UGO D*ARCA - GIOVANNI LABRANCA - MARIO TALENTI 

ACQUA OSSIGENATA 

F. eau oxygénèe. - i. hydrogen peroxide. - T. Wasserstoff- 
superoxyd. - s. agita oxigenada. 

Composto dalla formula H,O t , p.m. 34,02. Allo stato 
puro si presenta come un liquido incolore, di densità 

1,4649 ^ , p.e. 4- 152,1 “C, sol idi fica bile a — 89 “C.; ha 
odore che ricorda quello dell'ac. nitrico. 

L'analisi con raggi X c misure fisiche mettono in evidenza 
che la molecola dell'acqua ossigenata ha la struttura H-O-O-H 
la cui configurazione spaziale ha l'aspetto di un foglietto pie- 
gato (angolo a 94 u > con il legame 0-0 coincidente con lo spi- 
golo. e i legami H-O disposti sui due piani. 

L’a. o. può venire preparata industrialmente per elettrolisi 
da HjS 0 4 concentrato usando elettrodi di platino. All'anodo 
si forma ac. persolforico che sì idrolizza formando 11*0.,, se- 
condo la reazione: H.S.O,, | 2 HjO . 2 1US0 4 • 11*0*. 

Quest'ultima viene concentrata per distillazione. 

La. o. si decompone facilmente c rapidamente; 

2 H.O, -, 2 H,0 + O, 

Per questo l'a. o. è un ottimo agente ossidante. Quando però 
viene a trovarsi in presenza di sostanze che facilmente possono 
liberare ossigeno, l'a. o. agisce da riducente: 

Ag.O • 2 H.O, - 2 A* t 2 H.O + O, 

L'a. o. anidra è un liquido incolore, piuttosto instabile, 
di sapore amaro; caustico per la pelle. Può decomporsi 
violentemente se sono presenti tracce di impurezze. È 
miscibile con l'acqua, solubile in etere; è decomposta da 
molti solventi organici. Una soluzione al 90% è usata 
come propellente per razzi. 

Forte ossidante, nella forma non diluita, può causare 
bruciature della pelle, delle membrane mucose. 

L'a.o. comune è una soluzione acquosa piu o meno 
concentrata di H,O t . Si trova in commercio in soluzione 
al 3-4% (10-12 voi O f ), al 30-33% (100-120 voi O t >. al 
50% c oltre fino al 99%. Trova impiego in medicina 
come antisettico, deodorante, decolorante ed emostatico; 

V. ANTISETTICI E DISINFETTANTI; OSSIDANTI SOSTANZE. 
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ACRIDINICI 

(derivalo di acridina , e questa dal ted., C. Graebe e Caro, 
1871, di etimo incerto]. - f. couleurs d'acridine. - I. acri- 
dine dyes. - t. A A ridinfarbstoffe. - s. colora de acridina . 





L’acridina è una base organica debole, largamente im- 
piegata nella chimica dei coloranti; alcuni suoi derivati 
(composti acridinici) trovano impiego terapeutico quali 
chemioterapici (antimalarici, antitripanosomici) e quali 
antisettici. 

Fu P. Ehrlich (1910) a dimostrare per primo la notevole 
attività chemioterapica di alcuni composti acridinici: 
giallo di acridina, giallo di acridinio, tripaf lavina. In parti- 
colare quest'ultimo farmaco (il cui nome ricorda la spe- 
cifica attività chemioterapica c il caratteristico c intenso 
colore giallo) si dimostrò notevolmente efficace in alcune 
tripanosomiusi sperimentali; purtroppo esso risultò scar- 
samente attivo nella tripanosomiasi umana (malattia del 
sonno) e pertanto non potò trovare applicazioni terapeu- 
tiche. 

L’interesse per la tripaflavina si rinnovò durante la I 
guerra mondiale quando Browning et al. (1917) ne de- 
scrissero l'eccellente potere antibatterico locale c generale, 
e largamente la consigliarono nel trattamento delle ferite 
di guerra, avendo ribattezzato la sostanza col nome di 
acriflavina. Negli anni successivi vennero sintetizzati altri 
derivati: alcuni dotati di più intensa attività antibatte- 
rica o migliore tollerabilità ( rivoltolo , proflavina . ctc.), 
altri provvisti di specifiche proprietà chemioterapiche (aie- 
brina, v. antimalarici SINTETICI). Ancora durante la II 
guerra mondiale l’uso dei derivati acridinici associati coi 
sulfamidici fu raccomandato per la loro azione sinergica. 
Molto usata fu la polvere S.P. (sigla dei suoi componenti: 
sulfamidotiazolo-proflavina) dalle forze militari anglo- 
americane: era costituita dal 99% di sulfamidotiazolo c 
l % di proflavina. Il successivo avvento degli antibiotici 
ha segnato un deciso declino nell'uso di tutti i derivati 
acridinici, analogamente a quanto si è verificato per gli 
altri amibatterici di sintesi. 

Attualmente gli acridinici ancora impiegati in terapia 
sono: 

1) acriflavina. polvere di colore arancione costituita da 
una miscela dei cloridrati della 3,6-diaminoacrìdina e del 
3,6-diamino-lO-mctilacridinio; 

2) proflavina, monosolfato della 3,6-diaminoacridina; 

3) aminacrìna, cloridrato della 9-aminoacridina. 

Gli a. sono attualmente impiegati in terapia soltanto 
come antibatterici locali e come disinfettanti. La loro 
attività antibatterica si estende ai cocchi piogeni gram- 
positivi, ad alcuni batteri gramnegativi c ai clostridi. 
Per questo impiego terapeutico essi presentano lo svan- 
taggio che l’azione battericida si manifesta rapidamente 
soltanto quando sono impiegati in concentrazione rela- 
tivamente elevata; quando vengono impiegati a basse 
concentrazioni (debordine di quelle abitualmente utiliz- 
zate nell'uso terapeutico) essi manifestano soltanto atti- 
vità battcriostatica, che tuttavia può diventare batteri- 
cida quando il contatto con gli agenti batterici sia prolun- 
gato per qualche ora. 

Secondo Albert (1951) l'attività antibatterica degli a. 
è dovuta soltanto al catione, poiché la base indissociata 
è inattiva. Di conseguenza il pH influisce molto sull'at- 
tività poiché il grado di ionizzazione dipende dal pH 
dell'ambiente e dalla costante di dissociazione (pK) del 
composto. Per questo motivo possono trovare impiego 
come antibatterici soltanto gli a. che hanno proprietà di 
basi sufficientemente forti da risultare apprezzabilmente 
ionizzate ai pH fisiologici. 


protbiina 

(3.6-dunliK4cr»dmi) 



<9imtooacridina> 


Gli a. sono particolarmente utili per il trattamento di 
ferite infette, in forma di soluzioni 0,1% per irrigazioni 
oppure di pomate o lozioni (talvolta associate a cortiso- 
nici o altri farmaci antinfiammatori). Per questi impieghi 
si preferisce oggi l'aminacrina che presenta sugli altri 
a. il vantaggio di non colorare la cute e gli indumenti. 
Gli a. sono antisettici molto utili perché a concentrazioni 
dotate di sicura attività antibatterica non inibiscono la 
fagocitosi, ne esplicano azione irritante sulla cute e sulle 
mucose; altra favorevole proprietà è che l’azione anti- 
batterica non subisce interferenze in presenza di siero. 
La tossicità sistemica è molto scarsa e pertanto risultano 
trascurabili gli effetti tossici collaterali che potrebbero 
derivare da un loro eventuale assorbimento dalla sede di 
applicazione locale. 
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ACROC1ANOSI 

[composto modernamente del gr. akro-, cfr. àkron * estre- 
mità ’ e di cianósi (v.)]. Sin . : acroasfissia cronica di 
Cassirer. - f. acrocyanose. - i. acrocyanosls. • T. Akrocya- 
nose. - s. acrocianosis. 

Definizione c classificazione 

L'acrocianosi c un quadro morboso caratterizzato da una 
colorazione violacea delle parti distati cui si associa 
ipotermia. Rientra cosi nel quadro più vasto delle angio- 
criopatic, cioè di quelle sindromi morbose sostenute da 
disturbi di circolo che si manifestano in soggetti iper- 
sensibili al freddo, a temperature che, per quanto basse, 
non sono dannose per i soggetti normali. L'a. si riscontra 
con maggior frequenza nelle donne, in particolare all'epoca 
della pubertà. Si manifesta molto più spesso a carico 
delle mani (mano ipogenitalica di Maranon); più raro 
è il riscontro di un'a. a carico dei piedi, del naso, delle 
orecchie. 

Si distinguono a. essenziali c sintomatiche. Le forme 
sintomatiche si riscontrano nel corso di svariate malattie 
in cui si hanno disturbi di circolo, della vasomotilità, 
del trofismo dei tessuti periferici. Fra le forme sintomatiche 
citiamo le a. che si osservano ne! morbo di Raynaud (v. 
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raynaijd, morbo di), nella sclerodermia (v.), nelle mani- 
festazioni morbose da crioagglutininc (v. agglutinine 
fredde), da ipcrcrioglobulinemia <v. criogloriji infmie). 
Le a. essenziali sono: I) a. pura; 2) eri 7 rodanosi so- 
pra malleolare', 3) a. cronica ipertrofica. 

Etiopatogcnesi 

Il fatto che uno dei vari tipi di a. si manifesti in più com- 
ponenti della stessa famiglia spinge ad ammettere l’impor- 
tanza di fattori costituzionali. In genere questi soggetti, 
quasi sempre di sesso femminile, sono ipoevoluti, linfatici. 
Presentano una particolare lassità dei legamenti osteo- 
articolari, una succulenza del tessuto sottocutaneo, una 
facilità alle ecchimosi traumatiche. Frequente è il ri- 
scontro di piccole tclcangicttasic, di varici, di emorroidi. 
Spesso questi soggetti vanno incontro a facili epistassi. 
Alcuni AA. parlano di una diatesi emorragica venulare 
con ereditarietà di tipo dominante. In realtà questi sog- 
getti presentano disfunzioni endocrine complesse, soprat- 
tutto tiroidee, ovarichc, ipotìsaric, che si evidenziano 
in modo particolare nel periodo della pubertà. Infatti, 
passato questo particolare periodo della vita e divenuto 
adulto il soggetto, il quadro morboso si attenua o scom- 
pare quasi del tutto. Non è più sostenuta un'etiologia 
infettiva, in particolare tubercolare, come prospettato da 
alcuni AA.. in specie da Milian. 

Favoriscono il manifestarsi dell'a. il freddo, specie se 
umido, c la stazione eretta, specie se protratta a lungo, 
o tutte quelle condizioni in cui è resa difficile la circola- 
zione venosa di ritorno. Ratschow c Merten ritengono, 
e molti AA. concordano, che l‘a. sia dovuta ad un di- 
sturbo funzionale delle anastomosi arterovenose di Su- 
quct-Hoycr. che rimarrebbero sempre aperte con consc- 
guente stasi venulocapillare. Levis e Landis prospettano 
la possibilità che fa. sia la conseguenza di uno spasmo 
arteriolare aggravato da una ipotonia venulocapillare 
(Delater). 

Aerocianosi pura 

Descritta da Crocq e da Cassirer, è caratterizzata da 
cianosi permanente simmetrica delle estremità, da ipo- 
termia, spesso da iperidrosi. 

La cianosi delle mani, pur essendo permanente, può 
variare di intensità ed £ più accentuata progredendo dal 
polso verso le estremità delle dita. La cianosi, per tali 
variazioni, può passare dalla forma pallida alla rosea, 
alla blu. Oltre alla mano possono essere colpiti le orec- 
chie, le labbra, la punta del naso, i piedi. 

L'ipotermia è in genere non solo localizzala alle parti 
colpite dalla cianosi, ma anche presente in corrispondenza 
di parti non cianotiche. 

V iperidrosi, qualche lieve parestesia, talora qualche 
modica ipoestesia possono accompagnare la cianosi e 
l'ipotermia. 

La pressione venosa è nettamente aumentata. L'esame 
capiUcroscopico mette in evidenza una costante dilata- 
zione del primo plesso capillare venoso subpapillare; a 
capillari normali o di calibro appena diminuito nella cia- 
nosi pallida fanno riscontro capillari di calibro lieve- 
mente aumentato nella cianosi rosea o nettamente au- 
mentato nella cianosi blu. I capillari aperti sono numerosi, 
spesso serpiginosi. 

Eritrocianosi sopramalleolare 

{erythroc sanasi. \ entrimi puef forum; erythrocvanosis cutis 
symmetrica ; edema asfìttico simmetrico; cianosi sopra- 
malleolare ipostatica; adipocianosi ; eritema cronico in- 
durativo delle gambe). 
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È una sindrome che si riscontra con una certa fre- 
quenza, specialmente nelle giovani donne, ed è carat- 
terizzata da vasodilatazione, ipotermia, tumefazione, che- 
ratosi pilare. 

La vasodilatazione è localizzata in genere al terzo infe- 
riore delle gambe e in specie alla faccia esterna. Può 
essere uniforme o a chiazze di varia grandezza. Il colo- 
rito va dal rosso cupo al rosso violaceo, al cianotico. La 
vasodilatazione è più manifesta e accentuata nella stagione 
invernale e si acutizza nella stazione eretta. 

L'ipotermia , sempre presente, è meno accentuata ri- 
spetto alfa, pura vera c propria. Le parti sede della 
vasodilatazione sono in genere tumefatte in modo uni- 
forme. La consistenza c duroclastica e non è possibile 
sollevare la cute in pliche. La pressione digitale non dà 
luogo alla formazione di un’impronta. 

Spesso c presente anche cheratosi pilare. Tale altera- 
zione dei peli, con l’andar del tempo, porta ad una ca- 
duta dei peli stessi per cui la parte colpita si distingue 
dalle parti viciniori, spesse» ipertricotichc. Nelle parti col- 
pite si possono instaurare disturbi trofici della cute che 
diviene secca, ruvida, squamosa. Possono insorgere di- 
sturbi sensitivi con freddo, torpore, formicolio. 

Acroc lanosi cronica ipertrofica 

Considerata da alcuni AA. come una forma particolare 
di trofoedema o un’ipertrofìa dei tessuti molli, in specie 
del sottocutaneo, c una sindrome che alla sintomatologia 
dell’a. pura accoppia una particolare alterazione troika 
della mano. Questa si presenta ingrossata, specie al dorso, 
edematosa. La consistenza dei tessuti è pastosa, elastica, 
succulenta; non si riesce ad ottenere con la pressione 
l’impronta digitale, le pieghe articolari sono sostituite da 
piccole fossette, le dita si presentano a salsicciotto. Tale a. 
può presentare variazioni durante la giornata c assai 
spesso si trova associata nello stesso individuo con la 
eritrocianosi sopramalleolare. 

Diagnosi 

Facilmente differenziabili dalfa. pura sono le cianosi 
sintomatiche di affezioni cardiovascolari e polmonari. La 
eritromelalgia (v.) si distingue dalfa. pura per la diversità 
dei disturbi vascolari (iperemia e ipertermia), delle mani- 
festa/ioni dolorifiche c parcstcsichc, per insorgenza dopo 
stimolazioni calde. Facile, per la caratteristica delle pa- 
restesie. la diagnosi differenziale fra a. c acroparestesia (v.). 
Il morbo di Raynaud si differenzia per fandamento pa- 
rossistico, per la presenza di sensazioni dolorose caratte- 
ristiche. per la fase di sincope che precede l'asfissia, per il 
manifestarsi di gangrcna. La tromboangioite obliterante (v.) 
si differenzia dalfa. per i disturbi trofici, i dolori, l’asim- 
mctricità, la scomparsa del polso arterioso. 

Per la eritrocianosi, nella diagnosi differenziale, deve 
essere tenuto presente l'eritema indurato di Bazin (v.): in 
quest’ultimo, a differenza dclfcritrocianosi. si nota la 
presenza di nodosità circoscritte, dolenti, diffuse a lutto 
l’arto inferiore c non sempre simmetriche. L'eritema 
nodoso (v.) e l'eritema pernio (v.) si differenziano facil- 
mente, in base ai dati anamnestici e clinici, dall’eritro- 
cianosi. 

L'a. ipertrofica deve essere distinta dagli edemi, dalla 
osteoartropatia pneumica ipertrofizzante (v.). dalla acro- 
megalia (v.h affezioni dalle quali facilmente s» differenzia 
per dati anamnestici e clinici e per la mancanza di altera- 
zioni ossee c articolari. Il trofoedema di Meige (v.) si dif- 
ferenzia per la sua frequente localizzazione agli arti su- 
periori. per la mancanza di disturbi vasomotori, per la 
monolateralilà. 
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Terapia 

La terapia e nel complesso poco risolutiva. 1 soggetti 
devono proteggersi adeguatamente dal freddo, specie se 
umido. Può riuscire utile la terapia di eventuali squi- 
libri endocrini, anche se i risultati nel complesso sono 
poco soddisfacenti. Consigliata è anche la somministra- 
zione di preparati a base di vitamine, specie A, C. rutina. 
Merlcn consiglia la somministrazione di Hydergina Nelle 
forme con impronta succulenta e ipertrofiche, Martorcll 
consiglia la somministrazione associata di fenilbutazone 
e di prcdnisonc. Utile riesce una ben controllata attività 
fisica. Se possibile, si devono consigliare la permanenza 
in climi non freddi e non umidi c il soggiorno in clima 
marino. 
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CARLO PKLU8IO E UMBERTO NAIM 

ACRODERMÀTTTE CONTINUA DI HALLOPEAU: 

V. PUSTOLOSI ASETTICHF.. 

A CRODER MATITE CRONICA ATROFIZZANTE 
[acroder matite: composto modernamente del g. acro -, cfr. 
àkron ‘estremità’ c di dermatite ; v. testo]. Sin. : atrofia 
idiopatica; eritromelia; dermatite atrofizzante; malattia di 
Pick-Hcrxhcimcr. - f. acrodermatire chronique atrophiante. 
- I. acrodermatitis chronica atrophicans. - t. Acrodermatitis 
chronica atrophicans. - s. acrodermatitis crànica atrofiante. 

L'affezione, segnalata da Taylor (1876) c da Buchwald 
(1883) come «atrofia idiopatica», fu in seguilo descritta 
da Pick (1894, eritromelia). da Kaposi (1897, dermatite 
atrofizzante), c infine da Hcrxhcimcr c Hartmann (1902) 
che ne proposero il nome di acrodermatite cronica atro- 
fizzante. 

Dermopatia piuttosto rara, colpisce di preferenza i na- 
tivi dell’Europa centrale c settentrionale; compare assai 
più di rado in altre parti dell'Europa, in Africa, in America; 
è eccezionale in Oriente. La maggior parte dei casi de- 
scritti é costituita da lavoratori dei campi, fra i 30 c i 50 
anni; l’affezione tuttavia può comparire anche nell’in- 
fanzia e nell’età più avanzata. 

Sintomatologia 

L’a.c.a. è una dermatosi lentamente progressiva che pre- 
senta due fasi evolutive: una prima infiammatoria e una 
seconda, più caratteristica, atrofica. 

Chiazze critcmatocdcmatosc. singole o multiple, cia- 
notiche, indolori, a lenta espansione centrifuga appaiono, 
simmetricamente distribuite, alle regioni cstcnsoric degli 
arti; di rado si estendono al tronco c al volto. Questo 
stadio, infiammatorio attivo, può persistere per mesi o 
anni; le chiazze ai margini possono continuare a progre- 
dire mentre, al centro, mostrano già i segni dell’atrofia. 

La cute, divenuta atrofica, appare sottile, arida, ane- 
lastica, pimentata c poichilodcrmica, ipotricotica. Dimi- 
nuiscono le secrezioni sebacea e sudorale e il reticolo 
venoso sottocutaneo diviene ben evidente. Possono com- 
parire noduli fibrosi ipodermici in prossimità delle gi- 
nocchia e dei gomiti, c bande di fibrosi lungo i margini 
ulnari del l'avambraccio. Chiazze pscudosclcrodcrmiche e 
ulcerazioni si associano, a volte, all’atrofodermia mentre 
c eccezionale il reperto di neoplasie cutanee in zone di 
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Fig. I. Lesioni infiammatorie cd atrofodcrmichc del dorso 
della mano e della superficie estensori» dell’avambraccio. 
(Osscnazionc Horacek J., din. Derm. L'niv., Brno). 


Fig. 2. Manifestazioni nodulari iuxtarticolarì. {Osservazione 
Horacek J., din. Derm. Lniv., Brno). 


atrofia. Quando il processo infiammatorio interessa le 
capsule articolari, si può avere una limitazione della mo- 
bilità delle articolazioni colpite. 

Allo stadio di atrofia, l’evoluzione dcll’a.c.u. si arresta 
in modo definitivo. 

Nei soggetti colpiti dall’affezione gli esami di labora- 
torio hanno sovente messo in evidenza aumento della 
VES e ipergammaglobulinemia. 

Istopatologia 

Il quadro istopatologico dcll’a. c. a. varia a seconda del perìodo 
in cui il prelievo bioptico viene effettuato. 

Nelle fasi iniziali il quadro è costituito da una reazione in- 
fiammatoria nel derma, senza alterazioni dell’epidermide. L’in- 
filtrato è composto da più tipi cellulari c Icdcma si associa 
a dilatazione dei vasi superficiali e dei linfatici. 

Dopo pochi mesi o un anno, le alterazioni istopatologichc 
divengono caratteristiche: l’epidermide mostra ipercheratosi re- 
lativa c assoluta; non parachcratosi. Lo strato granuloso è 
presente ma sottile; lo strato spinoso c atrofico c il basale, 
appiattito, contiene in varia quantità pigmento mclanico. 

L’infiltrato, denso, distribuito a bande, è di solito limitato 
alla porzione supcriore del derma; successivamente può esten- 
dersi al derma medio c profondo c al sottocutaneo. In preva- 
lenza perivascolare, può osservarsi anche intorno agli annessi 
e, più tardi, intorno ai vasi più grandi. È composto da mono- 
nuclcali, soprattutto linfociti c istiociti c. negli stadi più avan- 
zati, da cellule conncttivali. Rari sono i leucociti polimorfo- 
nuclcati c gli cosinofili; del tutto rare le plasmaccllulc. 

Fra l'epidermide e l’infiltrato è evidente una sottile fascia 
di tessuto connettivo le cui fibre collagene, all’inizio distinte, 
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divengono più tardi omogeneizzate: le fibre elastiche dimi- 
nuiscono in rapporto con l'alterazione del collagene. 

Le ghiandole sebacee, come i follicoli piliferi, dapprima si 
atrofizzano, poi scompaiono. I dotti escretori delle ghiandole 
sudoripare vengono distrutti. Le ghiandole sudoripare, spesso 
invase da linfociti e monociti. possono andare incontro a di- 
struzione o dilatazione e alterazione cistica. 

Durante lo stadio di atrofia, infine, le alterazioni istopato- 
logichc non differiscono da quelle reperibili in altre dermatosi 
atrofiche cioè l'infiltrato diminuisce c può anche scomparire; 
vi è atrofia dell'epidermide e del derma. La fibrosi segue l'atrofia 
degli annessi. 

Etiopatogcnesi 

Sono stati incriminati vari fattori etiologici; tuttavia 
l'etiopatogenesi dell'a.c.a. è ancora oggetto di discus- 
sione. 

Su basi istopaiologiche si è ipotizzato trattarsi di un'al- 
terazione primaria del tessuto elastico (costituzionale o 
acquisita: Oppenheim) o del tessuto connettivo (Mont- 
gomery). Di recente è stata anche sostenuta l’ipotesi di 
una origine infettiva; tale ipotesi sembra confermata dai 
risultati ottenuti mediante trapianti di cute malata su 
individui sani (test di Gòtz). L’affezione verrebbe tra- 
smessa da una zecca, Vlxodes ricinus. 

Diagnosi 

Durante la prima fase, la diagnosi di a.c.a. è particolar- 
mente delicata: infatti più affezioni (acrocianosi, malattia 
di Raynaud, sclerodermia, erythema chronicum migrarli, 
parapsoriasi in chiazze, lepra, xantomatosi) possono pre- 
sentare quadri iniziali che richiamano quello dell'a.c.a. 
L’evoluzione caratterizza in seguito la dermopatia, ren- 
dendo agevole la diagnosi. 

Terapia 

Buoni risultati si sono ottenuti mediante terapia con pe- 
nicillina somministrata a dosi elevate e per più giorni. 
Il miglioramento subentra gradualmente alcune settimane 
dopo la cura. Tale terapia, tuttavia, risulta efficace solo 
se instaurata durante la fase infiammatoria dell'affezione. 
Le manifestazioni atroficoinvolutive sono irreversibili. 

Bibliografìa 

Arnold W., Numbergcr F., Arch. Klin. Exp. Derm., 1968, 
232 . 225. 

Csóka I., S/odoray L.. Bòrgyógy Vcner. Srie, 1959, 13. 8. 
Doncrmann C., Heitc H. J.. Arch. Klin. Exp. Derni., 1959. 208. 
516. 

Hopf H. C.. Stroux B . Z. Haut-Geschikr., 1968. 43 2 . 41. 
Kraus Z., Matrja F., Cesk. Derni., 1967, 42 . 77. 

Pierini D. O., Bianchi O. J. V., Arch. Argent. Derni., II, 1961, 
415. 

ZmegaC Z.. Hautarirl, 1966, 17, 293. 

MARIA LUISA FAZZINI 

ACRODERMATTTE ENTEROPATICA 

f. acrodermalitc entèropathique. - I. enteroparhic acroder- 
maritis. - t. enteropatische Akrodermatitis. - s. acroder- 
mali! is enteropàtica. 

Definizione e generalità 

È una dermatosi caratterizzata da chiazze eritematose con 
vescicole c pustole, localizzate alle estremità c alle regioni 
periorifi/iaii. da alopecia con interessamento più o meno 
esteso del capillizio, delle ciglia e sopracciglia, e da di- 
sturbi intestinali (Danbolt e Closs). 

Molto rara, è stata riscontrata solamente in bambini, 
talora in gemelli c in figli di consanguinei, per cui si è 
supposta una trasmissione a carattere recessivo autoso- 
mico. 
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Fig. I. Distribuzione caratteristica delle lesioni cutanee da a. e. 
Sono inoltre evidenti l'alopecia e l'espressione apatica tipiche 
di questa sindrome. (Da Calvin J. Diiiaha). 


Etiopatogenesi 

È ignota. La dermatosi, presumibilmente, conseguirebbe 
ad un disturbo metabolico intestinale (Danbolt e Closs, 
Romeo e coll.). Sono stati ipotizzati carenze enzimatiche, 
vitaminiche e proteiche, un difetto del metabolismo dei 
triptofano c uno stato distrofico della parete intestinale 
che inibirebbe l’assorbimento di fattori essenziali per il 
metabolismo. La Candida alhicans eserciterebbe un ruolo 
secondario. 

Anatomia patologica 

Le vescicole c le bolle, a sede intradermica, sono ripiene 
di un liquido sieroso, ricco di fibrina, nel quale si rin- 
vengono alcuni leucociti ncutrofìli. 

Nel derma i vasi sono dilatati c vi è una modica infil- 
trazione di linfociti e polinucleati; nello strato papillare 
la reazione infiammatoria c più spiccata (Bloom c coll.). 

Quadro clinico 

L'inizio della malattia è subdolo c si verifica di rado sin 
dalle prime settimane di vita (Bcycr e coll., Robertson e 
coll.), generalmente nel 2° semestre di vita, in coincidenza 
col divezzamento. 

Le alterazioni cutanee consistono in chiazze eritematose, 
di forma irregolare, cssudanti, simmetriche, ricoperte da 
vescicole o da bolle, a contenuto dapprima sieroso, indi 
torbido e infine purulento; successivamente questi ele- 
menti evolvono verso la forma crostosa e la desquama- 
zione lamellare; nel frattempo compaiono, a gittate suc- 
cessive, altre bolle alla periferia delle chiazze le quali 
assumono un aspetto critcmatosquamoso o anche pso- 
riasiforme. Le lesioni cutanee guariscono senza che re- 
siduino cicatrici. 

Sedi elettive sono le regioni pcriorifìziali, intorno alle 
orecchie, al naso, agli occhi, alla bocca, all'orifizio anale, 
nonché i genitali, i gomiti, le ginocchia, le mani c i piedi, 
in particolare le regioni pcriungueali. 

L'alopecia del capillizio è totale o quasi; cadono anche 
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Fig. 2. Lesioni vescicolari ed critcmatosc dei ginocchi e delle 
caviglie. A sinistra : inizio della terapia con diiodoidrossichi- 
nolina. Al centro: dopo una settimana di terapia è evidente 
la risoluzione delle lesioni vescicolari. A destra : dopo un mese 
di terapia resta solo un lieve eritema. (Da Calvin J. DlUaha). 

Fig. 3. Lesioni distrofiche delle unghie associate a paronichia 
in un caso di a. e. (in alto). Dopo terapia con diiodoidrossi- 
chinolina si hanno ricrescita delle unghie e scomparsa della 
paronichia (in basso). (Da Calvin J. Dillahu). 


le ciglia e le sopracciglia. La blefarite, la fotofobia, le 
fessure ragadiformi agli angoli labiali sono frequenti. 

La mucosa orale è ricoperta da chiazze biancastre, 
simili a quelle del mughetto; talora è sede di lesioni pa- 
pillomatosc e leucochcratosichc. 

Le unghie presentano alterazioni distrofiche: sono sco- 
lorate. a superfìcie irregolare e striata; spesso con i bordi 
laterali staccati e talora cadono. 

L'addome è modicamente disteso. L’alvo è diarroico 
con emissione di feci scmiliquidc, schiumose, grumose, 
di odore nauseabondo; il contenuto fecale di acidi grassi 
e grassi neutri è aumentato. 

Il bambino è anoressico, indifferente, apatico, triste, 
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oppure aggressivo, con manifestazioni di tipo schizoide. 
L’accrescimento staturopondcrale è ritardato: il bambino 
assume un aspetto vecchicggiante. 

Il decorso è ciclico: a fasi di riacutizzazionc si alternano 
periodi di remissione di durata variabile, talora anche di 
anni(Veddcr), con scomparsa o quasi delle alterazioni cuta- 
nee e dei disturbi intestinali, ricomparsa dei capelli, ripresa 
dell’accrescimento corporeo e normalizzazione del carattere. 
La malattia può durare anche alcuni decenni. 

L’anemia ipocromica, l’iposidcrcmia c l’ipoprotidc- 
mia sono di frequente rilievo; nelle pustole si rinviene 
lo stafilococco c dalla mucosa orale c dalle feci c possi- 
bile coltivare la Candida albicans. 

È agevole differenziare questa malattia in base ai tre 
segni fondamentali: alterazioni cutanee pcriorifi/iali c alle 
estremità; alopecia; disturbi intestinali. La diagnosi dif- 
ferenziale va posta con l’cpidcrmolisi bollosa distrofica 
e con la candidosi. 

Prognosi 

È grave. Se la malattia non è trattata, il decesso avviene 
per malattie intercorrenti entro qualche anno. 

Terapìa 

La diiodoidrossichinolina è l’unico medicamento efficace: 
si somministra alle dosi di g 2-2,5 prò die (Beyer c coll.. 
Monacelli c Nazzaro) sino alla regressione delle altera- 
zioni cutanee; la terapia va ripresa se interviene una ri- 
caduta (Bloom c coll., Vcdder, Sundall). 

È consigliabile praticare una dieta ipcrproteica asso- 
ciando preparali polivitaminici. 
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OIXiLILLMO MASSARO 

ACRODERMATITE PAPULOSA INFANTILE 

Sin. : malattia di Crosti c Gianotti. - f. acrodermatite 
papttlaire infatuile. - t. infantile papular acrodermatitis. - 
T. Acrodermatitis papulosa infoiti um. - s. acrodermatitis 
papular infanti I. 

Cenni storici 

Malattia individuata e studiata dal 1955 nella Clinica 
Dermatologica di Milano e poi riscontrata c confermata 
un poco ovunque. 

Etiopatogencsi 

La dermatosi manca ancora di precisi rilievi etiologici 
e pertanto viene anche descritta come sindrome. Ma le 
caratteristiche cliniche ed evolutive dcUaffczione sono tali 
da permetterne il riconoscimento quale malattia specifica, 
come è avvenuto per le classiche malattie esantematiche 
infettive dell’infanzia. 

L'acrodermatite papulosa infantile si inserisce con una 
sua fisionomia nel capitolo delle linforcticulosi infettive 
più o meno benigne che con sempre maggiore sicurezza 
oggi vengono riconosciute di origine virale. 

Colpisce i bambini dal 6° mese ai 12-15 anni, eccezio- 
nalmente oltre questa età. L'epidemiologia è sporadica, alle 
volte ha carattere stagionale. Sono stati descritti rari con- 
tagi familiari o in comunità, che fanno valutare un’incu- 
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Fig. 1. A. p. i. (Osservazione Crosti e Gianotti). 


bazione di 15 o 30 giorni. Non c chiaro se il contagio av- 
venga per via respiratoria o per via digestiva. 

Ogni indagine etiologica, comprese ricerche virologiche 
su sangue, urine, midollo, liquido di lavaggio delle Tauri, 
ha dato finora reperto negativo. 

Anatomia patologica 

Lo stalo infettivo interessa in modo costante la pelle, le ghian- 
dole linfatiche superficiali, il fegato, con evidenti reazioni ema- 
tiche ed enzimatiche. 

Nella pelle le alterazioni sono dermiche superficiali; si no- 
tano papille cupoliformi ed edematose, c focolai infiltrativi 
perivasali c pcrianncssiali linfomonocitari. Le modificazioni 
epidermiche sono secondarie. Le linfoghiandolc presentano gli 
aspetti di una linfoadenite iperplasica reticoloistiocitaria. L’epa- 
tite all’esame bioptico ha tutti i caratteri dell’epatite virale 
infettiva che s’inizia con reperti di una epatite reattiva non 
specifica, evolve con fasi di necrosi a focolaio, ha intensa tì- 
brillogenesi e raggiunge stati di fibrosi. F. accompagnata da 
alterazioni cnzimoplasmatichc molto significative. 

Dal punto di vista patologico questa malattia va classificata 
tra le reticulosi infettive c in modo particolare tra quelle che 
Rohr ha classificato come malattie da virus linfotropi, che oggi 
possono comprendere i quadri clinici della linfocitosi infettiva 
acuta, della rosolia, della mononucleosi infettiva, della ma- 
lattia da graffio di gatto e dell'epatite virale sia infettiva sia 
da inoculazione. 

Clinica 

Il bambino ammalato di acrodermatite papulosa viene di 
solito portato al medico in piena eruzione cutanea, senza 
apparente sofferenza generale: solo l’esantema preoccupa 
i genitori per la sua evidenza e persistenza. Eppure vari, 
sebbene leggeri, sintomi precedono: malessere, astenia, 
febbricola, rinofaringite, anche angina o bronchite, op- 
pure stati dispeptici ed enterocolitici. Un esantema fu- 
gace al tronco può segnare l'inizio della malattia. 

La dermatite c c rimane nettamente aeroposta; inte- 
ressa gli arti con limiti netti, che corrono per quelli infe- 
riori dalla cresta iliaca all'arcata inguinale, per quelli su- 
periori lungo il cingolo scapoloclavicolarc; colpisce anche 
il collo e il volto. Sono facilmente risparmiati fronte, 
naso e regione sottomentoniera. Le grandi pieghe sono 
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meno interessate. L’esantema è fitto ed è costituito da 
elementi isolati monomorfi della grandezza di 0,5-1 cm, 
eritematopapulosi di colorito rosso acceso o vinoso o 
rameico secondo la sede e il tempo evolutivo; la loro 
superficie è all'inizio tesa, translucida, poi assume tona- 
lità lichenoidi un poco desquamanti. Non sono pruri- 
ginosi; possono confluire in qualche sede (ginocchio, 
volto) dando alla parte aspetto eritematoso diffuso. Pos- 
sono anche assumere aspetto purpurico, specie agli arti 
inferiori. Questa fragilità capillare è propria del periodo 
eruttivo e la prova del laccio la mette in evidenza. Le 
mucose di solito sono indenni. L'esantema dura 1-2 mesi. 
Il quadro cutaneo c costantemente accompagnato da una 
polilinfopatia delle stazioni linfatiche superficiali ascellari e 
inguinocrurali; i linfonodi hanno volume di un cccc, sono 
mobili, piuttosto molli, indolenti. Si può rilevare una 
splenomegalia precoce, discreta e facilmente risolvibile. 

Il fegato partecipa allo stato patologico in modo co- 
stante ed evidente; è aumentato di volume c consistenza, 
non è dolente. Questa epatite è il più delle volte anitte- 
rica; persiste per molti mesi c non si esclude che possa 
evolversi in uno stato cirrotico. 

Il quadro clinico c accompagnato, a nostra esperienza, 
dai seguenti reperti di laboratorio: anemia ipocromica, 
lieve leucopcnia. formula leucocitaria con il 5-25% di cel- 
lule linfoidomonocitichc c plasmocitiche; miclogramma 
con aumento della quota istiocitaria ed eosinofila; pia- 
strine normali; reazione Paul-Bunnel-Davidsohn negativa; 
crioagglutininc assenti; reazioni per la toxoplasmosi ne- 
gative; titolo antistreptolisina Oc titolo antistafilolisinico 
normali; proteina C reattiva negativa; VES normale. Fra- 
gilità capillare nettamente aumentata. 

Le indagini di laboratorio più significative danno i 
seguenti risultati: urobilinuria; bilirubinemia totale: mg 
1-1,20% negli anitterici, negli itterici può raggiungere 
mg 12%; GOT: 100-800 U/ml; GPT: 100-800 U/ml; 
FDP aldolasi: 20-80 U/ml; glicoso-6-fosfatasi: 0,30-0,80 
micromole; fosfatasi alcalina: 5-20 U.B.; attività pro- 
trombinica: 50-90 %; glicoproteine sieriche: le frazioni 
c (ì aumentano nella fase acuta, la frazione f nella 
fase tardiva; prova di ritenzione bromosulftaleina: riten- 
zione fino al 36% al 45° min. 

Diagnosi 

Se si valutano esattamente i dati clinici fondamentali di 
questa malattia (età del soggetto, esantema acroposto, 
assenza di enantema e di prurito, epatite per lo più anit- 
tcrica. linfopatia superficiale, evoluzione subacuta in con- 
dizioni generali ben poco compromesse) c i dati di la- 
boratorio correlati, il problema diagnostico è facile nei 
riguardi sia delle malattie esantematiche acute infantili 
classiche, sia di quelle raggruppate nei cosiddetti « nuovi 
esantemi infettivi ». L’a.p.i. si differenzia anche da tutti 
i quadri clinici di reticuloendotelite infettiva repertati dai 
pediatri con varie denominazioni, come pure dalle epa- 
titi virali, perche mancano del tipico quadro cutaneo. 
È probabile che virus diversi siano in causa. Dal punto 
di vista dermatologico la valutazione diagnostica differen- 
ziale può essere difficile con le sindromi ematogene eruttive 
che si riscontrano nei bambini agli arti; sono eruzioni 
più disordinate e polimorfe, anche pruriginose e recidi- 
vanti. di clementi critcmatopapulovcscicolari, tipo stro- 
nfio o prurigo. Questi quadri non hanno la correlata 
patologia viscerale che è propria dell'a.p.i. 

Evoluzione, prognosi e terapia 

Le condizioni generali del bambino rimangono di solito 
buone. La prognosi della malattia è quindi favorevole; 
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ACRODERMATITE PAPULOSA INFANTILE 



Fig. 2. A. p. ì. (Osservazione Crosti e Gianotti). 


la sintomatologia cutanea regredisce in 1-2 mesi. Non si 
sono riscontrate recidive. La persistenza per mesi c anni 
di una subdola sofferenza epatica, denunciata dalle prove 
enzimatiche (GOT, GPT) c dai reperti istologici (fibro- 
sclerosi), induce in qualche caso a riserbo prognostico. 
La terapia rimane sintomatica; i cortisonici possono ac- 
celerare la risoluzione dcU'cpatitc. 
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ACRODINIA 

[fr., per altra entità nosografica, Chardon. 1828. comp. del 
gr. akro-, cfr. àkron * estremità ’ e -ódvnia, cfr. ódynè 
‘dolore’]. Sin. : trofodermatoneurosi ; eritroedema; pink 
distesse o morbo roseo; morbo di Scltcr-Swift-Fccr. - r. 
acrodynie. - t. acrodvnia’, pink disease ; erythredema poly- 
neuropaty. - t. Akrodynic. - s. acrodinia. 

Generalità 

Malattia essenzialmente infantile; fu descritta per la prima 
volta nel 1903 dal Scltcr col nome di trofodermatoneurosi; 
nuovamente descritta nel 1914 da Swift (Australia) col 
nome di eritroedema, fu chiamata da altri medici austra- 
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liani anche pink disease o morbo roseo. Una descrizione 
più completa si deve al Fccr (Zurigo, 1922), onde l’espres- 
sione corrente morbo di Fccr. Ma sarebbe giusto non 
dimenticare neU’appellaltvo anche i primi descrittori 
Scltcr c Swift. 

Dal punto di vista geografico, in passato l'affezione è 
stata segnalata con particolare frequenza in Australia, 
in Gran Bretagna, nell'Luropa centrale. 

L’affezione colpisce soprattutto bambini fra i 6 mesi 
e i 4 anni. 

Sintomatologia 

L’insorgenza è in generale sporadica; non sono stati os- 
servati casi dimostrativi per un eventuale contagio. 

Le prime manifestazioni della malattia consistono in 
dolori al tronco o agli arti con localizzazioni varie (lungo 
i tronchi nervosi, ai muscoli, alle articolazioni). Contem- 
poraneamente si stabilisce un complesso di modificazioni 
del carattere, insonnia, astenia, anoressia c rapido dima- 
grimento. 

Dopo un periodo di durata varia, in cui prevale una 
sintomatologia dolorosa subiettiva, si comincia a rile- 
vare tumefazione delle dita delle mani e dei piedi, con 
arrossamento a chiazze ora cianotiche ora rosso chiaro, 
che si osservano anche alla punta del naso, alla sommità 
delle guance c ai padiglioni auricolari. A tali modifica- 
zioni corrisponde la comparsa alle palme delle mani e 
alle piante dei piedi di una desquamazione lamellare a 
lembi più o meno ampi, che circoscrivono figure a con- 
torni policiclici. Quasi contemporaneamente insorgono al- 
terazioni secretorie che riguardano, anzitutto, la secre- 
zione sudorale particolarmente intensa alle mani e ai 
piedi, ma anche in altre parti del corpo, fino al punto 
da bagnare talvolta la camicia e le lenzuola, emanando 
un odore che ricorda quello dcll'urina di topo. A ciò si 
aggiungono scialorrca, spesso spiccala, fotofobia e lacrima- 
zione che alimenta uno scolo fluido dal naso. Le estremità 
presentano inoltre algie c parestesie. Mentre al tcrmotatto 
mani e piedi si presentano freddi, i pazienti accusano dolore 
urente e parestesie con carattere di formicolii, di punture 
di spillo, oltre che dolori lancinanti alle estremità, per 
cui evitano ogni contatto come se questo dovesse esacer- 
bare il dolore e, quando possono, cercano di immergere 
le mani nell’acqua fredda come per mitigare la loro sof- 
ferenza. 

Per Io più sono tormentati da un prurito continuo, per 
cui la loro occupazione più frequente consiste nel grat- 
tarsi o strofinarsi le mani o i piedi fra loro o nel tenere i 
piedi nelle mani grattandoli leggermente. La sensibilità 
obicttiva superficiale e profonda è invece generalmente 
integra. 

Il grattamento talvolta parossistico e anche la riten- 
zione sudorale in ghiandole dal dotto escretore occluso 
danno luogo in molti casi alla formazione di ascessolini 
cutanei, paronichie, paterecci, piodermiti diffuse. 

A carico delle mucose si notano spesso disepitelizza- 
zioni della mucosa orale e della lingua, a chiazze, specie 
lungo i margini, con ulcerazioni talora anche profonde, 
oppure la mucosa linguale si presenta liscia con papille 
atrofiche, arrossata c lucente. 

Si istituisce precocemente inappetenza e quindi dima- 
grimento. Anche l'intensa sudorazione c, in qualche caso, 
l’insorgenza di diarrea contribuiscono a determinare calo 
del peso. 

Alle manifestazioni relative alia cute, alle mucose, al 
ricambio dobbiamo aggiungere quelle più caratteristiche 
a carico dell'apparato circolatorio. In tutti i casi tipici 
si nota tachicardia (fra 120 e 160 pulsazioni al min). 
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ACRODIMA 



Fìk. I. Tumefazione. colorito rosso-violaceo, desquamazione lamellare, iperidrosi 
delle palme e delle dita delle mani. {Osservazione Frontali). 

Fig. 2. Tumefazione e colorito rosso-violaceo delle dita delle mani, della punta del 
naso e della sommità delle guancic. ( Osservazione Frontali). 



Il polso è teso e la pressione arteriosa massima e ele- 
vala. A queste alterazioni del ritmo cardiaco e della 
pressione delle medie arterie corrispondono modifica- 
zioni caratteristiche dei capillari superficiali (Frontali): 
allungamento notevole delle anse bene rilevabile al lembo 
ungueale, con spiccato assottigliamento del ramo arte- 
rioso. il quale appare generalmente spastico; mentre il 
ramo venoso dell’ansa, notevolmente ectasico. appare ato- 
nico e presenta decorso tortuoso ad ampi meandri e 
volute. 

L’esame elettrocardiografico non rivela, di solito, segni 
di danno miocardico. 

A carico del sistema nervoso vanno segnalate anzi- 
tutto le modificazioni dell’umore e del carattere: il bam- 
bino non ride più. tace o si lamenta fra se. L'espressione 
del volto, profondamente triste, non ha più nulla di in- 
fantile, ma ricorda piuttosto quella di un adulto soffe- 
rente e stanco della vita. Talvolta improvvisi scatti di 
ribellione interrompono con una espressione di rabbia 


l'immobilità della maschera facciale. Il bambino al- 
lora, in un accesso d'ira, si strappa i capelli o scaglia 
a terra o contro chi gli sta intorno il primo oggetto 
che gli capita fra le mani. La coscienza è generalmente 
integra, l'orientamento nello spazio e nel tempo è con- 
servato. 

All'espressione sofferente del volto fanno riscontro pe- 
culiari atteggiamenti che si riconnettono con condizioni 
di astenia, facile stancabilità e ipotonia muscolare. Cosi 
l’ipotonia dei masseteri può dar luogo a caduta della 
mandibola. 

I piccoli malati presentano scarsa inclinazione a com- 
piere movimenti. Rimangono per lunghe ore in atteg- 
giamenti designati con espressioni immaginose: a tem- 
perino ripiegato (con il tronco ripiegato sulle ginocchia 
(lesse, il mento o la faccia appoggiati *su di esse e i piedi 
lumefatti e dolenti nelle mani), oppure come nella pre- 
ghiera musulmana (posizione gcnupcttoralc con la faccia 
affondata nel cuscino) o in atteggiamento da canguro 



Fig. 3. Anse del lembo ungueale notevolmente allungate con ramo arterioso spicca- 
tamente assottigliato (spastico) e ramo venoso ectasico (atonico), tortuoso con 
ampie volute e meandri. (Osservazione Frontali ). 



Fig. 4. Crisi di prurito con grattamento parossistico. (Osservazione Frontali). 
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ACROD1NIA 



Fig. 5. Caraneristica espressione del volto: una maschera 
tragica si sostituisce all'espressione abitualmente ilare del bam- 
bino. Si noti anche la presenza sulla cute della regione del 
naso c del prolabio c su quella della regione frontale di mani- 
festazioni cutanee molto frequenti nell'a. (Osservazione Frontali ). 



Fig. 6. Atteggiamento a temperino ripiegato. 


Fig. 7. Atteggiamenti ed espressioni caratteristiche prima e IO 
giorni dopo l'inizio del trattamento con Vit. B, (100 mg ai di) 
senza modificazione della dieta base. (Osservazione Frontali). 


(accoccolati in un cantone o dietro una porta, con le 
gambe flesse sotto il tronco). 

Importante, e da tutti rilevata, è l’insonnia, se pure 
diversamente interpretata. Per lo più notturna, appare 
legata ad una esacerbazione delle sofferenze durante la 
notte, mentre di giorno i piccoli pazienti giacciono inerti 
c profondamente stanchi, con gli occhi chiusi. 

A carico del sistema neurovegetativo è stata segna- 
lata, accanto a una simpaticotonia evidente nei riguardi 
della pressione arteriosa c della frequenza cardiaca, una 
pur notevole eccitabilità del vago stimolante la secre- 
zione sudorale, salivare e lacrimale. 

In casi particolarmente gravi c stata osservata la ca- 
duta di denti. 

.Anatomia patologica 

Nei casi venuti a morte (10% ca.) si sono osservati spesso al 
tavolo anatomico: ipertrofia del ventrìcolo sinistro c del cuore 
in foto : aumento di volume della tiroide con segni di iperfun- 
zionc Kìlanzmann); sproporzione fra assottigliamento della 
corticale c aumento di volume della midollare del surrene, sul 
quale ultimo reperto si appoggia la Icona endocrinosurrcna- 
lica della. Nei riguardi delle alterazioni strutturali del sistema 
nervoso gli AA. si dividono in due gruppi: quelli che vi ri- 
scontrano alterazioni organiche infiammatorie o degenerative 
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(Kernohan e Kennedy) e quelli che non rinvengono queste al- 
terazioni o negano ad esse qualunque valore patologico (Fccr). 

Etiopatogcnesi 

Dal punto di vista patogcnctico sono state elaborate in 
proposito varie teorie: da quella di un disturbo endo- 
crino a quella di particolari alterazioni della regione sub- 
talamica, sia pure per cause diverse; dall'infezione di un 
virus neurotropo all’intossicazione da parte di vari agenti, 
alla carenza del fattore B a . 

Attualmente l’ipotesi che riceve i maggiori consensi 
attribuisce l’a. ad un’intossicazione da mercurio (Fan- 
coni, Warkany), sia pure per una particolare reattività 
neuroallergica del piccolo paziente. L’esposizione al mer- 
curio sarebbe provala dalla dimostrazione della sua pre- 
senza nelle urine dei malati anche a distanza di tempo. 

Profilassi 

L'abolizione dei medicamenti contenenti mercurio (ad es. 
il calomelano) o la sua esclusione da sostanze impiegate 
nell'infanzJa (polveri dentifricie, pomate, etc.) si è accom- 
pagnata a rapida diminuzione della casistica, si da con- 
siderare oggi l'a. malattia particolarmente rara anche nei 
paesi dove era più frequente. 
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Terapia 

Ha risentilo delle varie impostazioni etiopatogenetiche: 
da provvedimenti solo sintomatici, suggeriti da Fccr, alla 
somministrazione secondo Frontali di Vit. B, icloridrato 
di pirìdossina) a dosi di 100 mg prò die endomuscolo, 
all'elettroshock. 

L'impiego del BAI- per favorire l’eliminazione del mer- 
curio non ha dato sempre i vantaggi osservati da Bivings 
c Lewis per primi (1948). Le dosi raccomandate sono 

3 mg/kg corporeo endomuscolo ogni 4 h per 48 h. quindi 
ogni 6 h per 24 h, c da ultimo ogni 12 h per 1 settimana. 
Buoni risultati sono stali segnalati anche con l’uso di 
Ca EDTA e della N-acetil DL-penici!lamina o della D-pe- 
nicillamina (30 mg/kg peso corporeo prò die divisa in 

4 dosi per via orale). La contemporanca somministra- 
zione di qualche sedativo e di vitamine del complesso 
B, specie di B t , può essere vantaggiosa. 

L'alimentazione va particolarmente curata anche per 
l’anoressia dei piccoli pazienti. 
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GINO FRONTALI E GIORGIO MAGO IONI 

ACROLEINA 

(composto modernamente del lat. acr(e) * acremente ’ e 
olère ‘odorare’]. Sin.: aldeide acrilica; aldeide ctcnica; 
2-propenal. - f. acroléine. - I. acro/ein. - T. Acroìein. - 
S. acro le ina. 

Composto organico dalla formula CH f — CH — CHO. 
A temperatura e pressione ordinarie si presenta come 
liquido incolore, instabile e infiammabile. P.m. 56,06; 
d 0,841 ^ ; p. e. + 52,5 *G È volatile ed ha odore 

acre (cui deve il nome) caratteristico. Si forma facil- 
mente scaldando la glicerina a temperature elevate in 
presenza di un disidratante, quale il bisolfato di K 
<KHS0 4 ) per perdita di 2 molecole d’acqua: 


CH a OH 

CHO 

CHOH 

— 2H,0 - CH 

1 

II 

CH a OH 

CH, 


Questa reazione trova utile impiego nell’analisi qua- 
litativa per svelare la presenza di gliccridi. 

Acrolcina si forma in occasione di cotture di cibi quando 
i grassi vengono lungamente riscaldati a temperatura 
prossima al loro punto di ebollizione. L'a. è assai irri- 
tante per le mucose (nasale c congiuntivaie) ed ha in- 
tensa azione lacrimatoria. Ingerita, esplica azione irritante 
e tossica sulla mucosa gastrica e sul parenchima epatico. 

RED. 

ACROMATOPSIA 

(lat. scicnt. achromatòpsia. F. C. Donders, 1877, comp. 
del gr. a- negai., -diramato-, cfr. dirama ‘colore’, e - op.sia , 
cfr. òpsis * vista - f. achromatopsie. - I. achromatopsia. - 
T. Achromatopsie . - s. acromatopsia. 
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Cecità totale per i colori. Lo spettro è percepito come 
una striscia uniforme, dove non sono apprezzabili va- 
riazioni di colore, ma solo di luminosità, la massima 
intensità luminosa corrispondendo alla zona del verde. 
È anomalia assai rara, solitamente associata a gravi al- 
terazioni a carico della sfera visiva (nistagmo, bassa vi- 
sione maculare, scotoli» centrale, fotofobia), trasmissi- 
bile come carattere recessivo. Sembra sia dovuta a di- 
fetto congenito di coni. 

V. anche: discromatopsia. 
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PAOLO SFORZA 

ACROMEGALIA 

[fr., composto del gr. akro-, cfr. àkron * estremità *. c 
- megaita , cfr. mègas, megùlè, mèga * grande’; v. testo]. - 
F. acromegalie. - 1. acromegaly. - T. Akromegalie. - s. 
acromegalia. 

SOMMARIO 


Etiopatogenesi (col. 374). - Anatomia patologica (col. 375). • 
Sintomatologia (col. 37 7 >. - Diagnosi (col. 380). - Decorso, 
prognosi e terapia (col. 382). 


Questo termine fu creato nel 1886 da P. Marie per 
indicare un quadro morboso già da altri osservato c 
descritto con nomi diversi (C. Lombroso e C. Taruflì 
l’avevano descritto col nome di macrosomia), cctoscopi- 
camente caratterizzato soprattutto da un aumento di vo- 
lume delle parti distali del corpo (mani, piedi, naso, man- 
dibola, etc.). I rapporti tra acromegalia c ipofisi, per 
quanto erroneamente interpretati, furono intravisti per 
la prima volta dallo stesso P. Marie il quale, avendo 
osservato che l’ipofisi era sostituita da una massa tu- 
morale, ritenne che la normale funzione della ghiandola 
fosse quella di inibire la crescita corporea c che la sin- 
drome da lui descritta fosse la risultante del venir meno 
di una tale inibizione. 

Etiopatogenesi 

Dopo lunghe discussioni, l’accordo è stato raggiunto nel 
considerare l’a. come una sindrome determinata da un 
eccesso di funzione delle cellule cosinofìlc dell’ipofisi an- 
teriore, produttrici dell’ormone somatotropo di Evans. 
Schematicamente si può ritenere che l’iperfunzione eosi- 
nofilia della prcipofisi, se incomincia all’età prepubere, 
prima cioè della ossificazione delle cartilagini di coniu- 
gazione, determina un eccessivo accrescimento delle ossa 
nel senso della lunghezza ( gigantismo ); se comincia nel- 
l’età adulta, quando cioè le cartilagini di coniugazione 
sono già ossificate, provoca un eccessivo accrescimento 
delle ossa nel senso della larghezza (o.); se comincia nella 
età prepubere e si continua nell’età adulta, provoca un 
eccessivo accrescimento osseo nel senso tanto della lun- 
ghezza che della larghezza (gigantismo acrornegalico). La 
malattia, che di solito comincia nel 3®-4* decennio della 
vita, è ugualmente distribuita tra i due sessi; è piuttosto 
rara (1 caso su 2000 secondo alcuni; 1 caso su 15.000 
ammalati di ogni genere ammessi in ospedale, secondo 
altri); non risparmia alcuna razza, pur essendo forse 
più frequente tra gli ebrei; presenta in alcuni casi (4% 
secondo DavidofT) un carattere di familiarità, la cui fre- 
quenza è senza dubbio ridotta dall’impotenza c dalla 
sterilità che spesso colpiscono gli ammalati. Quali cause 
scatenanti sono state invocate le condizioni morbose più 
diverse tra cui perfino l’infezione tifoide (Denti, Mastri, 
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Ftg. t. Campo visivo di un acromcgalico con emianopsia bitcmporale. {Osservazione Patrono). 


Crocco. Mcsscdaglia). Il preciso nesso patogcnctico tra 
queste possibili cause scatenanti e l’insorgere deH’a. resta 
comunque in gran parte da chiarire. Per quanto, specie nella 
vecchia letteratura, siano stati descritti casi di a. dovuti a 
semplice iperplasia eosinofila dell’ipofisi, nella maggior parte 
dei casi responsabile della malattia è un adenoma cosinoti lo 
o, quanto meno, costituito da cellule di transizione (assai rari 
sono gli adcnocarcinomi). La presenza nell'ipofisi di un ade- 
noma, che può raggiungere anche notevoli proporzioni, 
rende conto della possibilità che gli altri clementi fun- 
zionanti della ghiandola vengano compressi e disturbati 
nella loro attività incretoria. D'altra parte, in seno alla 
massa tumorale, scarsamente vascolarizzata, possono sta- 
bilirsi fenomeni degenerativi (necrosi, sclerosi, calcifica- 
zioni, etc.), capaci di portare ad una più o meno com- 
pleta ipofisectomia funzionale. Ne è conseguenza l'intrec- 
ciarsi. nei singoli casi, di segni clinici c funzionali a tutta 
prima inspiegabili con la semplice iperfunziorte delle cel- 
lule cosinotìlc dell'Ipofisi. Si aggiunga che. dopo la prima 
descrizione della « sindrome degli adenomi endocrini mul- 
tipli » (L’ndcrdahl, Woolner e Black, 1953), si sa che. 
sia pure raramente, fa. può trovarsi associata ad ade- 
nomi funzionanti delle paratiroidi e/o dei pancreas en- 
docrino c/o delle surrenali, con relativa sintomatologia. 

Anatomia patologica 

Il reperto d'autopsia più caratteristico è rappresentato dall’adc- 
noma ipofisario, che può essere piccolo, ma che più spesso c 
voluminoso o addirittura molto grande. Gli adenomi ipofisari, 
che sono alla base ddl'a. (e che solo eccc/ionalmentc trovansi 
in sede estrasellare: nell'ipofisi faringea o nel seno sinoidale), 
abitualmente sono costituiti da cellule cosinofilc, di solito bene 
dilTcrenziate; qualche volta, però, la differenziazione è cosi mo- 
desta che le granulazioni cosinofite non servo visibili, e la di- 
stinzione da un adenoma cromofobo diventa assai difficile. 
Del resto, non si può escludere che. in casi eccezionali, come 
nello, fugare di Baily e Cushing. il substrato della malattia 
sia un vero e proprio adenoma cromofobo. Giova aggiungere 
che, da ricerche di Young et al. (1965), risulta che gli adenomi 
eosinofili tipici c ben granulati sono in genere quelli più piccoli; 
viceversa, gli adenomi grossi, a carattere invasivo e distrut- 
tivo delle strutture vicine, sono più spesso adenomi per così 


dire atipici, con scarse granulazioni cosinofilc o addirittura con 
parvenza di adenoma cromofobo. Soprattutto nella cosiddetta 
a. neurogenica, l'ipofisi può apparire indenne e l’unico substrato 
anatomico della malattia può essere costituito dagli esiti di pro- 
cessi meningoenccfalitici o da gliomi o da meningiomi della base 
cranica, oppure da stati idrocefalici della cisterna an tenore. 

A parte i rari casi di poliadcnomatosi endocrina (nei quali 
con l'adenoma ipofisario può trovarsi associato un adenoma 
paratiroideo c o pancreatico, oppure corticosuirenalico) abi- 
tualmente le diverse ghiandole endocrine (specie i surreni e 
la tiroide, olire che il limo: ammesso che quest'ultimo possa 
essere considerato ghiandola endocrina) sono aumentate di vo- 
lume, probabilmente quale espressione della splancnomcgalia 
universale, frequente ad osservarsi in questi ammalali. E come 
gli altri visceri aumentati di volume non mostrano in vita segni 
di aumentata funzionalità (Mcsscdaglia), cosi anche per le 
ghiandole endocrine l’aumento di volume non si accompagna 
sempre ad aumento di funzione, potendo anzi questa essere 
addirittura diminuita. A carico delle ghiandole genitali possono 
osservarsi fenomeni atrofici tanto nell’uomo che nella donna: 
luttavia. in mancanza di sufficienti reperti anatomici che cor- 
rispondano ai vari stadi della malattia, è difficile poter esclu- 
dere l'ipotesi che i detti fenomeni atrofici siano l’espressione 
dello stadio finale eventualmente caratterizzato dall'ipofiscc- 
lomia funzionale provocata dai fenomeni degenerativi stabi- 
litisi in seno alla massa tumorale. Altre alterazioni caratteri- 
stiche sono quelle a carico delle ossa, che si presentano volu- 
minose. ispessite, con frequenti ostcofiti agli attacchi dei ten- 
dini, Questa ipertrofia interessa specialmente le ossa delle estre- 
mità c della faccia, dove le bozze frontali appaiono assai pro- 
minenti; voluminose sono la mascella c la mandibola, tanto 
da portare ad un allontanamento dei denti, specie degli' inci- 
sivi. tra loro (Gravcs). I seni paranasali appaiono notevolmente 
ingranditi. La calotta cranica presenta irregolarità di spes- 
sore, però la capacità cranica non è aumentata: alterazione 
caratteristica è la deformazione della sella turcica, diversa nei 
singoli casi a seconda della grandezza, della forma e della na- 
tura del tumore ipofisario. I muscoli scheletrici presentano 
spesso fenomeni infiltrativi, connettivali c grassosi, capaci di 
provocare a volte, per la loro imponenza, quadri di pscudoiper- 
t rolla. All’inizio della malattia si può avere una vera ipertrofia 
e iperplasia delle fibre muscolari (Cagnctto): tuttavia più fre- 
quenti, c quasi abituali negli stadi avanzati, sono i fenomeni 
ipotrofici. L'amiotrofia. alle volte, è assai pronunziata cd ha 
una forma simmetrica (Mcsscdaglia), senza però reazione de- 
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generativa (forma amiotrofìca di Duchcnnc). Le alterazioni 
della cute consistono in un'ipcrplasia di tutti gli strati cutanei, 
nonché del tessuto connettivo >ottocutaneo. Talvolta si ipcr- 
trofizzano perfino i follicoli dei peli, le ghiandole sebacee e le 
ghiandole sudoripare. Questa specie di elefantiasi dei tegumenti 
(Bendai interessa specialmente le parti distali del corpo (naso, 
labbra, orecchie, mani, piedi, ctc.) e contribuisce non poco al 
loro aumento di volume. Degli organi interni il più interessato 
è il cuore, che si può presentare ipertrofico, specie nel ventri- 
colo sinistro, e pesare oltre 3 volte il normale (sono descrìtti 
tuttavia casi con cuore piccolo). Anche il fegato può arrivare 
a 3 volte il volume normale, pur in assenza di fenomeni di 
stasi. In un caso di Cushing. l'intestino tenue era lungo 10.5 m 
in luogo dei normali 6-7 m. Secondo Cushing e DavidofT, la 
splancnomegalia sarebbe più facile ad osservarsi nei maschi, 
mentre nelle femmine i visceri avrebbero più di frequente un 
volume normale. 

Sintomatologia 

I sintomi della a. possono essere divisi in due grandi 
gruppi: a ) quelli derivanti dalla presenza del tumore en- 
doscllarc; b) quelli derivanti dalla alterata funzionalità 
ipoftsaria. Non sempre queste due serie di sintomi pro- 
cedono di pari passo, potendo i primi essere per lungo 
tempo assenti in soggetti che già presentano i secondi, 
o viceversa. In ca. il 20% dei casi, secondo Vaughan, 
Tesarne radiografico del cranio può dimostrare una sella 



Fig. 2. A destra, mano dclTacromegalico della fig. 3 confron- 
tata con la mano di un uomo della stessa età e statura (a sini- 
stra). {Osservazione Patrono). 


di aspetto praticamente normale, quando già sono de- 
lineati i primi segni clinici della malattia. D'altra parte, 
in % ca. dei casi di a. la malattia comincia con cefalee 
riferibili alla presenza del tumore endocranico (DavidofT). 
In linea di massima 1’inizio della malattia è insidioso e 
spesso i segni passano inosservati, o non diagnosticati, 
per anni. Il decorso è in genere lungo (20-30 anni) con 
alternative di soste e di riprese; e ai segni di iperfun- 
zionc ipoftsaria, a mano a mano che il tempo passa e 
negli stadi terminali, si sovrappongono o si sostituiscono 
i segni del deficit funzionale. 

Accanto alle forme conclamate esistono le forme lievi 
o incomplete, che difficilmente si differenziano dal co- 
siddetto temperamento ipcrpituitarico (N. Pende). Cosi 
pure, per quanto rare, esistono le forme di a. parziali 
o unilaterali (che interessano cioè prevalentemente o esclu- 
sivamente la metà destra o sinistra del corpo: Pende). 

a) I segni derivanti dalla presenza del tumore endo- 
scllarc sono variabili a seconda della natura del tumore 
stesso, della -sua direzione di crescita e della maggiore 
o minore rapidità con la quale aumenta di volume. Fre- 
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qucntc è la cefalea, che spesso è ribelle a qualsiasi trat- 
tamento e che si ditTcrenzia dalla cefalea provocata da 
altri tumori ipofisari (ad es. dagli adenomi cromofobi) 
perche non diminuisce con l'erosione delle pareli sellari, 
non si attenua con l'incisione del tentorio della sella, 
ne con l'asportazione parziale del tumore, sì che viene 
dai più ritenuta una cefalea dipendente, più che dalla 
presenza del tumore endoscllare, dall'alterata secrezione 
interna dell'ipofisi. A questa cefalea non si accompa- 
gnano segni di aumentata pressione endocranica e, in par- 
ticolare. la papilla da stasi, a meno che il tumore, per 
la sua espansione in alto, non arrivi a occludere il fo- 
rame di Monro (il che avviene assai raramente). Più fre- 
quente è invece il danno che il tumore cndosellare, au- 
mentando di volume, apporta alla funzione visiva (fino 
alla cecità), poiché in genere, premendo sul chiasma dei 
nervi ottici, di solito nella sua parte centrale, provoca 
una emiunopsia bitemporale, di cui gli ammalati a volte 
cominciano ad accorgersi con l'urtare ai battenti delle 
porte o col non vedere i veicoli che sopraggiungono di 
lato, quando attraversano una strada. Più rare a osser- 
varsi sono modificazioni di ultro genere del campo visivo 
(ad es. la cmianopsia omonima), dovute a particolari e 
asimmetriche direzioni di crescita del tumore. Assai più 
raramente infine, pur esistendo un tumore cndosellare 
che si estrinseca in alto e che solleva il chiasma, questo 
non mostra segni di sofferenza. Nel suo processo espan- 
sivo verso l'alto, il tumore ipofisario può invadere i centri 
ipotalamici. provocando la comparsa di diabete insipido 
o di narcolessia o di altri disturbi diencefalici. Se il tu- 
more, anziché espandersi in alto, si sviluppa prevalen- 
temente verso il basso (il che è facilitato dalla esi- 
stenza di un diaframma sellare particolarmente robusto) 
per la congestione della mucosa del seno sfenoidale, 
si possono avere epistassi anche violente; per la defor- 
mazione del seno stesso si possono avere ritenzione della 
secrezione e scolo periodico del materiale cosi ristagnato. 
Nei rari casi nei quali, anziché di un adenoma benigno, 
si tratta di un tumore maligno, per l'infiltrazione della 
parete laterale della sella si può avere la comparsa della 
sindrome del seno cavernoso, che consiste, nella sua forma 
classica, in ptosi, strabismo convergente e dilatazione della 
pupilla, per compressione del nervo oculomotore; in in- 
tensi tic dolorosi, per compressione della branca oftal- 
mica del trigemino; in congestione degli occhi e in tur- 
gore delle vene della faccia, per difficoltà nel ritorno del 
sangue venoso nel seno. 

Nella interpretazione diagnostica di questa prima serie 
di sintomi dell'a., è di grande aiuto Tesarne radiografico 
del cranio, che può documentare, attraverso le modifi- 
cazioni di volume, di forma e di struttura della sella, la 
grandezza e la direzione di crescita del tumore ipofisario. 

b) ! segni della a. derivanti dalla alterata funzione 
ipofisaria sono i più caratteristici, polendo quelli ripor- 
tati al paragrafo precedente essere comuni ad altri tu- 
mori ipofisari funzionanti o no (specialmente agli ade- 
nomi cromofobi, non funzionanti, che sono i più fre- 
quenti). I primi segni della malattia spesso (in una metà 
dei casi, secondo DavidofT) consistono in un aumento 
di volume dei piedi e delle mani: aumento di volume 
di cui gli ammalati si accorgono per il fatto che sono 
costretti ad acquistare scarpe e guanti di numero su- 
periore. Nella donna i disturbi mestruali, fino all'ame- 
norrea. possono costituire per mesi e per anni il primo 
segno della malattia. A quadro clinico conclamato, gli 
acromcgalici si riconoscono con grande facilità per il 
loro tipico aspetto, essenzialmente caratterizzato da tozze 
e ineleganti forme corporee, sulle quali spiccano, in ma- 
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mera particolare, la massiccia grossolanità delle arcate 
orbitali, del naso, delle labbra, della mandibola, delle 
mani c dei piedi, A bocca aperta, la lingua appare no- 
tevolmente aumentata di volume, mentre i denti, specie 
gli incisivi inferiori, possono essere distanziati tra loro. 
Nella metà circa dei casi, al collo, la tiroide appare au- 
mentata più o meno di volume (aumento di volume cui 
corrisponde, in alcuni casi, un aumento di funzione fino 
alla tireotossicosi ; in altri casi, una diminuzione di fun- 
zione, fino al mixedema). Sul tronco e sugli arti i peli 
possono essere eccessivi tanto nell’uomo che nella donna. 
I genitali esterni sono in genere voluminosi. Questi in- 
dividui. che per l'ipertrofia laringea spesso parlano con 
voce cavernosa da basso, si muovono in genere lenta- 
mente, c sono a volte apatici, a volte disattenti, non 
sempre coscienti della propria personalità, in alcune cir- 
costanze disorientati o completamente indifferenti a quanto 
li circonda. La forza muscolare, che a prima vista si so- 
spetterebbe erculea, pur potendo essere realmente au- 
mentata nei primi tempi della malattia, col passare del 
tempo si attenua c cede il posto ad una astenia c ad una 
facile esauribilità, che sono in rapporto con i fenomeni 
atrofici già descritti a carico dei muscoli. Oltre che di 
cefalea, spesso gli acromegalia si lamentano di dolori 
rcumatoidi (che possono anche costituire l'inizio della 
malattia: Pende), di artralgie o di ostcoalgic verosi- 
milmente dovute ad esostosi pararticolari, di dolori lan- 
cinanti o urenti, simili a quelli dei tabctici, di dolori 
nevralgici, di acroparcstcsic, eie. La funzione sessuale, 
che all'inizio è aumentata, può col progredire del tempo 
affievolirsi, sì che nell'uomo compare impotenza c nella 
donna amenorrea c sterilità, che sono pressoché costanti 
negli stadi finali della malattia. In Va ca. dei malati c'è 
glicosuria intermittente o diabete latente; in meno di */« 
di tutti i casi di a. compare un diabete franco, che non 
sempre richiede maggiori quantità di insulina (Coggcshall 
c Koot) e che non sempre migliora o guarisce con la 
normalizzazione spontanea o terapeutica della funzione 
ipofisaria: c questo perché, abitualmente, il diabete mel- 
lito franco compare solo negli acromegalia già costitu- 
zionalmente predisposti al diabete, in quanto portatori 
di un pancreas meiopragico che non è capace di reggere 
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hig. 5. Acromegalico di 27 anni con segni di grave insufficienza 
ipofisaria. Notare la completa caduta dei peli, compresi i peli 
ascellari. {Osservazione Patrono). 


a lungo allo sforzo funzionale imposto dall'attività « dia- 
betogena » dell'eccesso di ormone somatotropo (Luft c 
coll., 1967). In un buon numero di acromegalia, specie 
di vecchia data, c specie se avanti negli anni, si stabili- 
scono i segni di una insufficienza cronica di circolo, che 
per anni può essere preceduta da uno stato ipertensivo, 
oppure da una cardiomcgalia eventualmente disgiunta 
dall’ ipertensione arteriosa. 

Diagnosi 

La diagnosi non presenta difficoltà quando, insieme al 
quadro clinico inconfondibile dell'a., ci sono i segni ra- 
diografici del tumore endoscllarc nonché i segni radio- 
grafici della pneumalizzazione dei seni paranasali, che 
rappresenta uno dei segni documentabili dell’eccesso di 
ormone somatotropo. Le difficoltà sorgono quando man- 
cano le alterazioni settari e quando non sono presenti 
manifestazioni neurologiche che possano far pensare al- 
fa. neurogenica\ tanto più poi che vi sono individui i 
quali, per costituzione (ed eventualmente per eredità), 
presentano un aspetto somatico simile a quello degli 
acromegalia (abito acromegaloide o acromegaloidismo co- 
stituzionale ); il che probabilmente è dovuto ad una par- 
ticolare ipcrrcsponsività di fronte a quantità normali di 
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Fig. 6. Radiografia del cranio di un uomo di 68 anni con a. 
(Osservazione Patrono). 


ormone somatotropo. (Che la iperresponsività alI'STH 
realmente esista, e possa essere operante nel condizionare 
modificazioni morfologiche simili a quelle che caratte- 
rizzano la vera a., è documentato nella maniera più 
sicura dalle cosiddette a. parziali , cioè da manifestazioni 
acromegaiiche limitale ad una metà del corpo o addi- 
rittura solo ad un settore del corpo). 

È raro che il laboratorio sia chiamato a confermare 
la diagnosi di a.: se mai, al laboratorio si deve ricorrere 
soprattutto per sapere se la malattia si trovi in fase flo- 
rida o in fase di quiete evolutiva; il che ha notevole im- 
portanza ai fini della terapia, che deve essere veramente 
attiva quando vi sono i segni documentabili dell’aumento 
di massa da parte del tumore o della immanenza della 
sua ipcrfunzionc patologica. Orbene, l’evoluzione del tu- 
more, in quanto massa spazio-occupante, può essere age- 
volmente studiata con periodici esami del fondo del- 
l’occhio e del campo visivo, oltre che con periodici con- 
trolli radiografici del volume sellare: con la necessaria 
avvertenza che un aumento della massa tumorale non 
significa senz'altro che il tumore è attivo in senso fun- 
zionale (perché l’aumento di massa può essere dovuto, 
ad es., alla formazione di un'emorragia o di una cisti 
intratumorale). L’attività del tumore, in quanto tessuto 
endocrino ipcrfunzionantc, deve essere desunta dai dati 
di laboratorio capaci di documentare l’eccesso di ormone 
somatotropo: tra questi i più pratici e i più semplici sono 
il rilievo di un aumento netto e persistente della fosfa- 
temia, nonché il rilievo di un basso valore dell’indice di 
Nordin e Fraser. che è indicativo del riassorbimento tu- 
bulorenalc del fosforo (Camanni e coll.. 1968); i più 
fedeli, ma anche i più complessi (e perciò alla portata 
solo di pochi laboratori), sono la documentazione di 
un elevato tasso di STH dosato nel sangue con la me- 
todica radioinimunologica di Berson e Yalow, oppure 
la dimostrazione - sempre nel sangue - di un aumento 
del sulfation factor, cioè di quel tale fattore ematico 
(che non è l’STH) avente la proprietà di promuovere, 
in vitro, l’incorporazione di solfo radioattivo nella 
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cartilagine tibiale dei ratti ipofiscctomizzati. Con la ne- 
cessaria avvertenza che, in corso di a. anche in fase di 
attività, i valori ematici di STH e di sulfation factor 
possono presentare tali ampie oscillazioni da rendere 
inutile un unico dosaggio e da rendere semeiologicamente 
non significativo un valore eventualmente normale. Oc- 
corre aggiungere che. ai fini della terapia, i dosaggi or- 
monali, diretti o indiretti, debbono interessare anche gli 
altri ormoni prcipofisari. onde cogliere quei segni di in- 
sufficienza che obbligano ad una terapia sostitutiva, che 
a volte ha valore decisivo per la salute se non proprio 
per la vita dei malati. 

Decorso, prognosi e terapia 

La durata della malattia è variabile. In genere, dall'inizio 
della sintomatologia, è di 10-20 anni, pur potendo oscil- 
lare tra un minimo di 2-3 anni e un massimo di 40 e più 
anni. Nel limitare la durata della vita degli acromega- 
lia, ha più importanza l'alterata funzionalità ipofisaria 
che non l’esistenza del tumore cndoscllarc di per sè. 
Pur potendo morire col quadro della cachessia ipofisaria, 
di solito gli acromegalia muoiono o per insufficienza 
cardiocircolatoria o per diabete e sue complicanze o 
per malattie intercorrenti, cui questi ammalali oppongono 
scarsa resistenza, specie negli stadi avanzati del male. 

La terapia medicamentosa, specie ormonale, può ben 
poco, a meno che non esistano segni di deficit da cor- 
reggere (come si fa nelle varie sindromi da insufficienza 
ipofisaria). La terapia chirurgica trova indicazione solo 
quando il tumore ipofisario è a rapida espansione so- 
prasellarc con rapida compromissione della funzione vi- 
siva: il che, invero, avviene piuttosto raramente. D'altra 
parte, la ipofiscctomia. nonostante i progressi, è ancora 
un intervento indaginoso e con mortalità relativamente 
elevata. Pertanto, in caso di necessità, può essere prefe- 
ribile ricorrere alla telecobaltoterapia o, ancor meglio, 
alla in fissione di aghi di ittrio radioattivo nella ipofisi : 
con la necessaria avvertenza che anche queste pratiche 
terapeutiche, e specie la seconda, non sono del tutto prive 
di inconvenienti. Rispetto alla infissione intraipofisaria di 
aghi di ittrio radioattivo, assai più innocua è la ultrasuo- 
noterapia (introdotta da Arslan) sulla quale, tuttavia, è 
ancora difficile e prematuro esprimere un giudizio obiettivo. 

A proposito della terapia radiante dei tumori che sono 
responsabili dell'a., giova precisare che: I) i risultati utili 
compaiono più presto dopo infissionc di materiale ra- 
dioattivo nella ipofisi (anche dopo 1-2 settimane dalla 
unica infissionc) che dopo cobaltoterapia (anche dopo 
6-8 settimane dalla fine del ciclo di irradiazioni); 2) dopo 
un fugace aggravamento della sintomatologia — non fre- 
quente — sia con l'uno che con l'altro genere di terapia 
radiante (ma più con l’infìssione di aghi di ittrio radio- 
attivo), il volume del tumore ipofisario diminuisce e 
l’ammalato, oltre che dei disturbi funzionali, può miglio- 
rare o guarire anche dei disturbi visivi; 3) per quanto 
di rado, la telecobaitotcrapia può favorire la formazione 
di emorragie intratumorali, con aggravamento repentino 
della sintomatologia oculare: la infissione di aghi di ma- 
teriale radioattivo (anche se eseguita in ambienti e da 
personale particolarmente specializzati) comporta rischi 
che vanno, in ordine decrescente di frequenza, dalla com- 
parsa di diabete insipido alla comparsa di liquorrea, di 
disturbi visivi, di trombosi cerebrale, fino eventualmente 
alla morte (fortunatamente rara) per complicanze mcnin- 
gocnccfalitichc (Molinatti e coll.). 

È prematuro, per ora. esprimere un giudizio sul reale 
valore pratico di tentativi terapeutici fatti con farmaci 
che dovrebbero ridurre la responsività ipotalamoipofi- 

382 


Digitized by Google 


ACROMEGALIA 


saria agli slimoli capaci di indurre ipersecrezione di or- 
mone somatotropo: tentativi fatti con alte dosi di un pro- 
gcstinico di sintesi, l 'acelalo di medrossiprogesterone (Law- 
rence e Kirsteins, 1970), oppure con dosi discrete di 
clorpromazina (Shcrmann e Kolodny, 1971). 
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VITO PATRONO 

ACROMICRIA: v. iperpituitarismo f. ipopituitarbmo. 


ACROMIOCLAYTCOLARE ARTICOLAZIONE: v. 

ARTO. 


ACROPARESTESIA 

[composto modernamente del gr. akro-, cfr. àkron, 4 estre- 
mità', e parestesia (v,)]. - f. acroparesthèsie . - l. acropare- 
st Itesi a. - t. Akroparasthesie. - s. acroparestesia. 

Definizione c classificazione 

È un quadro morboso caratterizzato da dolori o da pa- 
restesie localizzati alle estremità, specie a quelle supe- 
riori. È stato descritto per la prima volta da Schultze 
c quindi da numerosi AA. fra cui Martorcll c Lcrichc. 
Si distingue una acroparestesia para, in cui si hanno 
solo parestesie, dalle forme sintomatiche, nelle quali oltre 
alle parestesie si hanno vari altri disturbi, in particolare 
di carattere trofico. Le forme sintomatiche si osservano 
in svariate condizioni morbose del sistema nervoso, in 
molte malattie vascolari specie nel l'arteriosclerosi, nelle 
malattie da alterato metabolismo, quali il diabete e la 
gotta, nelle nefropatie croniche. L'a. pura colpisce con 
maggiore frequenza il sesso femminile. 

Etiopatogenesi 

Il fatto che l'a. pura si manifesti con maggiore frequenza 
nelle donne e che si presenti più spesso nel periodo cri- 
tico del climaterio fa sospettare nella sua insorgenza 
l'importanza di squilibri endocrini senza però che si siano 
raggiunte prove che confermino tale ipotesi. Il fatto che 
l'a. si manifesti con maggiore frequenza nei periodi freddi, 
specie se umidi, e che essa sia più frequente di notte 
fa sospettare l'esistenza di turbe dei centri vasomotori e 
del circolo periferico. Oppenheim. Sayous, Vfullcr, Mar- 
torcll in particolare hanno richiamato l'attenzione su 
queste turbe dei centri vasomotori c del circolo perife- 
rico. in particolare dei capillari, con spasmo dell'ansa 
arteriosa e dilatazione dell'ansa venosa e del L plesso 
capillare venoso. 

Sintomatologia 

L'a. è caratterizzala da sensazioni di torpore, di dolore, 
di formicolio, localizzate in genere alle dita, talora a 
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tutta la mano o al piede, agli arti, al naso, alle labbra. 
Si accompagna spesso un'ipocstcsia tattile diffusa o li- 
mitata ad alcune arce. Durante la crisi è dato spesso 
di osservare il malato intento a solTregarsi la parte col- 
pita. In genere le manifesta/ioni sono bilaterali, di breve 
durata, sebbene, in casi particolarmente gravi, possano 
persistere anche qualche ora. Le parti colpite non mo- 
strano, in genere, particolarità degne di nota, spesso però 
sono più pallide c più fredde. 

Decorso e prognosi 

L'a. in genere ha un decorso lungo, caratterizzato da 
periodi di acuzie e di remissione. La prognosi per l’a. 
pura è in genere buona. 

Diagnosi 

La diagnosi dì a. è facile e non richiede particolare studio. 
Si deve distinguere se si tratti di a. pura o sintomatica 
di altre condizioni morbose, quali diabete, arteriosclerosi, 
nefrite cronica, alterazioni del sistema nervoso (tabe, scle- 
rosi a placche, siringomielia, etc.). Si può distinguere con 
facilità dal morbo di Raynaud, dall'ergotismo, in base 
ai dati anamncstici. alla sintomatologia. Facile pure la 
diagnosi differenziale dal morbo di Biirgcr, dalla eritro- 
mclalgia, dalle neurìti periferiche. 

Terapia 

Molte sono state le terapie proposte e ciò dimostra la 
loro scarsa validità. Nelle donne in climaterio, che pre- 
sentano disturbi correlati a questo perìodo critico della 
vita femminile, può giovare un’adeguata opoterapia so- 
stitutiva adattata caso per caso. Nei casi in cui l'a. in- 
sorge nei periodi freddi e umidi si devono proteggere 
adeguatamente le estremità colpite e consigliare al sog- 
getto il soggiorno in ambienti riscaldati c confortcvoli. 
Nei periodi di acuzie può riuscire utile la somministra- 
zione di solfato o salicilato di chinina. 
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CARLO m OSIO E t MBERTO NAIM 

ACROSOMA: v. fecondazione. 

ACTH 

Sin. : ormone adrenocorticotropo; ormone corticotropo; 
corticotropina; corticotrofìna; adrcnocorticotropina. 

SOMMARIO 


Caratteristiche chimiche e proprietà biologiche generali (col. 384). 
• Aspetti dei rapporti tra struttura e attività (col. 388). - Bio- 
chimica c fisiologia (col. 391). - Rapporti con la corteccia surre- 
nale (col. 392), - Assorbimento, destino metabolico ed elimina- 
zione (col. 394). - Preparazioni di ACTH (col. 394). - Dosi e 
vie di somministrazione (col. 395). - Indicazioni terapeutiche 
(col. 396). - Inconvenienti (col, 397). 


Caratteristiche chimiche e proprietà biologiche generali 

L'ACTH costituisce il principio attivo, contenuto negli 
estratti ipofisari, che ripristina l'attività della corteccia 
surrenale, atrofizzata in seguito ad ipofìsectomia. Infatti 
l'asportazione dell’ipofisi anteriore in quasi tutte le specie 
studiate determina una pronunziata atrofia della corteccia 
delle ghiandole surrenali e scarso o nessun effetto sulla 
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TAB. I. SEQUENZA COMPLETA DI AMINOACIDI DELLA MOLECOLA DI ACTH 
PREPARATO DA IPOFISI DI BUE, PECORA E MAIALE 


Ser-Tyr-Ser-Met-Glu-Hi$-Phe-Arg-Trp*Gly-Lys-Pro-Val-Gly-Lys-Lys-Arg*Arg-Pro*Val*Lys-Val-Tyr-Pro 
1 2 3 4 5 6 7 8 9 IO 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 


bue: 


pecora: 


maiale : 


NH, 

I I 

Asp-Gly-Glu-Ala-Gtu-Asp-Scr-Ala-Glu i 
25 26 27 28 29 30 31 32 33 

NH, 

I 

Ala-Gly-GIu-Asp-Asp-Glu-Ala-Scr-Glu 

NH* 

I 

Asp-Gly-Ala-Glu-Asp-Glu-Ijeu-ALa-GIu 


Ala-Phc-Pro-Lcu-Glu-Phc 
34 35 36 37 38 39 


midollare. D’altra parte l'innesto di tessuto ipofisario an- 
teriore o l’iniezione di estratti ipofisari in animali normali 
producono, come effetto principale, una marcata iper- 
trofia della corteccia surrenale. Tanto negli esperimenti su 
animali quanto in quelli sull’uomo, l’iniezione di ACTH 
accelera la sintesi di ormoni surrenali, fra i quali il corti- 
solo e l’aldosteronc. 

Secondo la nomenclatura proposta dall’A. ACTH è il 
nome generale per l’ormone intatto; la specie da cui è stato 
isolato viene designata con l'iniziale minuscola della specie 
in inglese prima della sigla. Ove dalla stessa specie ven- 
gano isolati principi di struttura chimica differente, essi 
vengono indicati con le lettere greche progressive; per 
la designazione dei frammenti delle proteine vengono ag- 
giunti in allo e prima della sigla i numeri indicativi della 
sequenza degli aminoacidi. Ad es. 1 S4 ACTH indica 
la corticotropina umana dal 1° al 24* aminoacido. Tale 
sistema di nomenclatura si è dimostrato di notevole uti- 
lità con l’introduzione di decine di composti sintetici, 
che altrimenti sarebbero di difficile definizione. 

Polipeptidi con attività adrenocorticotropa sono stati 
isolati in forma molto pura da ipofisi di pecora, di maiale 
e di bue. Tutte queste preparazioni di ACTH, sebbene 
posseggano proprietà biologiche simili, presentano fra loro 
piccole differenze nella composizione in aminoacidi e nella 
struttura chimica. Le adrcnocorticotropinc ottenute da 
ipofisi di pecora, di maiale e di bue sono costituite da 
un'unica catena polipcptidica formata da 39 aminoacidi, 
con la serina e la fcnilalanina quali residui rispettivamente 
N-tcrminale e C-terminale. 

I.a sola differenza nella composizione in aminoacidi 
dell’ormone di maiale rispetto a quello di pecora c che nel 
primo vi è una molecola di leucina invece che di serina: 
questa differenza si manifesta nelle posizioni 31 e 32 della 
sequenza di aminoacidi, dove nell’ormone di pecora vi 
sono alanina e serina e in quello di maiale vi sono leucina 
e alanina. Sebbene non vi siano differenze nella composi- 
zione in aminoacidi tra l’ormone di pecora c quello di bue, 
la diversa sequenza di aminoacidi in una piccola porzione 
della catena polipcptidica porta alla conclusione che le 
adrenocorticotropine di pecora c di bue sono entità chi- 
miche distinte. Nella tab. 1 sono riassunte le differenze 
strutturali fra queste adrenocorticotropine. 

La conclusione che l’ACTH sia una molecola a forma 
di filamento avvolto irregolarmente deriva dalle seguenti 
osservazioni: 1) non si verificano variazioni di rotazione 
ottica in presenza di urea ca. 10 M; 2) tutti gli atomi di 
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idrogeno sono facilmente scambiabili con atomi di deu- 
terio; 3) il parametro elettrostatico, calcolato da curve di 
titolazione, è basso. Data la mancanza di struttura se- 
condaria c terziaria nella molecola di ACTH, l’ormone 
è particolarmente adatto a studi sulla struttura e funzione 
delle proteine. 

Come illustrato nella tab. I, è evidente che vi sono diffe- 
renze nella sequenza degli aminoacidi nelle posizioni 25-33. 
Inoltre, dai dati ottenuti con saggi biologici, risulta che gli 
ormoni delle specie riportate nella tabella non differiscono 
fra loro per quel che riguarda la stimolazione delle surre- 
nali (tab. II). Queste osservazioni suggeriscono che l'eli- 
minazione di quella parte di molecola che va dalla posi- 
zione 25 al terminale carbossilico non dovrebbe danneggiare 
l’attività biologica dcH’ormonc. Infatti, è stato trovato 
che il distacco, per mezzo della pepsina, di II amino- 
acidi, a partire dal — COOH terminale della molecola 
dcll’ACTH, non porta ad alcun cambiamento nell'attività 
adrenocorticotropa. 

Le azioni biologiche dell'ormone possono essere così 
riassunte : 

I ) effetti diretti sulla corteccia surrenale, che compren- 
dono la corticosteroidogcncsi, la dcplczionc dcll’ac. ascor- 
bico c l'accrescimento della surrenale stessa; 

2) effetti indiretti nei quali la corteccia surrenale fun- 
ziona da mediatore, come l’antagonismo rispetto all’azione 
dell’ormone della crescita, l’involuzione del timo, l’eritro- 
poiesi, l'abbassamento del numero degli cosinofìli c dei 
linfociti, la galattopoiesi, ctc. 

Oltre a queste due principali funzioni, l’ACTH svolge 
effetti in vivo in assenza di surrenali, e in virro. In ratti 

TAB. IL ATTIVITÀ SURRENOSTI MOLANTE 
DEI.I.’ACTH ESTRATTO DA VARIE SPECIE 



U.L mg 

U.U.S.P. mg 

uomo 

131 

133 

maiale 

150 

85 

pecora 

136 

106 

bue 

140 

140 


U.U.S.P. -• Uniti United Succi Pharmaeopcu. 
U.l. “ Unita Internazionali. 
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surrcnectomizzati, trattati con cortisolo, l’ormone eser- 
cita un effetto adipocinctico, anche se minore che nel- 
l’animale normale. Mediante il saggio in vitro sulla pelle 
di rana, è stato calcolato che l'ACTH possiede un’atttività 
stimolante i mclanociti pari a 7 x IO 7 U/g. L’ACTH, 
incubato con tessuto adiposo di ratto in plasma e in 
altri mezzi adatti, si c rivelato molto efficace nello stimo- 
lare la liberazione di acidi grassi non esterificati. Nella 
tab. Ili sono riassunti gli effetti biologici dell'ACTH. 
Da questa tabella possiamo renderci conto quanto sia 
improprio il nome inizialmente coniato per l'ormone in 
base alla sua principale attività biologica c cioè il nome 
di ormone adrcnocorticotropo. Si è ammesso per lungo 
tempo, erroneamente, che le preparazioni di ACTH, che 
sollecitano una risposta biologica in vitro o nell'animale 
surrcnectomizzato, fossero contaminate con uno o più 
componenti aitivi diversi dall’ACTH. 

Sottoponendo l'ACTH all'azione dcH'aminopeptidasi, 
il 64% dell'attività adrenocorticotropa è perduto se sono 
rimossi più della metà sia del primo residuo di scrina 
che del secondo residuo di tirosina. Inoltre, l'ossida- 
zione con periodato del residuo di serina N-tcrminale 
causa la perdila quasi completa dell'attività dell'ACTH. 
Anche l'acetilazionc del gruppo NH* in posizione a nella 
molecola di ACTH determina una completa scomparsa 
dell’attività. 

Una blanda ossidazione dell’ACTH causa la trasforma- 
zione della metionina, in posizione 4 (tab. I), a solfossido 
di metionina, con formazione di un analogo dell’ormone 
ad attività, però, molto inferiore. Tuttavia l’ormone inat- 
tivato può riacquistare una potenza uguale a quello di 


partenza se lo si fa reagire con clondrato di cisterna a 
pH 1,9, mantenendolo a 80 °C per 18 h. 

Da questi dati risulta evidente che l’attività biologica 
dell'ormone è localizzata nella porzione di aminoacidi 
che sta dalla parte del terminale aminico della catena poli- 
pcptidica formata da 39 aminoacidi. Ciò è stato recente- 
mente confermato dalla sintesi dì vari peptidi con struttura 
identica alla prima metà della molecola di ACTH c dalla 
scoperta che questi prodotti sintetici possiedono l’atti- 
vità biologica caratteristica del l'ormone. 

Aspetti dei rapporti tra struttura e attività 

Nel 1960, ricercatori dell' Università di California ripor- 
tarono la prima sintesi di un nonadecapeptide con una 
sequenza di aminoacidi identica a quella dei primi 19 re- 
sidui della molecola di ACTH; questo prodotto presen- 
tava in misura elevata varie attività biologiche dell'or- 
monc. Dopo questa realizzazione, la sintesi di peptidi 
biologicamente aitivi correlati all’ ACTH c stata descritta 
da ricercatori della Ciba Company in Svizzera e dell’Uni- 
versità di Pittsburg negli U.S.A. Nel 1963, il gruppo di 
ricercatori della Ciba annunziò la sintesi totale di un 
nonatriacontapcptide corrispondente alla sequenza di ami- 
noacidi dell'ACTH di maiale. 

In questi ultimi anni, il gruppo di ricercatori dell’Uni- 
versità delta California ha sintetizzato 6 peptidi con 
catene di varia lunghezza, fra i quali un csacosapeptide, 
un nonadccapeptide-amide, un octadecapeptide-amide. un 
cptadccapcptidc, un cptadecapeptide-amide e un pcnta- 
decapeptide. Le attività stcroidogcnichc di questi peptidi 
sintetici sono state confrontate sia in vivo che in vitro 


TAB. III. ALCUNE PROPRIETÀ BIOLOGICHE DELL’ACTH 


Condizione sperimentale Effetti biologici dell'ACTH 


in vivo 


1. Aumenta il peso delle ghiandole surrenali. 

2. Protegge le surrenali di ratti ipofiseelomizzati. 

3. Promuove la produzione di corticosteroidi (misurati nel sangue venoso della surrenale). 

4. Causa cosinopcnia c involuzione del timo. 

5. Aumenta l’eritropoiesi nell'animale ipofisectomizzalo. 

6. Aumenta il metabolismo nel ratto ipofiseetomizzato. 

7. Induce dcciduoma nei ratti ipofiseelomizzati c ovaricctomizzati. 

8. Aumenta il peso degli organi sessuali accessori di ratti ipotìscctomizzati c castrati. 

9. Mantiene il glicogeno muscolare nell’animale ipofiseetomizzato. 

IO. Provoca la deposizione di glicogeno nel fegato. 

IL Agisce come agente galattopoietico. 

| 12. Esercita un’azione antagonista a quella deli'ormone della crescita. 

I 13. Causa un aumento di lipidi nel fegato di animali a digiuno. 

14. Induce un aumento di acidi grassi liberi non esterificati nel siero. 

15. Aumenta i corpi chetonici net sangue di ratti a digiuno. 

16. Stimola l'espansione dei melanofori negli anfibi e nei rettili. 


17. Sopprime 1'aumcntata permeabilità capillare indotta da cssudina. 

In vivo ! 18. Causa un aumento di lipidi nel fegato di animali mantenuti in vita con corticoidi. 

in assenza di surrenali 19. Produce ipcrgranulazione delle cellule renali iuxtaglomerulari. 

20. Influenza il metabolismo dei cortisolo. 


1 21. Stimola la produzione di corticosterone nella surrenale del ratto e la produzione di 
aldostcronc nella surrenale della rana gigante (buiifrog). 

] 22, Causa l'espansione dei melanofori nella pelle degli anfibi c dei rettili. 

In vitro 23. Libera gli acidi grassi non esterificati dal cuscinetto di grasso cpididimalc del ratto. 

24. Induce la captazione e l’ossidazione del glieoso da parte della ghiandola mammaria 
del ratto. 

i 25. Inibisce l'incorporazione di aminoacidi nelle proteine del tessuto adiposo. 
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TAB. IV. ATTIVITÀ BIOLOGICA DI ALCUNI PEPTIDI SINTETICI 


Peptide 

Sequenza parziale di aminoacidi 

Potenza steroidogenica 

, 



| 


In vivo 

In vitro 

* 4 -ACTH 

Ser-Tyr 
I 2 

- Lys-Lys-Arg-Arg-Pro ■ • Phc 
15 16 17 18 19 39 

(U.U.S.P. mg) 
106 (70-159)0 

(U.I./mg) 

136 (202-92) (•) 

* b ‘-“-ACTH 

Ser-Tyr • 
1 2 

Lys-Lys-Arg-Arg-Pro - ■ Gly 
15 16 17 18 19 26 

130 (79-212) 

| 93 (123-70) 

at 1 l, -NH|-ACTH 

Ser-Tyr 
1 2 

• • Lys-l.ys-Arg-Arg-Pro-NH, 
15 16 17 18 19 

147 (115-188) 

52 (76-36) 

x 1 ’ l, -ACTH 

Ser-Tyr • 
1 2 

■ Lys-Lys-Arg-Arg-Pro-OH 
15 16 17 18 19 

47 (29-77) 

35 (55-23) 

«•«-NHj-ACTH 

Ser-Tyr ■ 
1 2 

• • Lys-Lys-Arg-Arg-NH, 
15 16 17 18 

133 (95-186) 

33 (46-24) 

z^-NH^ACTH 

Ser-Tyr 
1 2 

Lys-Lys-Arg-NH t 
15 16 17 

33 (26-42) 

42 (59-30) 

* I_I, -ACTH 

Ser-Tyr 
1 2 

• • Lys-LyvArg-OH 
15 16 17 

5,4 (3, 7-7,9) 

5,2 (8,2-3,3) 

aO-“)+( lfc - l *J-ACT H 

Ser-Tyr- 
1 2 

Gly- Lys-Lys-Arg-Arg-Pro-OH 
10 1$ 16 17 18 19 

0,006 (0,004-0,007) 

0,4 (0.6-0.3) 


(•) Media di almeno tre prove; i limiti (iduciali del 93% sono dati fra parentesi. 


con quelle dcira»-ACTH e sono riassunte nella tab. IV. 
È evidente che i risultati ottenuti in vitro non sono para- 
gonabili a quelli ottenuti in vivo. Ciò può forse essere 
spiegato con una più rapida distruzione in vitro dei pep- 
tidi più piccoli, ad opera di enzimi liberati quando le sur- 
renali vengono tagliate. Via via che ci si avvicina alla 
struttura completa dell’ormone nativo, le attività misu- 
rate in vitro e in vivo tendono agli stessi valori. Dalle 
misure effettuate in vitro risulta chiaramente che il pro- 
dotto naturale integro è l’unico completamente attivo. 
Anche in vivo l’ormone integro ha una potenza superiore 
a quella di alcuni peptidi sintetici. 

Sebbene l'ormone nativo sia la molecola più attiva, 
i risultati elencati nella tab. IV mostrano che le caratteri- 
stiche strutturali essenziali per provocare la steroidogenesi 
probabilmente risiedono nella metà della molecola conte- 
nente il terminale aminico. Le attività in vivo dcll'octadeca- 
peptide-amide, del nonadecapeptide-amide e dell’csacosa- 
peptide sono simili, mentre in vitro l'esacosapeptide ri- 
sulta più potente degli altri due. 

Un esame della struttura dell* ACTH (tab. I) rivela che 
tutti i residui di aminoacidi basici sì trovano nella regione 
compresa tra la posizione 5 c la posizione 22 c che un 
centro di aminoacidi basici è localizzato tra la posizione 
15 e la 18. Inoltre, il primo aminoacido acido, dopo quello 
in posizione 5, si trova nella posizione 25. Pertanto risulta 
evidente che la carica positiva fornita dagli aminoacidi 
basici può svolgere un’importante funzione nell’attività 
di quest’ormone. Una conferma di ciò è la minore atti- 
vità dell’epladecapeptide rispetto al nonadecapeptide. Che 
questa diminuita potenza biologica, quando la lunghezza 
della catena peptidica passa dal nonadecapeptide all'epta- 
decapeptide, sia dovuta alla perdita della carica positiva 
fornita dal residuo di arginina in posizione 18, è confer- 
mato dal confronto dell'attività deU'eptadecapeptide con 
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quella dcH'amidc corrispondente. La potenza aumenta 
all’incirca di 8 volte quando il gruppo carbossilico è 
bloccato e vi è quindi un aumento della carica positiva 
netta. Questa ipotesi c inoltre confermata dalla sintesi del 
nonadecapeptide-amide. il quale, saggiato in vivo, presenta 
un’attività di 147 U/mg in confronto alle 47 U/mg del 
corrispondente nonadecapeptide acido. L'attività di questi 
due peptidi in vitro è rispettivamente di 52 e 35 U.I. 
/mg. Tali risultati suggeriscono che questa regione della 
molecola può intervenire nel legare l'ormone al suo 
recettore e precisamente ad una superficie di questo 
caricata negativamente. La presenza di un gruppo car- 
bossilico libero, e quindi di una carica negativa nelle po- 
sizioni 17 o 19, può portare a un indebolimento del le- 
game con il recettore carico negativamente. D’accordo 
con questa ipotesi è stato trovato che l’octadecapeptide- 
amide, il quale ha lo stesso numero di cariche positive del 
nonadecapeptide-amide, possiede la stessa attività in vivo 
di quest'ultimo. Inoltre, è stato visto che questi due 
peptidi hanno una potenza maggiore dcll’cptadccapcp- 
tidc-amide. perche contengono un residuo di arginina in 
più. Poiché le modificazioni della parte terminale aminica 
portano ad una drastica riduzione dell'attività, c pro- 
babile che la sequenza del decapeptide a terminale ami- 
nico contenga il sito attivo. In questa sequenza sono pre- 
senti tutti gli aminoacidi funzionali che, come è stato 
trovato, sono implicali nei siti attivi di numerosi enzimi 
proteolitici. Quindi noi possiamo immaginare che il gruppo 
di aminoacidi basici rappresenti il sito di legame e orienti 
il sito attivo in modo tale da stabilire il giusto contatto con 
il recettore. L’importanza dell’esatto orientamento del de- 
capcptidc, a livello del sito di legame, è dimostrata dal 
fatto che il pentadecapeptide con la sequenza alterata ha 
una potenza adrenocorticotropa trascurabile. L’omissione 
del tetrapeptidc lisil-prolil-valil-glicina tra la posizione 10 
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c la 15 determina una perdita quasi totale delle proprietà 
steroidogeniche. Poiché la presenza della molecola della 
prolina in posizione 12 produce una curvatura nella catena 
pcptidica, il risultato sopra riportato suggerisce l'ipotesi 
che la disposizione spaziale del gruppo degli aminoacidi 
basici e il dccapcptide con terminale aminico siano impor- 
tanti per il funzionamento dell'ormone. 

Rimane tuttavia da vedere se il tetrapeptide in posizione 
11-14 abbia una funzione essenziale oltre a quella di orien- 
tare il sito di legame e il sito attivo. 
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CHOH HAO LI 

Biochimica e fisiologia 

La biosintesi dell* ACTH avviene nelle cellule basofilc 
ipofìsarie, o, secondo una nomenclatura più moderna, 
nelle cellule $ ( f fi 1 c £,1. La prova di questa localizza- 
zione è stata ottenuta attraverso ampi studi di immuno- 
fluorcscenza. 

Una non trascurabile quantità di ormone appare im- 
magazzinata nella ghiandola: ca. 5-10 mg per g di 
ghiandola, pari a ca. 50 U. Questa quantità è ca. 1000 
volte superiore alla dose minima efficace per ottenere una 
significativa risposta surrenalica. L’ormone è immagazzi- 
nato intracellularmente nei granuli, e la granularità della 
cellula non indica necessariamente l'attività sintetica ma 
solo il rapporto tra attività sintetica e dismissione del- 
l'ormone. 

La increzione dell* ACTH appare regolata da nume- 
rosi fattori: il primo fattore ad essere messo in evidenza 
è stato il livello dei corticosteroidi plasmatici. L’aumento 
di questo tasso, mediante un meccanismo di feed-back 
negativo mediato da un centro recettore nell’eminenza 
mediana, frena la messa in circolo della tropina ipofi- 
saria. Accanto a questo meccanismo, definito di feed- 
back lungo, appare di una certa importanza anche un 
meccanismo di feed-back breve , basato sugli stessi livelli 
plasmatici della corticotropina. 

L'altro fattore di essenziale importanza nella regola- 
zione della secrezione appare essere un fattore ipolala- 
mico, il CRF ( conicotropin releasing factor : fattore per 
la messa in circolo della corticotropina) che viene secreto 
mediante speciali neuroni nel sistema portale ipofisario 
dalla regione dell’eminenza mediana. 

Sono stati descritti numerosi composti ad azione tipo 
C'RF. estratti dal lobo posteriore dell’ipofisi e soprattutto 
dalla regione della eminenza mediana. 1 più importanti dal 
punto di vista fisiologico appaiono essere la vasoprcssina, 
l'aj-CRF, l’a,-CRF e il p-CRF. La vasopressina, pur 
avendo un’azione di tipo CRF, non sembra essere il 
fattore CRF. L’ac-CRF appare essere un polipcptidc con 
una struttura chimica molto simile all’ MSI 1 e quindi 
mollo simile alla sequenza 4-10 dell’ ACTH. Il (i-CRF 
appare più potente, chimicamente simile alla vasoprcs- 
sma e di maggiore importanza fisiologica nella regola- 
zione della secrezione dell’ ACTH. 

Data la somiglianza strutturale dei releasing factors 
ipotalamici con alcune sequenze delle tropine ipofìsarie 
è stata avanzata da alcuni AA., alla luce delle moderne 
nozioni sulla sintesi delle proteine, l'ipotesi che questi 
fattori costituiscano una sorta di stampo (templare) per 
la sintesi delle tropine da parte delle cellule ipofìsarie. 
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Per quanto riguarda il gioco reciproco di questi di- 
versi meccanismi di controllo, l’ipotesi più seguita è quella 
formulata da Yates e Urquhart. 

Secondo questa teoria, la variabile controllata nel si- 
stema ipofisi-surrene sarebbe la concentrazione dei cor- 
ticoidi plasmatici; il punto di equilibrio sarebbe regolato 
dal livello di sensibilità di un sistema ipotalamico (com- 
paratori localizzato nella regione dell'eminenza mediana, 
che. tramite la secrezione di CRF, regola la secrezione 
di ACTH da parte dell’ipofisi. Sotto l’azione di stimoli 
stressanti la sensibilità di questo centro varierebbe, cosi 
da registrare livelli corticosteroidei normali come bassi, 
quindi producendo, tramite il messaggio del CRF. una 
scarica di ACTH. 

Da molti ricercatori sono stati inoltre messi in evi- 
denza gli stretti rapporti tra altre porzioni del S.N.C. e 
secrezione corticotropinica. Azioni inibenti o stimolanti 
sono state attribuite all’amigdala, all'ippocampo, alla cor- 
teccia, alla formazione reticolare. In particolare la for- 
mazione reticolare pontomesencefalica appare di note- 
vole importanza nella determinazione del ritmo circa- 
diano della secrezione corticotropinica. 

Durante le prime ore del mattino, in corrispondenza 
della fase del sonno che va sotto il nome di sonno pa- 
radosso, la formazione reticolare pontomesencefalica 
avrebbe un’azione attivante o disinibente sulla secrezione 
di CRF dall’ipotalamo. 

Diversi altri stimoli provocano, direttamente o indi- 
rettamente, l’increzione di ACTH; ad es. un aumento 
del tasso di adrenalina circolante o di secrezione adrcna- 
linica dalla midollare surrenale stimola la secrezione di 
ACTH nelle condizioni di stress. 

L’effetto dell’ ACTH consiste nella stimolazione della 
maggior parte delle funzioni proprie della corteccia sur- 
renale. Due metodi hanno assunto grande importanza per 
valutare l’effetto dell’iniezione di ACTH; il primo si fonda 
sulla determinazione della eosinopenia (test di Thorn), 
il secondo . sull'aumento del tasso ematico dei cortico- 
steroidi c sulla successiva eliminazione urinaria dei 17- 
idrossicorticosteroidi e dei 1 7-chetosteroidi. Questo se- 
condo metodo viene oggi considerato più preciso e in 
genere preferito al primo. L’accertamento di questi dati 
esige comunque un'adeguata esecuzione di metodiche 
d’indagine suscettibili di accreditare l'attendibilità dei ri- 
sultati. 

Rapporti con la corteccia surrenale 

In un organismo normale vi è continuità di rapporti 
tra ipofisi e corteccia surrenale. L’ACTH stimola la sin- 
tesi e la secrezione di ormoni corticosurrcnalici, in parti- 
colare dcll’idrocortisonc (composto F) e del corticoste- 
rone (composto E), ma anche la secrezione di andro- 
geni e di estrogeni. Le proporzioni relative dell'idrocorti- 
sonc c del corticosterone oscillano con notevole ampiezza 
in rapporto alla specie animale studiata; nell’uomo sano 
questo rapporto é di 4 : 1. Anche la produzione di aldo- 
stcronc, che si riteneva esclusivamente regolata dal livello 
ematico dei sali minerali, è, sebbene in misura modesta, 
condizionata dallo stimolo corticotropinico. Sotto sti- 
molo corticotropinico massimale, mentre i 17-idrossicor- 
ticosteroidi aumentano fino a 5 volte, si ha un aumento 
dcll’aldostcronc urinario di un massimo di 2 volte. Alcuni 
AA. ritengono che i meccanismi di feed-back basati sul 
livello degli elettroliti plasmatici non rendano evidenzia- 
bile un aumento sotto ACTH a meno che il soggetto 
non sia tenuto a dieta priva di sali. 

Per quanto concerne il meccanismo dell’azione del- 
l’ACTH sulla surrenale, Hayncs c Bcrthei proposero nel 

392 


Digitize 


Liooole 


ru uy 



ACTH 


1957 una teoria molto interessante, che attualmente e 
in parte messa in dubbio, ma che permette tuttora di 
spiegare alcune importanti osservazioni. Secondo questi 
A A. l’ACTH stimolerebbe, tramite un'attivazione del- 
l'enzima adenilcidasi, la formazione di adcnilmonofo- 
sfato ciclico (AMP ciclico) che a sua volta stimolerebbe 
la fosforilasi. Questo enzima a sua volta medierebbe la 
conversione del glicogeno in glicoso-l-P, a sua volta tra- 
sformato dalla fosfoglicomutasi tn glicoso-6-P. Dalla suc- 
cessiva nietaboli/zazione di questo zucchero nel ciclo degli 
esosi monofosfati, verrebbe prodotto trifosfopiridinnu- 
clcotidc ridotto (TPN-H) che è un fattore essenziale in 
diversi gradini della steroidogenesi. in particolare nei pro- 
cessi di idrossilazionc. L’ACTH regolerebbe quindi la 
steroidogenesi regolando la quantità di questo principio. 
La teoria di Haynes-Berthet è stata suffragata da abbon- 
danti prove sperimentali nella sua prima parte, fino al- 
l'attivazione della fosforilasi, mentre la letteratura non è 
affatto concorde per quanto riguarda la seconda parte 
della teoria. 

È stato da tempo stabilito che l'ACTH agisce all’inizio 
della biosintesi dei corticosteroidi sulla conversione del 
colesterolo in pregnenolone. Dopo aver dimostrato in vitro 
che il pregnenolone appariva inibire la propria sintesi dal 
colesterolo nei mitocondri. Koritz e Hall suggerirono 
che l'ACTH potesse agire facilitando l’uscita del pregne- 
nolonc dai mitocondri, disinibendo in tal modo la rea- 
zione colesterolo - pregnenolone e aumentando la velo- 
cità di conversione. L'azione dell’ACTH sarebbe anche 
in questo caso mediata dail'AMP ciclico. Inoltre è stato 
recentemente osservato che l'ACTH entra difficilmente 
all’interno della cellula; la sua azione quindi dovrebbe 
svolgersi su un ipotetico sito recettore sulla membrana 
cellulare, inducendo la produzione di AMP ciclico che a 
sua volta, o direttamente o provocando la formazione 
da parte dei poliribosomi di una ipotetica proteina rego- 
latrice, stimolerebbe la reazione colesterolo -- pregne- 
nolone. 

Oltre alla deplezione di glicogeno che si osserva nella 
surrenale dopo stimolo tropinico, si osservano anche una 
diminuzione delle riserve di colesterolo e un aumento 
della sintesi del colesterolo dall'acetato. Di notevole in- 
teresse e anche l’osservato aumento dell’anabolismo pro- 
teico; tale aumento costituisce la base per l'ipertrofia sur- 
renale secondaria a prolungato stimolo tropinico, come 
da prolungato stress. 

Oltre a questa azione sull’organo bersaglio, sono di 
notevole interesse fisiologico alcune azioni c*trasurrcna- 
lìche dell’ACTH, quali l'aumento della mobilizzazione 
degli acidi grassi non esterificati dai depositi, associato 
ad un aumento delle ossidazioni dei grassi e della cheto- 
gcnesi e ad un abbassamento del quoziente respiratorio. 
L'ACTH inoltre aumenta la tolleranza glicidica, l'entrata 
degli aminoacidi nelle cellule e appare allungare la 
scmivita del cortisolo plasmatico. 

La stimolazione della secrezione di corticosteroidi si 
verifica non appena l'ACTH penetra in circolo. I livelli 
corticotropinemici seguono molto da vicino l'andamento 
dei 1 7-idrossicorticostcroidi plasmatici, con un massimo 
tra le 2 e le 8 e un minimo tra le 16 e le 24. La secrezione 
di ACTH non subisce mai un completo arresto: fatto, 
questo, la cui importanza trova convalida nella constata- 
zione che la corteccia surrenale non immagazzina i suoi 
ormoni. 

Si è osservalo che la corteccia surrenale raggiunge il 
massimo dell’attività secretoria in seguito alla sommini- 
strazione endovenosa di quantità relativamente piccole di 
ACTH. Pertanto in un organismo sotto stress saranno 
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sufficienti piccole quantità di ACTH per provocare la 
massima risposta da parte del surrene quando ve ne sia 
urgente bisogno. 

L’attività secretoria totale del surrene in una condizione 
di stress è proporzionale alla durata piuttosto che all'in- 
tensità dello stressi Di Raimondo e Forsham, 1959). Quando 
la secrezione di ACTH raggiunge un grado elevato per 
un periodo di tempo più lungo, come avviene in conse- 
guenza di sollecitazioni di varia natura, si determina iper- 
trofia delle surrenali. D'altra parte la somministrazione 
prolungata di corticosteroidi esogeni porta all’inibizione 
della secrezione di ACTH e di conseguenza aM’evemuale 
atrofìa della corteccia surrenale. 

Il fatto che il volume dei surrcni diminuisca dopo ipo- 
fisectomia e che la somministrazione di ACTH faccia 
aumentare il peso delle surrenali negli animali ipofisccto- 
mizzati fornisce la bave per il test ponderale del surrene. 
L'iniezione di ACTH nei ratti ipofìsectomiVzati è seguita 
dalla caduta del tasso di colesterolo e di ac. ascorbico dei 
surreni, fatto, quest’ultimo, sfruttato nel test di Saycrs 
per la misurazione delle corticotropine; la prova di Sayers 
costituisce il test ufficiate delle corticotropine, accettato 
dalla Farmacopea degli U.S.A., dalla Farmacopea bri- 
tannica, ctc. Può venire eseguita mediante iniezione intra- 
muscolare o endovenosa di ACTH; le differenze esistenti 
a seconda della via di introduzione hanno assunto grande 
importanza pratica. 

Assorbimento, destino metabolico cd eliminazione 
L’ACTH va somministrato parcntcralmcnte, per via in- 
tramuscolare, sottocutanea o endovenosa. Già all'inizio 
del suo impiego si constatò che gran parte dcll’ACTH 
somministrato per via sottocutanea o intramuscolare ve- 
niva rapidamente distrutto nel luogo stesso dell'iniezione. 
Questa distruzione, che può venire inibita in varie maniere 
(v. sotto), non si produce se l’ACTH viene somministrato 
per via endovenosa e sì verifica in minor grado quando 
si impieghino preparazioni di elevato grado di purezza. 

La semivita dell’ACTH iniettato, come di quello endo- 
geno, c molto breve; sicuramente inferiore ai 20 min. 
secondo alcuni ricercatori addirittura dell’ordine di 5 min. 

Sistemi enzimatici preposti alla distruzione della corti- 
cotropina sono presenti nel sangue tquesto sistema ap- 
pare di azione troppo lenta per avere una grande impor- 
tanza in vivo), negli omogenati di fegato, rene, surrene. 
Non è stato tuttavia finora isolato l’enzima o il gruppo 
di enzimi responsabile. 

La durata degli effetti successivi all'Iniezione di ACTH 
non dipende soltanto dalla scelta del preparato, ma anche 
dalla risposta individuale del paziente e dalla dose totale 
iniettata. Si può affermare in linea generale che la durata 
dell'azione, a parità di preparato, è proporzionale alla 
dose. 

Preparazioni di ACTH 

Fino a 7-8 anni fa i preparati di ACTH derivavano da 
estratti acidi in acetone di ghiandole di animali sacrifi- 
cati nei mattatoi. Nonostante le successive purificazioni 
su resine, si era ben lontani dall’ottcncrc la purezza de- 
siderata. Per ovviare al problema della breve durata del- 
l'effetto, si combinava l'estratto con sali di zinco, che ini- 
biscono gli enzimi protcolitici tessutali, oppure con gela- 
tina o carbossimetilccllulosa. che lascierebbero entrare in 
circolo l'ormone più lentamente, raggiungendo in tal modo 
il fine di un’azione più duratura. 

Negli ultimi 10 anni sono stati prodotti e introdotti in 
terapia composti sintetici ad azione corticotropinica. 

Tali prodotti hanno diversi decisivi vantaggi sui prc- 
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parali estranivi; anzitutto la purezza, che permette di 
ridurre al minimo le possibili reazioni allergiche aspeci- 
fichc. Inoltre c possibile usare frammenti di tipo * 14 ACTH 
o 1 *‘ACTH, in cui cioè sono presenti tutti gli ami- 
noacidi necessari per l'attività corticotropinica escludendo 
invece le sequenze aminoacidiche a potenzialità antigenica, 
localizzale attorno al carbossile terminale. 

L’attività specifica di codesti preparati c notevolmente 
maggiore dei corrispettivi preparati estrattivi, ed è inoltre 
notevolmente più costante. 

Esiste inoltre un ulteriore motivo che giustifica l'estremo 
interesse per questi preparati sintetici: ed è la possibilità 
di ottenere, mediante opportune modificazioni della mo- 
lecola, sostanze ad azione corticotropinica più potenti 
dell'ACTH naturale. Questi prodotti non sono stati 
ancora introdotti in terapia ma dimostrano interessanti 
caratteristiche come potenza e come resistenza all'idrolisi 
c quindi come durata d'azione. 

I preparati sintetici dell'ACTH usati in terapia sono di 
due tipi: idrosolubile e deposito, in genere adsorbito ad 
un sale di zinco. 

La standardizzazione dei preparati di ACTH sì effettua me- 
diante il test di Saycrs. che si basa sull'aumento delia concen- 
trazione di ac. ascorbico nelle surrenali degli animali trattati 
con ACTH. Il test può essere eseguito somministrando i pre- 
parati in esame sia per via sottocutanea sia per via endovenosa. 

Oltre agli inconvenienti di tutte le titolazioni biologiche, il 
test di Saycrs mostra anche una notevole variabilità con 
la via di somministrazione, specie quando si titolino preparati 
poco puri. Questa variabilità va messa in conto sia alla diversa 
velocità di assorbimento nelle due vie, sìa alla distruzione di 
una certa quantità del preparato iniettato localmente. La per- 
dita di attività che si osserva in questo caso è inversamente 
proporzionale alla purezza del preparato iniettato. 

Coi moderni preparati ad alto grado di purezza, o addirit- 
tura coi preparali sintetici, questi inconvenienti vengono mi- 
nimizzati c la somministrazione per ambedue le vie dà risultati 
sovrapponibili, tanto che la Farmacopea U.S.A. (U.S.P.) nella 
sua ultima edizione prevede solo la via sottocutanea. 

La F. U. Italiana prevede tuttora ambedue le vie di sommi- 
nistrazione; infatti in Europa c consuetudine parlare di Unità 
Intemazionali (U.I.) se il preparato c stato controllato con il 
metodo per via endovenosa e di Unità Cliniche o Unità U.S.P. 
se la standardizzazione è stata effettuata mediante iniezione 
sottocutanea del preparato. Ai fini pratici bisogna ricordare 
che ru.l. corrisponde a ca. 3 U.U.S.P. o Unità Cliniche 
in rapporto al grado di purezza del preparato. 

Lo standard di uso più comune c lo standard Internazionale 
n. 3. 

I preparati sintetici, date la loro definita struttura chimica c 
la costanza della loro attività, sono dosati in genere in unità 
di peso. 1 mg di un preparato adsorbito su zinco equivale in 
genere a 100 U.I. di un analogo preparato estrattivo. 

Va comunque ricordato che i preparati ad azione ritardata 
non vengono standardizzati come tali; essi in genere conten- 
gono una quantità di ACTH standardizzata prima della tra- 
sformazione in composto ad azione ritardata. 

Dosi e vie di somministrazione 

Per ovvi motivi la somministrazione di ACTH a scopi 
terapeutici non deve superare la quantità necessaria alla 
stimolazione massima della corteccia surrenale. In casi di 
insufficienza acuta. 20-30 U.I. di ACTH possono rappre- 
sentare la dose quotidiana di somministrazione per via 
endovenosa (per fleboelisi a goccia); la fleboelisi sarà della 
durata di 6-12 h. La stessa quantità può venire sommini- 
strata per via intramuscolare in un'unica dose se il pre- 
parato a disposizione ha un’azione molto prolungata (pre- 
parati tipo zinco-complessi oppure coniugati con carbossi- 
metiloellulosa; v. sopra). 

Se invece viene scelto un preparato tipo gel (ad azione 
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moderatamente prolungata) è necessario di norma prati- 
care un'iniezione di 20-30 U.I. ogni 4-6 h. Questi dosaggi 
sono equivalenti a 60-90 U.U.S.P. 

Per una terapia di mantenimento questi dosaggi ven- 
gono gradualmente abbassati tino al più basso dosaggio 
sufficiente ad arrestare la sintomatologia. Per ristabilire 
la funzione del corticosurrene durante trattamenti prolun- 
gati con corticosteroidi è consuetudine praticare un'inie- 
zione di 20-30 U.I. di un preparato-deposito con attività 
ACTH molto protratta. 

Nell'uso dei preparati sintetici va tenuto conto del fatto 
che in genere questi presentano una maggiore potenza e 
un'azione più prolungata a parità di dose somministrata. 
Nei preparati non standardizzati in U.I. ma in peso, lo 
schema posologia) ottimale è in genere di una dose di 
attacco di I mg al giorno per 2-3 giorni, seguita da inie- 
zioni a giorni alterni o addirittura ogni 3 giorni. 

La terapia di mantenimento può valersi dell’uso di pre- 
parati-deposito che consentono la somministrazione anche 
ogni 7 giorni. 

Indicazioni terapeutiche 

Se le ghiandole surrenali funzionano normalmente, la 
somministrazione di ACTH è equivalente alla sommini- 
strazione di glicocorticoidi endogeni ; di conseguenza trova 
indicazione nelle stesse condizioni morbose nelle quali 
sono indicati cortisone e cortisonici (v.), con l'esclusione 
del morbo di Addison, dcll'addisonismo c dei casi di insuffi- 
cienza surrenale acuta (per es. la sindrome di Waterhouse- 
Friderichsen e gli interventi sulle surrenali). Comunque 
v'c un certo numero di limitazioni che costituiscono il mo- 
tivo per cui frequentemente nella pratica vengono prefe- 
riti i glicocorticoidi. 

Prima di tutto l'effetto massimo possibile dopo la som- 
ministrazione di ACTH non può mai superare la capacità 
massima di produzione di steroidi da parte della corteccia 
surrenale. Di conseguenza si possono ottenere livelli ema- 
tici di corticosteroidi molto più elevati mediante la som- 
ministrazione di corticoidi come tali. 

Inoltre l’ACTH dei preparati commerciali costituisce 
una proteina eterogenea che può dar luogo a reazioni al- 
lergiche; la frequenza di questa complicazione è notevol- 
mente diminuita con l'uso dei preparati sintetici, ma 
è sempre una possibilità di cui si deve tener conto, 
specie in pazienti predisposti a questo genere di incon- 
venienti. 

Vi sono ad ogni modo due condizioni nelle quali sono 
indispensabili i preparati di ACTH: a) la stimolazione 
della corteccia surrenale per prevenire la distrofìa durante 
e dopo una prolungala terapia con corticosteroidi; b) la 
somministrazione a scopo diagnostico per stabilire resi- 
stenza di un'ipofunzionc del corticosurrene. 

La prima indicazione assume maggiore importanza 
poiché alcuni cortisonici di recente introduzione provo- 
cano un’accentuatissima inibizione dell'ipofisi e una con- 
seguente grave inibizione delle ghiandole surrenali. 

In diagnostica l'ACTH viene usato principalmente per 
determinare la capacità funzionale delle surrenali. Ciò si 
realizza misurando l'efTetto di un’unica iniezione di ACTH 
sui livelli ematici c sull'escrezione dei 17-idrossicortico- 
steroidi. Detti livelli, nel caso di un'accentuata riduzione 
funzionale, non subiscono incrementi o si elevano solo 
lievemente. Se l'ipofunzionc corticosurrenale è dovuta a 
insufficienza ipofìsaria (ipofunzione surrenale secondaria) 
la ripetizione della prova per i 2-3 giorni successivi può 
rivelare un aumento della risposta. Se si tratta di un'ipo- 
funzione primaria del corticosurrene la ripetizione di inie- 
zioni di ACTH non produrrà aumenti nella secrezione 
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dei 17-idrossicorticosteroidi nel giorno della prova nc mi- 
glioramento della risposta nei giorni successivi (v. sur- 
renali GHIANDOLE). 

Un’altra prova largamente usata è basata sulla deter- 
minazione dell’incremento della cortisolcmia 30 min dopo 
iniezione di corticotropina sintetica. Una normale risposta 
consiste nel raggiungimento di livelli cortisolemici attorno 
ai 18 per 100 mi, partendo da livelli cortisolemici basali 
attorno ai 5 ng%. I criteri interpretativi di questo test 
sono analoghi a quelli enunciati in rapporto al test pre- 
cedente. 


Inconvenienti 

L’incidenza di effetti tossici da parte dei preparati di 
ACTH è determinata da due fattori che sono: possibilità 
di reazioni allergiche all’ACTH in quanto proteina etero- 
loga (reazioni che possono manifestarsi a qualsiasi do- 
saggio del preparato) c possibilità di un superdosaggio 
che può dare origine ad una sindrome di Cushing con 
tutta la sintomatologia caratteristica di essa. 

In più vi sono il rischio, ben noto, della diffusione di 
infezioni intercorrenti e il pericolo che si producano per- 
forazioni asintomatiche della mucosa intestinale in corso 
di terapia. 

Per queste ragioni devono essere prese, in corso di trat- 
tamento con ACTH, le comuni precauzioni che si pren- 
dono durante la terapia con glicocorticoidi. cioè a dire 
una dieta ricca di proteine e povera di sali, curando (‘ap- 
porto esterno di potassio, c il costante controllo di even- 
tuali sintomi di ipertensione, diabete c infezioni inter- 
correnti. 
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ACTINA: v. muscolo; proteine. 

ACTINOBACILLOSI 

F. actinohacillo.se. - I. actinobucillosis. - t. Aktinobazillose. 
- s. actinobacilosis. 

L’actinobacillosi è una malattia dei bovini, il cui agente cau- 
sale, Actinobacillus lignieresi (v. actinobacillus genere), 
fu isolato da Lignières e Spitz agli inizi di questo secolo. 

Si tratta di una malattia molto simile all’actinomicosi, 
con la quale in passato è stata spesso confusa, c come 
l'actinomicosi è caratterizzata dalla presenza nelle lesioni 
purulente di granuli costituiti da una massa centrale di 
detriti tessutali e bacilli gramnegativi, attorno alla quale 
sono disposte radialmente tipiche forme a clava. Il ca- 
rattere distintivo principale rispetto al l’actinomicosi è dato 
dal fatto che le ossa non sono di regola interessate, es- 
sendo le lesioni localizzate nei tessuti molli, per lo più 
sotto forma di tumori sottocutanei, che col tempo evol- 
vono in ascessi; la partecipazione dei tessuti linfatici ncll’a. 
è notevole. Per le forme sottocutanee è indicata, cd effi- 
cace, la terapia chirurgica; la localizzazione alla lingua 
( lingua di legno ) c generalmente mortale. La malattia na- 
turale può avere carattere sia sporadico sia epizootico. 

L’inoculazione di A. lignieresi nei bovini può provocare 



Fig. I. Focolaio actinogmnulomatoso nel parenchima epatico 
con intensa colorazione del parafila che ha formato un con- 
glomerato di granuli del tutto simili a quelli dcll'actinomicosi 
umana. ( Da Ver noni ). 


la malattia caratteristica. Gli animali di laboratorio sono, 
al contrario, scarsamente sensibili all’azione patogena di 
questo microrganismo. Nella cavia inoculata massiva- 
mente per via intrapcritonealc è stata descritta una rea- 
zione scrotale, analoga alla reazione di Straus (v. morva). 
Sono stati riportati pochissimi casi umani. 
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ACTINOBACILLUS GENERE 
[gr. c lai. • bacillo raggialo *]. 

Le specie batteriche appartenenti a questo genere sono, 
nell’ambito degli schiomiceli, tra quelle che più si avvi- 
cinano. per molti aspetti, ai miceli, caratteristica condi- 
visa con altri importanti generi, quali A lycobacterium (v. 
MYCOBACTERIUM GENERE) e Coryttebacterium tv. CORY- 
NEBACTERIt M GENERE). 

Il genere viene oggi assegnato alla tribù Brucelleae 
(famiglia BruccUaccac. ordine Eubactcrialcs ), insieme 
ai generi Brncella (v. rki.icei.la genere). Paste urei fu 

(V. PASTELRFLLA GENERE) C Hacmophilus (V. HAfcMOHHIU s 
GENERE). 

Ad esso appartengono gli agenti patogeni della morva (v.) 
e della ntelioidosi (v.), in precedenza assegnati al genere 
Mallcomycs. c quello deto'actinobacillosi ( A . lignieresi ). 

Actinobacillus malici 

La denominazione è recente. Per il passato la specie ve- 
niva ascritta ai generi: Pfeijferella (Topley-VVilson). Cory - 
nehacterium (Lchman-Ncuman, Puntoni). Cladascus (En- 
dcrlin), Sclerothrix (Vuillemin), Brncella (Pacheco), Locf- 
flerella (Gay). Matleomyces, ctc. 

Scoperto da Loefflcr c Schutz nel 1882, è l'agente eno- 
logico della morva e del farcino niorvoso dei solipedi, 
nonché della morva umana. Strettamente parassita, si ri- 
trova quasi esclusivamente negli equini e nell'uomo af- 
fetti dalla morva (v.). 

Morfologia 

È un bastoncello sottile (0.4-0.8 2-5 |x) a estremità ar- 

rotondate; generalmente isolato, talora in paia; nelle vec- 
chie colture mostra forme filamentose, ramificale, e altre 
forme irregolari. Non ha molta affinità per i colori, che 
vengono assunti irregolarmente, per cui si osservano aree 
intensamente colorate, alternate con aree meno colorate; 
la colorazione bipolare c frequente. Con i metodi di 
Neisser e di Gins si possono mettere in evidenza granula- 
zioni mctacromatiche. 

A. malici è immobile, non capsulato, non forma spore, è 
gramnegativo, non acidoresistente. 

Caratteri colturali e biochimici 

A. malici forma, su agar, colonie rotonde, convesse, gial- 
lognole, facilmente cmulsionabili. In gelatina: crescita fili- 
forme, scarsa, senza liquefazione; in brodo: crescita mo- 
desta. con intorbidamento uniforme. Nei terreni al sangue 
si sviluppa più rigogliosamente; non dà emolisi. È acrobio; 
temperatura ottimale per la crescita: 37 *C. Fermenta ta- 
lora il glieoso producendo acidi, non forma indolo, talora 
produce H t S. 

È poco resistente al calore (é ucciso in IO min a 55 *C) 
e ai disinfettanti. 

Patogcnicitù 

Produce la morva negli equini c nell'uomo. Sperimental- 
mente la malattia può esser riprodotta anche in capre, 
gatti, cavie. La pecora, il coniglio, il cane e il topo sono 
meno sensibili. Sono resistenti i bovini e i suini. L’ino- 
culazione cndoperitoneale in cavie di sesso maschile pro- 
duce in 2-3 giorni un voluminoso sarcocele morvoso, con 
noduli morsosi nel testicolo ed essudato purulento nella 
vaginale. Questa reazione, nota con il nome di segno di 
Strans, c caratteristica, ma non patognomonica. della 
morva, polendosi verificare anche per l'inoculazione di 
Brncella mcUtcnsis , altri aclinobacilli, sporotrichi, ctc. 

La morte dell'animale avviene generalmente in 2-3 sct- 
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Fig. I. Granulo da a. Dettaglio della fig. I della voce Acrt- 
NOBACiLLOSt. Notare gli ingrossamenti a* clava degli estremi 
bacillari molto simili a quelli dcli'actinomicosi. [Da Vermini) 


tintane; all'autopsia si riscontrano lesioni linfangitiche e 
noduli caseosi a centro purulento disseminati nella milza, 
fegato, polmoni. 

Tossina 

Trattando colture virulente di A. malici con il metodo di 
preparazione della vecchia tubcrcolina di Koch, si ot- 
tiene un'cndotossina detta malleina. L'cndotossina si usa 
per svelare la morva cronica negli equini; l'inoculazione 
sottocute produce, negli animali infetti, un edema locale 
accompagnato da reazione febbrile. Una buona malleina 
uccide il coniglio alla dose di I cm\ V. anche: morva. 

Actinobacillus pseudomallci 

Generalmente noto sotto il nome di B. whitmori, fu iso- 
lato da Whitmore c Krishnaswami nel 1912; c l'agente 
etiologico della melìoidosi (v.) dell'uomo, del topo c del 
coniglio. Questa malattia, diffusa in India e in Indocina, 
è oggi di attualità, costituendo una possibile arma nella 
guerra batteriologica. 

Morfologicamente A. pseudomallci differisce da A. malici 
in quanto le sue dimensioni sono leggermente inferiori 
(0,5 1-2 ji), ed è mobile per ciglia pcritrichc; le carat- 

teristiche (intonali sono simili a quelle di A. malici. 

Nei terreni di coltura cresce più abbondantemente di 
A. mutici ; le colonie in agar sono sottili, opache, color 
crema, con margini irregolari. Intorbida il brodo for- 
mando una sottile pellicola superficiale. Liqucfà la gela- 
tina c coagula il latte. Acrobio, fermenta glieoso, malioso, 
lanoso, saccaroso e mannoso produccndo acidi. 

Patogenicità 

Causa la mclioidosi nel l’uomo, nel cane, nel gatto e nei 
roditori; c poco patogeno per il cavallo. La malattia nella 
cavia è caratterizzata da scolo nasale, suppurazioni linfan- 
gitiche, ascessi Modulari nel polmone, fegato e milza. 

Secondo la maggioranza degli AA. non determina segno 
di Straus. Dalle colture si può isolare un'cndotossina. 
detta mclioidina, analoga alla malleina, con la quale si 
possono ottenere reazioni immunitarie crociate. 

Actinobacillus lignieresi 

Isolato nel 1902 da Lignicrcs c Spitz da lesioni dei bo- 
vini simili a quelle provocate dall'actinomicosi (v.). 

Fu originariamente riscontrato in Argentina, ma poi 
anche in Europa e in Nordamcrica. 

A. lignieresi é un microrganismo polimorfo, che si prc- 
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senta a volte come un bastoncello sottile, a volte come 
diplococco, a volte come strepiobacillo. con dimensioni 
che variano da 1 a 15 ja di lunghezza e 0.3-0.4 \ a di dia- 
metro. È gramnegativo, non acidorcsistcntc. immobile, 
asporigeno. Nei terreni solidi forma colonie piccole, lisce, 
bluastre. In mezzi liquidi cresce in piccoli granuli ade- 
renti alle pareti della provetta, senza intorbidare il ter- 
reno. Per la crescita è necessaria la presenza di siero o 
sangue intero. È aerobio obbligato. Temperatura ottimale: 
37 *C. Fermenta glieoso, lanoso, saccaroso, malioso, man- 
nitolo. 

La malattia negli animali somiglia all'actinomicosi, 
differendo da questa per il fatto che raramente sono 
presenti lesioni ossee. I casi di probabile infezione 
umana riportati sono rarissimi (v. anche: actinoba- 

CILLOSl). 
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MARIO PRINCI VALLI; 

ACTINOMICETI 

Generalità 

Gli Actinomiceti costituiscono forse il gruppo di micror- 
ganismi più studiato in questi ultimi 20 anni. La mag- 
gior parte, infatti, degli antibiotici prodotti attualmente si 
ottiene dalla coltura sommersa di specie diverse di A. 

Gli A. costituiscono un gruppo vario cd eterogeneo di 
microrganismi appartenenti alla classe degli Schizomycetes, 
caratterizzati dal presentare in tutti gli stadi di sviluppo, 
o solo in alcuni periodi del loro ciclo vitale, cellule 
allungate e ramificare, simili nella forma, ma non nelle 
dimensioni, alle ife fungine. Le ifc degli A. infatti hanno 
una larghezza massima di 2 {a. mentre quelle dei funghi 
hanno una larghezza minima di 4-5 ja. A parte altre ca- 
ratteristiche morfologiche c colturali, questa semplice dif- 
ferenza nelle dimensioni è sufficiente per distinguere im- 
mediatamente un fungo da un A. 

Cenni storici 

Si deve a Cohn (1875) la prima descrizione di un A., che egli 
trovò in una concrezione del canale lacrimale e che denominò 
Streptothrix foersteri. Due anni dopo Harz (1877), esaminando 
del materiale patogeno prelevato da nodi purulenti presenti 
nel collo di un bovino, descrisse un altro organismo al quale 
diede il nome specifico Actinomyces bovis. 

Nessuno di questi due nomi generici fu universalmente ac- 
cettato dal momento che il primo era stato già dato, nel 1839, 
da Corda ad un fungo, mentre il secondo era basato non su 
caratteri colturali, ma su una descrizione puramente morfolo- 
gica deiragcnte causale della malattia, quale appariva nei tes- 
suti infetti. 

Israel (1884) isolò per la prima volta in coltura pura da una 
infezione umana un A. che presentava le caratteristiche cel- 
lule filamentose tipiche di questi organismi. Successivamente 
molti altri AA. studiarono questi stessi organismi, descriven- 
doli con nomi c terminologie le più varie ( Oosp<tra , Micro- 
myces, etc.). 

L'interesse dei ricercatori per gli A. si sviluppò enormemente 
dopo la scoperta degli antibiotici, per cui la sistematica c la 
loro esatta morfologia sono state chiarite solo in questi ultimi 
anni, grazie soprattutto alle ricerche di Waksman c di Kras- 
silnikov. 
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Fig. I. Streptothrix foersteri, la prima illustrazione pubblicata 
di un a. {Da Cohn F., 1875). 


Descrizione morfologica 

Gli A., essendo batteri, hanno, come tutti gli organismi 
procariotici, un nucleo diffuso nel citoplasma, cioè non 
delimitato dalla membrana nucleare. A parte la grande 
analogia tra la composizione chimica della parete cellu- 
lare degli A. c quella dei batteri, sarebbe sufficiente la 
condizione procariotica per separare questo gruppo dai 
funghi. Benché in molti libri si accenni ancora ad una 
certa relazione tra funghi c A., ciò deve essere assoluta- 
mente c definitivamente scartato. 

La crescita di un A. è caratterizzata da cellule filiformi 
di 1-2 jx di diametro, settate o no, ramificate apicalmcnte 
o lateralmente, le quali ne costituiscono l'elemento vege- 
tativo {prototallo). Il micelio si può distinguere in due 
tipi fondamentali: micelio vegetativo, il quale cresce a di- 
retto contatto con il substrato nutritivo (naturale o arti- 
ficiale), quale esso sia; c il micelio aereo, che nelle colture 
artificiali si trova nella parte superiore della colonia, a 
contatto diretto con il micelio vegetativo, da una parte, 
e con l'atmosfera soprastante dall'altra. Il micelio aereo, 
che sotto molli aspetti (morfologici e biochimici) è diffe- 
rente dal micelio vegetativo, è caratterizzato dall'impor- 
tante proprietà di portare gli organi di moltiplicazione. 
La morfologia di un A. varia in funzione deH’ambiente 
di crescita: la distinzione fondamentale tra i due tipi di 
micelio si ha prevalentemente quando gli A. vengono col- 
tivati in coltura pura. 

Gli organi di moltiplicazione degli A. sono rappresen- 
tati dai conidi e dalle artrospore. 

i conidi si formano all'interno della parete cellulare 
delle ife: il contenuto citoplasmatico delle ifc si divide 
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Fi*. 2. Crescila di un a. in un tessuto animale. lf>a Butterfield 
L. £.. 1905). 

big. 3. Streptomyces sp. Micelio aereo. 1000 • 



simultaneamente in frammenti ( fragmentation sporti degli 
AA. di lingua inglese), i quali appaiono separati tra loro 
da zone meno dense che assumono l'aspetto di setti. 
Le spore in alcuni generi si dispongono in catene, avvolte 
dalla parete ifale residua. 

Ultimamente sono stati fatti molti studi morfologici al 
microscopio elettronico sulla forma e sull'origine delle 
spore, le quali possono presentare alla loro superfìcie 
strutture particolari caratteristiche della specie. 

Questo modo di sporificazione c ad cs. tipico del ge- 
nere Streptomyces. Nel genere Mocardia invece si ha la 
formazione di artrosporc {segmentation spore s degli A A. 
di lingua inglese), derivanti dalla comparsa di setti che 
separano segmenti discreti dell'ifa aerea. 

In altri generi la sporificazione avviene in maniera di- 
versa < Micromonospora c Aclinoplanes). 

Distribuzione e importanza degli Actinomiceti 

Gli A. sono ubiquitari. Si trovano nel terreno, sotto tutte 
le latitudini, nell’acqua dolce dei fiumi e dei laghi, nel- 
l’acqua di mare, nelle sostanze in decomposizione, in- 
somma in tutti gli ambienti compatibili con la vita. 

Possono essere saprofìti o patogeni. I primi, rappresen- 
tati per la maggior parte dai generi Streptomyces e So- 
cardia, si trovano nel suolo, dove svolgono, assieme ai 
batteri, una funzione di mineralizzazione della sostanza 
organica. 

Gli A. patogeni possono provocare malattie anche ab- 
bastanza gravi degli animali e dell'uomo {Actinomyces e 
Socardia), oppure delle piante (alcune specie di Strepto- 
myces). 

L’importanza fondamentale degli A. risiede nella loro 
capacità di produrre antibiotici (streptomicina, tetraci- 
clina, aureomicina, terramicina. cloramfenicolo), vita- 
mine (B lt >. enzimi (amilasi, proteasi) e pigmenti. 

A seconda del loro modo di vivere, gli A. si distinguono 
in aerobici c anacrobici o microaeroiìli tActinomvces); 
in mesofìli o termofili ( Thermoactinomyces ). 


Sistematica degli Actinomiceti 

Gli A. appartengono al grande ordine delle Actìnomycetaìes 
Buchanan, 1917 (classe Schizomycetes von Nacgcli, 1857). 

Questo ordine comprende quattro famiglie e precisa- 
mente: Mycobacteriaceae. Actinomycetaceae, Streptomy - 
cetaceae e Actinoplanaceae. I principali generi di queste 
famiglie si possono riassumere come segue: 


Famiglia 

Mycobacteriaceae 

A ctlnomycetaceae 


Genere 

Mycobactcriun Lehman n et Neumann 

Ì Socardia Trevi san 
Actinomyces Harz 


Streptomy cetaceae 


Micromonospora Rokov 
rhermomonospora Hcnscn 
Streptomyces Waksman 
Thermoactinomyces Tsilinsky 
Wak smania Lcchevalter 
Thernwpoly spora Hcnscn 


Actinoplanaceae 


Actinoplanes Couch 
Streptosporangium Couch 


Diamo un breve cenno sui criteri generali utili per sepa- 
rare praticamente o classificare le varie famiglie o i di- 
versi generi di una stessa famiglia: la famiglia delle Myco- 
bacteriaceae si distingue facilmente da tutte le altre perché 
le specie che vi appartengono sono tutte acidoresistcnti. 

La famiglia delle Actinomycetaceae si separa nettamente 
dalle altre perche le varie specie producono artrospore 
( segmentatimi spores), e mancano di micelio aereo, a dif- 
ferenza delle Streptomycetaceae che producono conidi 
( fragmentation spores) c talvolta hanno micelio aereo. 

Le Actinoplanaceae si distinguono facilmente perché i 
conidi (o spore) possono essere flagellati c sono prodotti 
all'interno di uno sporangio. Così con metodi altrettanto 
semplici si possono distinguere i vari generi di una stessa 
famiglia o di diverse famiglie. Il genere Actinomyces (v.) 


403 


404 


Digitized by Google 


ACTINOMICINE 



Fig. 4. Streptomyces sp. Spore osservate al microscopio elet- 
tronico. 20.000 x. 


è caratterizzato dal l'essere microaerofilo o anacrobico. 
carattere questo che lo separa da tutti gli altri generi di A. 
e dalla Nocardia in particolare. La tcrmofìlia dei generi 
Thermomonospora , Thermoactinontyce.s e Thermopolyspora 
separa immediatamente questi generi dagli altri della fa- 
miglia delle Streptomycetaceae. I generi Streptomyces, 
Wak smania c Micromonospora si differenziano tra di loro 
per la forma e l'origine dei conidi. 

Il genere Acfinoplanes si differenzia infine nettamente 
dal genere Streptosporangium poiché il primo presenta 
spore flagellate. In tutti e due i generi inoltre le spore sono 
portate all'interno di sporangi, carattere morfologico fon- 
damentale che permette di separare questo gruppo da 
tutti gli altri, come già detto. 

V. anche: actinomyces genere; micromonospora ge- 
nere; MYCOBACrERIUM GENERE; NOCARDIA GENERE; STREP- 
TOMYCES GENERE. 
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ANTONIO TONOLO 

ACTINOMICINE 

F. actinomycines. - i. actinomyeins. - t. Actinomycinen. - 
S. aciinomicinas . 

Le actinomicinc sono antibiotici prodotti da specie di- 
verse di Streptomyces (quali, per es., S. antibioticus, S. chry- 
somallus, S. griseus, S. frodine, S. parvulus). 

Le a. finora studiate risultano chimicamente costituite 
da un componente cromatico, comune a tutte (responsa- 
bile del colore rosso giallastro che le caratterizza), e da 
due porzioni polipeptidichc formate da aminoacidi c da 
metilaminoacidi. Le a. rappresentano pertanto una nuova 
classe di sostanze naturali che. per analogia con le cromo- 
proteine, potrebbero essere indicate con il termine di 
« cromopeptidi ». 

Il componente cromatico comune a tutte le a., denomi- 
nato actinocina. è un ac. 2-amino-4,6-dimctilfcnossazon- 
(3)-dicarbonico; ad esso si legano le due frazioni poli- 
pcptidichc (costituite in tutte le a. finora note da un in- 
sieme di 10 amino- o metilaminoacidi) contracndo con 
i suoi due gruppi carbossilici legami di tipo carbamidico. 

Data l'uguaglianza del numero di amino- c mctila- 
minoacidi presenti nella molecola delle diverse a., il peso 
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molecolare di esse non varia sensibilmente, aggirandosi 
per ognuna intorno a 1300. 

Le a. inibiscono elettivamente la moltiplicazione di nu- 
merosi microrganismi grampositivi come, per es., Bacillus 
subtilis c Staphylococcus anretts. Molto minore è la loro 
attività antibiotica sui batteri gramnegativi. Si c anche 
osservata un'azione antifungina. In dosi di 10-30 (jg le a. 
sono letali, nel topolino bianco, nello spazio di 24-48 h; 
per questa loro elevata tossicità esse non trovano impiego 
clinico come antibiotici, tuttavia meritano un particolare 
interesse per il loro effetto citostatico nei confronti di 
diversi tumori trapiantabili c nei riguardi della linfogra- 
nulomatosi. 

1 ceppi di Streptomyces capaci di compiere la sintesi 
delPa. producono simultaneamente diverse a. la cui quan- 
tità e la cui composizione polipeptidica dipendono non 
solo dal ceppo di Streptomyces considerato, ma, entro certi 
limiti, anche dalle condizioni di sviluppo e in particolare 
dalla composizione del terreno di coltura. Queste miscele 
di a. cristallizzano unitariamente: la cristallizzazione fra- 
zionata raramente permette la loro separazione, che può 
realizzarsi solo molto difficilmente con questo mezzo; per 
tale ragione nei primi tempi si sono considerate come 
sostanze singole quelle che in realtà erano miscele di a. 
diverse. Waksman e Woodruff nel 1940 hanno ottenuto 
il primo campione cristallizzato di una miscela di a. che 
venne descritto col nome di « a. A ». 

I componenti della miscela di a. prodotte dallo Strepto- 
myces possono essere separati con uno dei seguenti pro- 
cedimenti: a) cromatografia su carta; b) cromatografia su 
colonna di cellulosa; r) distribuzione frazionata «contro 
corrente ». Per queste separazioni si usano solventi la cui 
fase acquosa stazionaria contiene il naftalcn-p-sulfonato 
di sodio, o il naftalcn-l,6-disulfonato di sodio, oppure il 
m-crcosotinato di sodio come agenti solubilizzanti delle 
a. che sono scarsamente idrosolubili. 

Prima che si riconoscesse la complessa composizione 
delle miscele di a. isolate dai diversi ceppi di Streptomyces, 
queste preparazioni erano indicale con lettere diverse (A, 
B. C, D. I, X); quando i singoli componenti poterono 
essere analizzati c isolali in forma pura, fu adottato il 
sistema di indicarli mediante sigle numerate con numeri 
arabi ricavati, per ogni composto, in base alla successione 
dei valori di Rf rilevati all'analisi cromatografica. Questi 
indici numerici vengono aggiunti alle lettere caratteristiche 
della miscela di a. cui il componente appartiene. Per es., 
I*a. C|, l‘a. C, c l*a. C s sono i componenti della miscela 
C di a. di cui fa. C, è quella che presenta il più piccolo Rf. 

Un ulteriore ampliamento di questa nomenclatura di- 
venne necessario quando dalle miscele di a. si isolarono 
piccole quantità di composti nuovi il cui comportamento 
cromatografico era intermedio fra quello di due a. già 
note. Queste « a. collaterali » sono state distinte per mezzo 
di lettere minuscole aggiunte all'indice numerico. Esse ven- 
gono indicate col simbolo dell'a. che ha un valore di Rf 
minore c il più possibile vicino a quello della nuova a. 
Cosi il termine « a. C w » indica un componente estratto 
in piccola quantità da una miscela di tipo C e caratte- 
rizzato da un comportamento cromatografico di tipo in- 
termedio fra quello dell'a. C, c quello dell'a. C B . 

Un'ulteriore integrazione della nomenclatura venne im- 
posta dalla possibilità di suddividere in numerosi compo- 
nenti la frazione X„ della miscela X. In questo caso le 
sottofrazioni sono state contraddistinte da lettere greche 
la cui successione indica la successione dei valori di Rf. 
Per cs., fa. X„& ha un valore di Rf minore di quello del* 
l*a. X^. 

Se nel terreno di coltura di Streptomyces capaci di sin- 
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FORMULE DI STRUTTURA DELLE ACTINOMICINE 


H,C H,C CH, CH, I 

" CH ^ CH 

l I 

CO— CH(L) (UCH-CO 

NCH, NCH, 

I I 

Sar Sar 

1 1 a 

a i-Pro i-Pro P 

I I 

o-allo-Ilcu n-allo-lleu 
I I 

o CO co o 

Il II 

H,C-CH-CH<u (UCH-CH-CH, 

I I 

NH NH 

I I 

CO CO 



CH, CH, 


lo: CI in luogo di II in C-7 

IA: Br in luogo di H in C-7 

Ir: D-Val in luogo di D-allo-llcu 

I ii: Mc-Ilcu in luogo di McVal nell’anello x o 3 

Ir: Me-llcu in luogo di McVal 

I /: Sar in luogo di Pro 

I#: Sar in luogo di Pro nell'anello s o 3 



II 

IL/: OH in luogo di H in C-7 
HA: NO, in luogo di H in C-7 
Ile: NIC in luogo di H in C-7 
Ut/: Val in luogo di allo-llcu; 

Il in luogo di CH 3 
Ile: Val in luogo di allo-Ileu; 

CjHj in luogo di CH, 

II/: Val in luogo di allo-llcu; 

C(CH 3 ), in luogo di CH S 
llp: Val in luogo di allo-llcu; 

OCH, in luogo di CH, 

HA: Sar in luogo di Pro 

III: Sar in luogo di Pro nell'anello x o 3 


O- Me Val Me Val -O 


III 



O- Me Val McVal -O 


IV 


Sar 

Sur 

Pro 

Pro 

Val 

Val 

1 

— Treo 

Treo 

CO 

CO 


<xXc 




Cll, 

CH 




CH, CH, 

ili : 

R. 

Pro; 

R, = 

ipro 





Ilio: 

R. 

Pro; 

R. 

al lo- 1 prò 

— 



— 

IMA: 

r, 

= Pro; 

R, T* 

Opro 





lllc: 

R, 

Sar; 

Ri 

Pro, oppure 

Treo 

L-Treonina 


allo-lpro = L-y-allo-Idrossiprolina 


Ri 

Pro; 

R. 

Sar 

Val - 

D-Valina 


Sar Sarcosina 

III d: 

R, 

= Sar; 

R, 

Opro, oppure 

Pro = 

L-Prnlina 


McVal L-N-metilvalina 


Ri 

Opro; 

R, 

Sar 

Ipro 

L-v-ldrossiprolina 

allo-llcu L-allo-lsolcudna 


teti//are le a. si aggiungono determinali aminoacidi o 
mctilaminoacidi, si può ottenere la biosintesi di nuove a. 
Per mezzo di questo tipo di « biosintesi guidata » si è 
ottenuta, con l'aggiunta di D. L-isolcucina, la produzione 
delle nuove a. E, ed E, accanto a quelle sintetizzate in 
assenza di D, L-isolcucina. Dopo aggiunta di sarcosina si 
sono ottenute le nuove a. F,, F,. F„ F, ed F*. 

Le a. sono ben solubili nella maggior parte dei solventi 
organici e viceversa scarsamente solubili in acqua. Non 
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presentano un preciso punto di fusione: esse fondono, con 
decomposizione, a ca. 250 °C. Il loro potere rotatorio spe- 
cifico è notevolmente elevato e per la maggior parte delle a., 
in soluzione mctanolica o cloroformica, è compreso fra i 
— 300 e i — 350°. Lo spettro di assorbimento, analogo 
per tutte le a., ha 3 massimi a 446, 424 e 241 mg. 

Le a. sono basi molto deboli che, nella titolazione po- 
tcnziomctrica in ac. acetico, consumano I equivalente di 
ac. perclonco. Il colore delle loro soluzioni in solventi 
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TAB. I. CONTENUTO MOLARE IN AMINOACIDI DELLE ACTINOMICINE (*) 


Nome 

r 

Treo 

Val 

a lieti 1 

Pro 

Ipro 

a- Ipro 

Opro 

Sur 

MeVal 

! Me-Ileu 


Actinomicina C, (I,. X, 

i. D) le 

2 

2 


2 




2 

2 


Actinomicina C a 

II 

2 

1 


2 




2 

2 


Actinomicina C a 

I 

2 


2 

2 




2 

2 


Actinomicina X 0 !ì 

III 

2 

2 


1 

1 



2 

2 


Actinomicina X 0 y 

II le 

2 

2 


1 




3 

2 


Actinomicina X 0 8 

II la 

2 

2 


| 


1 


2 

2 


Actinomicina X x * 

IHd 

2 

2 





I 

3 

2 


Actinomicina X t 

Illb 

2 

2 


1 



1 

2 

2 


Actinomicina E ( 

Id 

2 


2 

2 




2 

1 

1 

Actinomicina E a 

le 

2 


2 

2 




2 


2 

Actinomicina F, 

llh 

2 

1 

1 





4 

2 


Actinomicina F a 

Ili 

2 

! 

1 

1 




3 

2 


Actinomicina F, 

ir 

2 


2 





4 

2 


Actinomicina F 4 

!« 

2 


2 

1 




3 

2 



f> I valori riporgli rapprctcniuno il multato, arrotondalo a numeri interi, del calcolo basato «ull'analiti del contenuto in aminoacidi e tul peso 


molecolare di questi ultimi. 




ellcu 

D-allo-iwIcucina 

Opro 

— L-y-owiprolHM 

tprv 

L-vndroMi profana 

Me Val 

- L-N-meiilvaliiui 

t-lpro 

— l.-Y-jlln-idrruMprol.iu 

Me-Ileu 

■ L-.N.mciitiuilcucina 


organici è giallo o rosso giallastro, mentre in ac. cloridrico 
concentrato c rosso vinoso (allocromia). 

La costituzione e la configurazione delle a. C,(D)<lc), 
C,(1I), C,(I), X* 3 < 1 1 1 K X„aflllcl. Xo8(llla)c Xjdllb) sono 
state determinate per demolizione. La sintesi totale di 
le. Il e I è stata attuata per tre vie. Da II si possono 
preparare: 7-idrossiactinomicina Cyila) (inattiva come 
antibiotico), 7-nitroactinomieina C*(IIb) [la cui con- 
centrazione limite per l’attività antibiotica contro il B. sub * 
tilis è doppia di quella della (I)}, 7-aminoactinomicina 
C a (Ilc) (inattiva come antibiotico). Dalla a. C 3 (II) si 
possono preparare: 7-doroactinomicina C 3 (la) (la cui 
concentrazione limite per Cattività antibiotica contro il 
B. subrilis è doppia di quella della (I)], 7-bromoactinomicina 
db) (la cui concentrazione limite per l'attività antibio- 
tica contro il B. subiitis è 0,7 volte maggiore di quella 
della d)). 

Per sintesi totale sono state ottenute: 4.6-didesmetil- 
actinomicina C t (IId), 4.6-didesmetil-4.6-dimetossiactino- 
micina C,(llg) (che hanno entrambe una concentrazione 
limite per l'attività antibiotica contro il fì. subtilis 50 volte 
maggiore di quella della (I)], 4.6-didesmetil-4,6-dietilactino- 
micina C,(Ilt, (la cui concentrazione limile per l'attività 
antibiotica contro il B. subtilix è doppia di quella della d )], 
didesmetil-di-tert. butilactinomicina (llf) (inattiva come 
antibiotico), pseudoactinomicina C|(IV) [la cui concen- 
trazione limite per l’attività antibiotica contro il B. sub - 
tilis e lo St. aurcus è IO volte maggiore di quella della (!)). 

Le a. hanno azione antibiotica, tossica c cancerosi» tica 
in quanto, addizionandosi alla doppia elica dcll'ac. desos- 
siribonucleico del gene, inibiscono l'attività enzimatica 
dell'ac. ribonucleicopolimerasi per la formazione di ac. 
m-ribonuclcico c. quindi, impediscono la sintesi proteica. 
L’inibizione della polimerasi c la conseguente attività 
biologica delle a. e di tutti i loro derivati non dipendono 
solo dalla stabilità del complesso con l’ac. desossiribonu- 
cleico, ma anche dalla sua durata di vita. W. Miiller 
ha sviluppalo un modello del complesso a.-ac. desossi- 
ribonucleico che consente di interpretare la relazione tra 
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la costituzione e configurazione delle a. e la toro attività 
biologica. 

L'azione specifica delle a. sulla sintesi dell'ac. ribonu- 
cleico. ac. dcsossiribonucleicodipendentc, blocca diret- 
tamente la funzione del gene c quindi i processi metabo- 
lici secondari che dal gene derivano. 

In clinica, l’a. Ci(D)(Ic) ha trovato impiego nella che- 
mioterapia dei tumori di Wilms. 
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HANS BROCKMANN 

ACTINOMICOSI 

[fr.. O. Bollinger e Harz, 1876, derivato dal nome del 
genere Aciinomydes); v. testo). - f. acrynomicose. - 
- t. actinomycosis. - T. Aktinomycose. - s. actinomicosis. 

SOMMARIO 

Definizione (col. 410). - Filologia e patogenesi (col. 4M). - 
Sintomatologia (col. 412): Actinomicosi cervicofacciale. - A crino- 
micosi toracico. - Actinomicosi addominale. • Actinomicosi cu- 
tanea. - Actinomicosi generalizzata. - Anatomia patologica (col. 
416). • Diagnosi di laboratorio (col. 416). - Terapia (col. 416). 

Definizione 

V actinomicosi è una malattia infettiva cronica che colpisce 
l'uomo c il bestiame (bovini, ovini, equini, ctc.); c caratte- 
rizzata dalla comparsa di lesioni infiammatorie granulo- 
matose superficiali o profonde, che vanno incontro a col- 
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liquazione purulenta determinando la formazione di ascessi 
e di seni fistolosi multipli e profondi. Caratteristica è la 
presenza nelle lesioni di granuli gialli, i cosiddetti « grani 
di solfo» (granati parassitari. Druse degli AA. tedeschi), 
che si possono trovare nell’essudato, nella parete dei seni 
fistolosi e nei granulomi viscerali e altro non sono che 
colonie del germe. La malattia è cosmopolita, colpisce più 
frequentemente il sesso maschile, viene clinicamente dia- 
gnosticata in genere tra il 2° e il 4° decennio di vita, ma 
non risparmia alcuna età. La scarsa osservanza delle più 
elementari norme igieniche è elemento predisponente al 
manifestarsi della malattia, il cui agente responsabile e 
di norma presente quale saprofita nelle cripte tonsillari 
e nelle tasche gengivali. Quasi tutte le infezioni attive 
sono d’origine endogena. In seguito all’impiego di più 
accurate norme di igiene orale e degli antibiotici si è 
avuta in questi ultimi decenni una diminuzione notevole 
ncll'inciden/a della malattia. 

Filologia e patogenesi 

Come si e detto, la malattia colpisce l’uomo e il bestiame. 

I casi umani sono sostenuti da Actinomyccs isracti e i 
casi animali da Actinomyces bovis, entrambi appartenenti 
all’ordine degli Actinomycetales e al genere Actinomyces , 
schi/omiceti anaerobi o microacrofìli. I due actinomiccti, 
sebbene tra loro strettamente correlati, rappresentano due 
specie distinte sulla base delle loro proprietà biochimiche 
e antigeniche. 

Spetta al veterinario S. Rivolta il merito di aver riconosciuto 
di natura infettiva (granulomatosa) la tumefazione sarcoma- 
ioide del mascellare con la quale l'a. si manifesta nel bue. 
1 granali parassitari trovati nelle lesioni furono descritti per la 
prima volta come formali da un fango raggiato, denominato 
Dlseomyces (Rivolta. 1870). Nel 1877 il botanico Harz studiò 
i granuli parassitari ricevuti dal Bocllingcr. descrisse il micror- 
ganismo che li costituiva e lo denominò Aciimtmyccs bovis. 

Per quello che riguarda l'agente causale e la sua classifica- 
zione sistematica, fu presto evidente la duplice tendenza di con- 
siderare tutti i ceppi isolati come Actinomyces bovis o. vice- 
versa, di creare ceppi e specie differenti. Da qui la grande con- 
fusione (sistematica e di nomenclatura) che ancora domina 
nella tassonomia del gruppo. Accanto al nome generico Aefi- 
nomyces, furono introdotti altri nomi quali orar dia. Strepto- 
thrix. e i relativi nomi di famiglia e di ordine ( Socardiaceae, 
Microsyphonutcs, eie.). 

Oggi si ritiene, come abbiamo detto, che gli agenti 
dcll’a. umana e animale appartengano agli schi/omiceti. 
e precisamente all’ordine degli Actinomycetales (v. acti- 
Novnctn). che comprende, oltre ai generi Actinomyces e 
Nocardia, anche i generi Mycobacterium e Streptomyces. 

I microrganismi del genere Actinomyces sono contrad- 
distinti da un tallo vegetativo formato da filamenti non 
sellali, più o meno ramificati, il cui spessore general- 
mente non è supcriore ad 1 jx. Alcuni sembrano ripro- 
dursi frammentando il tallo filamentoso. Alcune specie 
hanno il tallo filamentoso estremamente ridotto e d’aspetto 
bacillare scarsamente ramificato. 

Gli elementi del microrganismo sono grampositivi, e 
generalmente non acidoresistenti. 

Si tratta di specie anaerobie o microaerobic. 

L’attività biochimica degli actinomiccti e generalmente 
molto limitata. 

II potere patogeno, dal punto di vista sperimentale, 
è notevolmente scarso: i microrganismi del genere Acti - 
nomyccs risultano patogeni solo occasionalmente, in par- 
ticolari condizioni. 

Allo stato parassitario possono presentarsi in forme 
bacillari o coccoidi o in colonie raggiate: gli aggregati 
compatti di ife mostrano spesso alla periferia una curai- 
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Fig. I. Una piccola colonia di Atiimmiices carnea* con abbon- 
dante micelio aereo sporificato. (Da Puntoni). 


teristica raggiera di formazioni grossolanamente a clava 
(druse o grani actinomicosici con ifc davate). 

È da tempo noto che A. israeli vive come commensale 
innocuo nel cavo orale dell’uomo in competizione con gli 
altri microrganismi quivi esistenti. La presenza di questo 
genite nel nostro organismo non provoca di solito segni 
di malattia. In determinate condizioni, non sempre ben 
chiare, il rapporto apparentemente banale tra parassita 
potenziale e ospite si altera e allora si instaurano le le- 
sioni caratteristiche. 

Non vi sono dati dimostrativi circa la presenza del mi- 
crorganismo nel terreno, nell’aria e in altri ambienti na- 
turali. Sembra che esso sopravviva esclusivamente nei tes- 
suti umani. Si ritiene che nel corso dei primi anni di vita 
venga trasmesso direttamente dai familiari al bambino. 

Non sono noti, nell’uomo, ne una immunità naturale 
né un abito costituzionale particolarmente predisposto al- 
l’infezione da Actinomyces ; negli individui colpiti si svi- 
luppano anticorpi agglutinanti, precipitanti e fissanti il 
complemento, che non sembrano avere un’azione protet- 
tiva; un’attività in tal senso si sviluppa forse su base cel- 
lulare, benché non vi sia accordo sul significato da attri- 
buire a reazioni di ipersensibilità, locale e sistemica, 
provocate dall'inoculazione intradermica di filtrati di col- 
tura di A. israeli in individui affetti da a. 

Sintomatologia 

L’insorgcn/a delle lesioni e la loro evoluzione iniziale sono 
generalmente subdole; l’evoluzione ulteriore è di solito 
molto lenta, senza manifestazioni generali di rilievo (a 
meno che non intervengano complicanze o diffusioni pioe- 
miche); assente pucS essere anche la febbre. Scarsa la sin- 
tomatologia subiettiva, limitata talora a disturbi legati alla 
modificazione della parte colpita, indefiniti e privi di carat- 
tere di specificità, soprattutto per le localizzazioni profonde. 
Scarsa e talora nulla la partecipazione linfoghiandolare. 

L’infezione da A. israeli può presentarsi nell’uomo sotto 
diverse varianti cliniche più o meno frequenti: a. ccrvico- 
facciale (57% dei casi), a. toracica (15%), a. addominale 
(22%), a. cutanea e a. generalizzata (6%). 
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Actinomicosi cervicofacciale 

Condizione essenziale per il manifestarsi di questa forma 
è una lesione o un trauma, spesso inavvertiti, della 
mucosa orale. 

La lesione può avere inizio nella bocca, più spesso in rapporto 
a una carie dentaria, e diffondersi ai tessuti perimascellari, pre- 
sentandosi come un ascesso dentario banale, ad andamento 
cronico. I tegumenti della guancia sono sollevati in mammel- 
loni separati da solchi, infiltrati, ispessiti; la tumefazione è 
piuttosto dura e sembra far corpo con l'osso. In seguito essa si 
rammollisce in qualche punto, la cute che la ricopre, divenuta 
violetta, sottile, lucente, si ulcera e uno o più tragitti fistolosi 
si aprono all’esterno. I sintomi generali e funzionali sono scarsi: 
il dolore è modesto, la temperatura poco elevata; solo il trisma 
è tenace e costante. Il tessuto osseo sottostante è sano. Non esi- 
ste adcnopatia satellite. 

Altre volte le lesioni possono farsi evidenti al collo, 
sotto forma di una placca di indurimento localizzata, di 
consistenza lignea, a limiti indistinti, che in seguito può 
rammollirsi, fluidificare e fistolizzarsi. La diffusione si fa 
in alto verso la regione gcnicna e tcmporomandibolarc. o 
in basso verso le regioni sottomascellare. laterocervicale 
e sopraclavcarc. 

La coincidenza di lesioni cervicali e facciali, ora con 
tendenza alla fluidificazione, fìstolizzazione e discarico di 
pus con i granuli tipici, ora con evoluzione per infiltra- 
zione continua, in piastre indurite, come un flemmone 
ligneo, costituisce la forma più comune e caratteristica 
dell'infezione actinomicotica. Altre localizzazioni al capo 
e al collo, isolate e primitive, come quella linguale (no- 
dulo, ulcera o infiltrazione glossitica cronica a lingua di 
legno, fistolizzata o no) o quella parotidea, o tiroidea, o 
quella distruttiva, terebrante, del mascellare superiore, o 
quella pseudosarcoma tosa della mandibola, sono, in pa- 
tologia umana, delle rarità. 

Gli esami radiologici dimostrano alterazioni osteoli- 
tiche di tipo osteomielitico e alterazioni proliferati in 
forma di periostite condensante. Talora si hanno quadri 
cistici. La sede classica delle lesioni è la mandibola. 

Actinomicosi toracica 

Questa localizzazione può presentarsi sotto due aspetti 
fondamentali: 

1) una forma superficiale mucosa o bronchi t iva propria- 
mente detta (Canali 1882): deve ritenersi rara; la sinto- 
matologia e quella di una bronchite mucopurulenta con 
peribronchitc o eventuali bronchicttasic. È anche da ri- 
tenersi che in ambiente già bronchicttasico, congenito o 
acquisito, eventuali actinomiccti della flora associata pos- 
sano contribuire ad uno stato di infiammazione cronica, 
o prevalere su altri microrganismi per accentuare la natura 
actinomicotica del processo; 

2) una forma parenchimale propriamente detta, consi- 
stente in focolai broncopncumonitici, a carattere prevalen- 
temente essudatizio o prevalentemente produttivo, ten- 
dente ad estendersi per confluenza di più focolai, con pos- 
sibile e facile diffusione alle pleure (pleurite sierosa e 
anche purulenta) e alla parete toracica. In questa com- 
plessa forma possono distinguersi tre stadi successivi: il 
primo broncopncumonitico, esclusivamente parenchimale, 
a inizio e decorso subdoli; il secondo ad andamento flo- 
rido (caduta delle difese locali, prevalenza di fatti essuda- 
tivi e fluidificanti) con interessamento pleurico e della 
parete toracica (fìstolizzazione); il terzo ad andamento 
cronicizzante, caratterizzato dai tragitti fistolosi aperti al- 
l'esterno sulla parete toracica e da possibili complicanze 
a distanza (metastasi encefaliche). 

Non raramente l’a. broncopolmonarc e data da specie 
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Pie. 2. A. con compromissione delle ghiandole latcroccrvicali. 
dalle quali fuoriesce, con la pressione, pus contenente gli acti- 
nomiccti. (Da Dobsor e Cutting). 


che non formano granuli allo stato parassitario; il re- 
perto microscopico nell'espettorato e nel pus delle fistole 
toraciche può essere solo quello di forme bacillari e coc- 
coidi, grampositive e talora acidoresistenti. 

La diagnosi differenziale va fatta con le bronchiti cro- 
niche, le forme bronchiettasiche. la tbc, etc. 

Radiologicamente le lesioni polmonari sono di solito 
bilaterali e più spesso localizzate nei lobi inferiori. Esse si 
presentano in forma di addensamenti focali o di estese 
aree radiopachc. Quando c'è interessamento pleurico si 
ha versamento sierofibrinoso o empiema. 

Actinomicosi addominale 

Nel canale gastroenterico l'a. si localizza elettivamente 
nel tratto ilcocccale (65% delle localizzazioni addominali). 
Complicazione rara, ma grave, può essere la peritonite 
actinomicotica (v. anche: peritoniti). 

I sintomi della malattia variano a seconda del suo stadio 
anatomico. La lesione micctica, piccola ulcera sotto- 
mucosa cecale o appendicolare, si manifesta con una sin- 
tomatologia quanto mai vaga e aspccifica (dolori alla fossa 
iliaca destra, qualche crisi febbrile, diarrea cronica osti- 
nata). Se si interviene in questa fase della malattia, con 
l'abituale diagnosi di appendicite, l'operazione non rive- 
lerà nulla e l'appendicectomia potrà essere seguita da una 
fistola postoperatoria. 

Piu tardi il processo actinomicotico infiltra il cieco, fa 
aderire le anse intestinali e invade la cavità peritoneale, 
determinando la comparsa nella regione di una massa 
irregolare, bernoccoluta, fissa, poco dolente, a tendenza 
invasiva. 

Solo dopi - ) molto tempo (mesi o anni) la parete addomi- 
nale è invasa dal tessuto granulomatoso e dalle formazioni 
asccssuali anche per un tratto molto esteso, fino a che 
la cute che li ricopre, ispessita e violacea, si rammollisce 
qua e là e si apre in fìstole multiple. Da queste esce ora 
un liquame sieropurulento, ora un pus cremoso conte- 
nente i tipici granuli, ora materiale fecale (per comunica- 
zione con il contenuto intestinale). La malattia lasciata a 
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Kig. 3. Stesso caso della fig. precederne. Tratta mento con pe- 
nicillina (complessivamente 4.655.000 U.) Dopo 8 mesi dalla 
guarigione non si nota più alcun indurimento o tumefazione 
nella sede della lesione. (Da Dobsor e Cutting). 


se stessa, con decorso lunghissimo, csaccrbazioni, aper- 
tura di nuovi tramiti, remissioni, accessi febbrili, dima- 
grimento progressivo, può portare alla cachessia, all’ami- 
loidosi, alla metastasi epatica (epatite granulomatosa acti- 
nomicotica) c quindi alla morte. 

Actinomico.fi cutanea 

Ben di rado questa variante si limita a interessare gli strati 
superficiali; più spesso l'infezione si estende alle strutture 
sottostanti alla cute. All'inizio la malattia si presenta in 
forma di noduli dermoipodcrmici. che riunendosi pos- 
sono formare infiltrati maggiori. I noduli dapprima duri, 
poco dolorosi, ricoperti da cute quasi normale, tendono 
al rammollimento c all'ulcerazione con l'emissione di pus 
contenente t già ricordali granuli giallicci della grandezza 
di una testa di spillo. 

La localizzazione delle lesioni actinomicosiche è nella 
maggioranza dei casi ccrvicofacciale; seguono le localizza- 
zioni toraciche, addominali c alle estremità. Tra le forme 
cliniche che la malattia può assumere e che vanno dalle 
forme ulcerate o no a quelle cpilelioniatose o erisipela- 
tose, ricorderemo la forma dermica subacuta attrracoide 
di Malocchi . caratterizzata dal confluire dei noduli in una 
placca che, con il rammollimento dei noduli stessi, assume 
un aspetto cribroso, molto simile al vespaio. 

Per la diagnosi ricorderemo le manifestazioni cliniche più 
caratteristiche: nodosità, molteplicità, localizza/ione, du- 
rezza iniziale, aderenza in profondità, colorito cutaneo vio- 
laceo, fluttuazione seguita da suppurazione, presenza dei 
granuli gialli, assenza di adenopatia, assenza di dolore, 
evoluzione lenta senza interessamento generale, tendenza 
all'invasione locale. 

A ctinomicosi generalizzata 

Tutte le varianti cliniche di a. sopra elencate possono even- 
tualmente, in un certo momento della loro evoluzione, 
generalizzarsi impiantandosi in diversi distretti viscerali o 
per contiguità ò per diretta invasione del sangue. 
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Anatomia patologica 

In linea molto generale si può dire che gli actinomiccti, a contatto 
di tessuti animali (in cui sono penetrati talora con l'ausilio di 
corpi veicolanti), provocano una reazione istologica che ha le ca- 
ratteristiche di un granuloma: in esso si distingue gencralmcpte 
una zona centrale (nella quale si rinviene la drusa actinomico- 
sica o le forme bacillari c coccoidi) formata in prevalenza da 
polimorfonuclcati ncutrofili. circondata da una zona più o meno 
ampia di reazione a cellule giganti cpitelioidi. fibroblastiche. 
linfocitaric c plasmalichc. Vi sono casi in cui prevalgono i pro- 
cessi essudativi purulenti con disfacimento dei tessuti, c casi 
nei quali prevale la reazione ipcrplastica, sino alla estrema forma 
del granuloma p scudo tumorale sarcomatoide del micetoma ma- 
scellare del bue c di alcuni micctomi umani (cccali c degli arti). 

Diagnosi di laboratorio 

Gli essudati sospetti o l'escreato in caso di a. toracica 
vanno raccolti in una capsula di Petri ed esaminati a luce 
viva per accertare la presenza dei caratteristici « grani di 
solfo ». Questi si presentano in forma di granuli gialli o 
marrone dispersi nel materiale. Per reperirli è talora ne- 
cessario praticare un lavaggio sotto lieve pressione o un 
curettage dei seni fistolosi. Si deve anche esaminare ac- 
curatamente il materiale di medicazione delle fistole perche 
spesso le colonicttc di microrganismi vi rimangono im- 
pigliate. 

I grani si de pongono su un veli ino poriuoggcito c si coprono 
col coprioggctto; al microscopio essi appaiono costituiti da fila- 
menti miccliali, dello spessore di ca. I |i. intrecciati fittamente 
tra loro. Talora i filamenti alla periferia del granulo presentano 
una disposizione raggiata; all'estremo di ogni singolo filamento 
può essere presente un caratteristico rigonfiamento a clava. I 
filamenti sono grampositivi c dotati di gradi vari di acido- 
resistenza. In assenza dei caratteristici granuli, elemento di so- 
spetto per fa. e l'accertamento di filamenti ramificali gram- 
positivi. L'.-l. Israeli può essere coltivato con relativa facilità 
quando si usino terreni colturali adatti c quando il materiale insc- 
mcn/ato sia relativamente privo di contaminazione batterica. 

I risultati migliori si ottengono quando si usa materiale cssuda- 
tizio ricavato per puntura diretta di lesioni non ancora aperte 
o fistolizzate. Ben di rado però Cacti nomicele si trova in forma 
pura, nelle lesioni; quasi sempre esso e presente in simbiosi con 
le specie batteriche che si ritrovano abitualmente nel cavo orale 
o nella flora intestinale. 

I granuli parassitari o il pus vanno seminati in terreni li- 
quidi o solidi contenenti sangue o estratti di tessuti c in condi- 
zioni di bassa tensione di ossigeno. Un metodo semplice per 
ridurre la tensione di ossigeno è quello di riscaldare la parte su- 
pcriore del tubo di coltura dopo Cinse me nza mento c di chiu- 
dere subito dopo il tubo a tenuta completa con un tappo di gom- 
ma. Inoltre si deve seminare in agar glicosato di Sabouraud; 
il pH m dovrebbe aggirare su 6.8-7, 5 e il contenuto di CO a 
dovrebbe essere almeno del 5° 0 . Le colture vanno tenute a 37 °C. 

Nei terreni liquidi c in quelli scmisolidi nel corso di 3-6 giorni 
compaiono piccole colonie rotonde, a sviluppo lento, talora con 
contorni lobati. Nell’agar glicosato di Sabouraud non si ha pro- 
liferazione. I sammatc al microscopio, le colonie, analogamente 
ai granuli parassitari, risultano costituite da un fìtto intreccio 
di ifc sottili e ramificate, che facilmente si frammentano in forme 
bacillari di tipo diftcroidc. Nelle colture del germe non si nota 
il rigonfiamento a clava all'estremità delle ifc; i rigonfiamenti 
si formano solo quando il germe si irosa in condizioni parassi- 
tane nei tessuti umani. 

Terapia 

Dato il decorso estremamente cronico c protratto nel 
tempo, l'a. nelle sue diverse varianti cliniche richiede pro- 
lungati trattamenti terapeutici. La prognosi c buona nel 
caso di lesioni circoscritte, ma si fa grave quando l'infe- 
zione tende a raggiungere strutture viscerali profonde c 
quando tende a generalizzarsi. La terapia dev 'esser messa 
in alto non appena sia stala posta la diagnosi. Quando è 
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possibile, la lesione va asportata al completo per via chi- 
rurgica. Quando l'intervento si limita a drenare le lesioni 
o a sbrigliarle, occorre far seguire subito la terapia me- 
dica. Dato che di solito Fa. decorre associata a contamina- 
zioni o infezioni batteriche, sarà necessario eliminare anche 
questi patogeni potenziali o attuali. La penicillina c Fan- 
tibiotico d'elezione per VA. Israeli, ma la terapia anti- 
biotica deve tener conto anche delle associazioni batte- 
riche, che andranno combattute con altri antibiotici a più 
largo spettro. La penicillina va somministrata in dosi 
massive per lunghi periodi di tempo, meglio associata a 
sulfodiazina e a sulfomerazina. In qualche caso si sono 
dimostrale particolarmente attive Faurcomicina c le altre 
tetracicline. Vengono citati con successo anche gli ioduri, 
il limolo c i vaccini. La terapia radiologica va riserbata a 
quei casi persistenti che non rispondano al trattamento 
medico c chirurgico. 
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PURO REDAELU F CISARF ( AVALLERÒ 

ACT1NOMYCES GENERE 
[gr., Harz, 1877, ‘fungo raggiato’] 

Il genere Actinomyces Harz. 1877. comprende microrga- 
nismi che sistematicamente appartengono al grande ordine 
delle A ctinomyce/ales Buchanan, 1917 ( Schixomycetes von 
Nacgcli. 1857). 

Essi sono caratterizzati dalFavere cellule allungate, ossia 
producono filamenti miccliali i quali possono frammen- 
tarsi nelle colture di alcuni giorni in elementi più corti di 
forma irregolare. 

Non producono conidi o spore, non sono acidoresi- 
stenti, sono grampositivi, microaerofili o anaerobici. Questa 
loro ultima caratteristica permette una rapida c sicura 
differenzi azione di questo genere da quelli affini, come 
ad es. la S oc ardici Trevisan o lo Strcptomyces Waksman 
ci Hcnrici. che sono sempre aerobici. 

Secondo la più recente sistematica, le specie descritte 
in questo genere sono otto. Alcune sono patogene per 
l'uomo, altre non patogene o saprofitarie. 

Tra le forme patogene ricordiamo le seguenti specie 
A. borii Harz. 1877; A. odontolyticus Batty, 1958; A. 
Israeli (Krusc) I.achner Sandoval, 1898; A. di se o fo- 
lio tu s fCìruter, 1932) Ncgroni e A. bande tii Brion, 1942. 
V. anche: actinomiceti; aci inomicosi. 
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ACTOMIOS1NA: v. muscolo; proteine. 

ACUFENI 

[composto modernamente dei temi del gr. akitó ‘ udire * 
e phùino * apparire '). Sin. : rinniuts. - f. acoupltènes. - 
I. acousmas. - T. Akoasmata. - s. acusmas. 

Il termine acttfene , definito comunemente rumore aurico- 
lare o ronzio, designa « una sensazione uditiva anormale, 
percepita da alcuni soggetti senza che vi sia eccitazione 
dell’apparato uditivo da parte di suoni che provengono 
da sorgenti poste fuori dell'organismo» (Molonguct). 
La definizione tien conto dell'essenziale caratteristica del 
fenomeno, cioè l'assoluta subiettività della sensazione udi- 
tiva, non provocata da una stimolazione fisiologica del 
recettore cocleare. 

Gli A A. classici {Urbantschisch. Kobrak) hanno di- 
stinto gli a, in oggettivi c soggettivi. Gli a. oggettivi, di 
raro riscontro, si dividono in penatici ed endotici, e sono 
determinati da una stimolazione di natura acustica ori- 
ginatasi nell’orecchio stesso o nei tessuti circostanti; essi 
possono essere percepiti sia dal malato sia dall'esamina- 
tore. c si distinguono, a seconda del l'origine, in rumori 
articolari, tubarici, muscolari e vascolari. 

Gli a. soggettivi , più frequenti, non dovuti ad una sti- 
mola/ione acustica del recettore periferico o di altri seg- 
menti delle vie cocleari, sono percepiti soltanto dal pa- 
ziente. È difficile poterne stabilire il meccanismo paioge- 
netico; si può ritenere che il rumore sia l'espressione di 
un'eccitazione anormale delle cellule del Corti, che viene 
trasmessa al nervo c percepita come suono, conformemente 
alla legge di energia specifica degli organi di senso (Cai iceti). 

Questa irritazione può dipendere da disturbi vascolari 
labirintici, da alterazione della pressione dei liquidi labi- 
rintici, o da cause tossiche o infettive. In realtà, tulle le 
manifestazioni patologiche auricolari possono determinare 
la comparsa di un a. 

Attualmente gli a. vengono distinti in vibratori e non 
vibratori. I primi, che vengono trasmessi generalmente per 
via ossea, hanno una tonalità grave; i secondi, a cui si 
accompagna ipoacusia, hanno una tonalità acuta. 

Gli a. possono avere caratteri estremamente variabili 
da soggetto a soggetto, c anche nello stesso soggetto. 
Di tonalità grave (getto di vapore, rombo di macchina) 
o acuta (fischio, tintinnio metallico), possono essere con- 
tinui o discontinui. La loro intensità può essere lieve, tanto 
da essere percepiti solo nel silenzio, oppure, attraverso 
una gamma svariatissima, raggiungere un’intensità intol- 
lerabile. tale da impedire il riposo. 

Si definisce come a. fisiologico la sensazione uditiva che 
ogni individuo normale percepisce in ambiente perfetta- 
mente silente. 

Gli a. si distinguono dall 'allucinazione uditiva, nella 
quale il malato crede di intendere suoni ben definiti, una 
parola, una frase, una musica, ctc., c daW'allucinosi, nella 
quale egli riconosce la natura puramente psicogena della 
sensazione uditiva. 

L'audiometria permette di determinare, entro limiti ap- 
prossimativi, l'altezza c l’intensità degli a. (acufenometria). 
La misura dell 'altezza è facile a determinarsi, qualora si 
tratti di un a. unilaterale, a tono puro. In tal caso si fa 
un bilanciamento del suono, in cuffia, nelForecchio con- 
trolatcralc. Nel caso di a. bilaterali, si può fare il para- 
gone, con un suono sempre erogato in cuffia, orecchio 
per orecchio. L.a misura àtAV intensità si pratica o ricer- 
cando un'uguale sensazione sonora nelForecchio contro- 
laterale, o effettuando il mascheramento dcll’a. con un 
suono analogo. 
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La terapia degli a. è rivolta, ovviamente, a rimuovere 
la causa del disturbo, quando essa sia riconoscibile. Se il 
trattamento causale è insufficiente, si può ricorrere, come 
coadiuvanti, a sedativi (tintura di valeriana, bromuri, ctc.) 
ed eventualmente a un regime igienico e dietetico appro- 
priato. 

V. anche: udito. 
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VINCENZO RICCI 

ACULEATI 

Nome usato per indicare un vasto gruppo di insetti (v.), 
tassonomicamente non ben definito c comprendente nu- 
merose famiglie di Imenotteri. Caratteristica comune a tutti 
gli aculeati è la presenza di uno speciale apparato vulne- 
rante. situato nel tratto terminale dell'addome, facente 
parte dell'armatura genitale femminile e denominato pun- 
giglione o aculeo, che viene adoprato dall’insetto come or- 
gano di offesa c di difesa. Molte specie possono pungere 
l'uomo, con conseguenze più o meno gravi, a seconda 
della mole dell'insetto c del numero delle punture. Seb- 
bene alcuni grossi a. di altre famiglie possano dare pun- 
ture abbastanza dolorose, noi ci occuperemo soltanto degli 
A pirli e dei Vespidi , molte specie dei quali, vivendo in comu- 
nità, possono aggredire e pungere in numero talora di mi- 
gliaia di individui c, in qualche caso, causare perfino la morte. 

Il veleno degli a. è un liquido limpido, a reazione acida, 
di odore aromatico, di sapore amaro, solubile in acqua, 
insolubile in alcol, contenente piccole tracce di ac. for- 
mico. La sua composizione chimica non è ben nota e 
forse varia alquanto a seconda delle specie. Nel veleno di 
Apis mellifera sono stati riscontrati tre differenti tipi 
di albuminosi: una globulina, una sieroalbumina c 
un’acidoalbumma c, mediante riscaldamento per diffe- 
renti tempi a 100 “C e filtrazione per candela Berkefcld, 
sono stati isolati tre differenti principi attivi, ad azione 
rispettivamente flogogena, convulsivante c stupefacente. 
Il veleno degli a. ha una spiccata azione antigene ed è 
alquanto affine al veleno di vipera, col quale sembra anzi 
che esista un'immunità crociata; può essere essiccato c 
conservato a lungo, mantenendo inalterate le sue proprietà 
fisiologiche. Viene prodotto da uno speciale complesso 
ghiandolare, situato entro l’ultimo segmento addominale; 
dalle ghiandole velenifere , attraverso speciali canalini de- 
ferenti. si raccoglie nella vescichetta del veleno, sita alla 
base del pungiglione, dalla quale viene spremuto nella fe- 
rita prodotta dalla puntura. Il pungiglione appartiene, ana- 
tomicamente, all’S” c ai 9* segmento addominale, ed è 
costituito dalla guaina e dagli stiletti; la guaina ha origine 
dalla fusione di due appendici del 9° sternitc, è acutis- 
sima al suo estremo distale c riceve, alla base, lo sbocco 
della vescichetta del veleno; gli stiletti, originati dall’8 0 
sternitc, sono anch'cssi estremamente aguzzi, più o meno 
seghettati, e scorrono entro la guaina. L'anatomia del pun- 
giglione varia alquanto a seconda della specie; Porgano, 
per lo più nascosto nell'addome, c però sempre pronto a 
ferire c può essere a tal uopo rapidamente estroflesso. 

Fra gli Apidi spetta un posto preminente alla Apis mel - 
lifera L., tanto comunemente allevata per la produzione 
del miele c della cera (fìg. 1, A». Tutti gli apicoltori sono, 
di regola, inevitabilmente c più volte punti dalle api c 
finiscono con l’acquistare una notevole immunità, che 
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avrebbe la durata di pochi mesi se non se ne ripetesse la 
causa; quando questa immunità non esiste, la puntura, 
che è per lo più alquanto dolorosa, provoca sempre di- 
sturbi locali di una certa entità. Nel caso di individui sensi- 
bili o sensibilizzati, o di punture numerose c contempo- 
ranee, si possono avere disturbi generali (v. punture da 
insetti). Fra le differenti razze di A. mellifera ricordiamo 
la razza italiana (A. mellifera ligustica), di colore dorato, 
di indole mite, grande produttrice di miele, che viene alle- 
vata in tutto il mondo c le cui regine, prodotte specialmente 
in Emilia, sono oggetto di attiva esportazione; c la razza 
africana (A. m. adumsoni), più piccola, scura, eccezional- 
mente aggressiva c pericolosa. Questa, che esiste anche in 
Sicilia, è stata recentemente introdotta in Brasile e si è 
accidentalmente diffusa in natura: ha già invaso vaste 
zone c costituisce un problema serio, avendo causato la 
morte di varie persone, avvicinatesi incautamente o inav- 
vertitamente alle colonie e aggredite e punte da migliaia 
di individui. 

Un’altra specie pericolosa per l’uomo è VA. donata, 
il cui nido è costituito da un unico enorme favo appeso 
ai rami delle foreste tropicali: oltre ad essere molto aggres- 
siva, è di grandi dimensioni, per cui bastano poche pun- 
ture per mettere a repentaglio la vita di un uomo. Al ve- 
leno delle api sono state, tuttavia, da tempo riconosciute 
proprietà curative non indifferenti nelle artriti e nelle 
affezioni reumatiche in genere f apiterapia ). 

Altre specie di Apìdi sociali, quali per es, quelle del 
genere Bombus, possono pungere, se disturbate, ma le loro 
colonie non sono numerose. 

Ai Vespidi, e in particolare al genere Vespa, apparten- 
gono le specie piu pericolose, sia per l'aggressività, che 
manifestano specie in vicinanza del loro nido, sia per il 
numero degli individui costituenti ogni colonia, che talora 
ascende ad alcune decine di migliaia, sia infine per le di- 
mensioni non indifferenti. Le vespe nidificano nei cavi degli 
alberi o in cavità scavate nel terreno, ove costruiscono, 
circondati da un involucro generale e fra loro sovrap- 
posti. favi che differiscono da quelli delle api per essere 
muniti di cellette solo alla faccia inferiore c costituiti di 
una sostanza cartacea. Accade talora che, durante lavori 
agricoli (rimonda, aratura, zappatura, etc.), le vespe, inav- 
vertitamente molestate, assalgano in gran numero il di- 
sturbatore, con conseguenze anche molto gravi. Fra le 
specie più comuni, ricordiamo V, crabro (fig. 1, B), che 
oltrepassa i 3 etri di lunghezza e il cui aculeo è lungo oltre 
5 mm; il colorito generale è rossiccio, con macchie ne- 
rastre sul torace e disegni gialli sull'addome. Di poco più 
piccola, alquanto simile nelle tinte, ma diversa nel di- 
segno dell’addome c V. orientalis (fig. I, C). Molto infe- 
riori per dimensioni (non olire i 2 cm) c a tinta gialla e 
nera sono V. vulgaris e V. germanica (fig. 1, E). I Vespidi 
del genere Polistes sono rappresentati da numerose specie, 
di cui la più comune è P. gallicus (fig. 1, D): essi co- 
struiscono, sui rami degli arbusti o sui muri riparati, 
nidi di un solo favo, talora esteso alcuni dm 2 , in genere 
popolati da pochi individui (tutto al più alcune centinaia) 
le cui punture, data la mole modesta dell'Insetto, non 
hanno di regola, anche sommate, conseguenze serie. 

Abbastanza comuni sono i casi di puntura da Scleroderma 
domesticum Kicff.. molto frequente nelle grandi biblioteche o 
negli archivi dove siano conservati voluminosi vecchi carteggi, 
etc. Si tratta di un piccolo inicnottcro aculeato (3-4 mm di 
lunghezza}, appartenente alla fam. Bethilidae, le cui femmine. 


Fig. 1. A} Apis mellifera: B) Vespa crabro ; C) Vespa orientalis; 
D> Polistes gallicus ; E) Vespa germanica. 
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prive di ali, frequentano i cunicoli prodotti nel materiale carta- 
ceo dal tarlo Sicobium ras tantum Oliv. ( Coleoptera , Anohiidae), 
del quale aggrediscono le larve, trafiggendole ripetutamente 
con il pungiglione e inoculando loro un veleno paralizzante; 
ogni femmina dcponc sulla vittima ridotta all’Impotenza fino 
a 5-6 uova, da cui nascono altrettante laivc che in breve ne 
divorano il corpo e filano quindi ciascuna il proprio bozzolo, 
da cui in capo a pochi giorni escono gli imenotteri adulti. I 
maschi di Scleroderma sono privi di pungiglione c per lo più 
alati, ma si conoscono anche maschi atteri; le femmine sono 
talora partenogenetiche. Come si vede, si tratterebbe di una 
specie utile per la distruzione da essa operata di tarli, che in 
molti casi producono danni rilevanti. Però si dà il caso che le 
femmine, negli spostamenti aventi come scopo la ricerca delle 
vittime, si allontanino dal loro habitat c finiscano talora sulle 
persone. Quando si trovano a contatto della cute umana, pos- 
sono infliggere con il pungiglione punture pruriginosissime, che 
in molti casi generano ponfi di vasta superficie c di lunga durata. 

Nei casi gravi di puntura da a., si possono sommini- 
strare calcio gliconato endovena, adrenalina, preparati 
antistaminici; particolarmente efficaci sono i preparati 
cortisonici, sia presi per os (se non controindicati) che 
applicati localmente (lozioni, pomate). 
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Principi generali 

L'acustica è il ramo della meccanica che studia la genera- 
zione e la propagazione di vibrazioni clastiche in vari 
mezzi; predominante importanza hanno quelle vibrazioni 
che si propagano nell'erta. Quando la frequenza delle vi- 
brazioni è compresa fra 20 c 20.000 Hz ca. esse sono 
percepite dall'orecchio umano e costituiscono il campo 
delle frequenze udibili. Hz è il simbolo dcll'/«77r t unità 
di misura delle frequenze: I Hz corrisponde ad una vi- 
brazione completa nell'unità di tempo (sec). Vibrazioni 
acustiche di frequenza inferiore a 20 Hz sono denominate 
infrasuoni (v.), mentre vibrazioni di frequenza superiore a 
quelle udibili sono denominate ultrasuoni ( v.) ; questi ulti- 
mi, per frequenze superiori a 10 T Hz, si indicano come 
ipersuoni e danno luogo a fenomeni del lutto particolari. 

Il suono si propaga nell'aria con vibrazioni a carattere 
longitudinale; in altre parole nello spazio libero lo sposta- 
mento delle particelle avviene nella stessa direzione della 
propagazione dell'onda sonora. Il moto vibratorio delle 
particelle provoca variazioni locali di pressione sonora, 
che è il parametro più importante atto a definire quanti- 
tativamente l'entità del fenomeno. 

La propagazione delle onde sonore presenta le caratte- 
ristiche dei fenomeni ottici, sia pure su scala e con inoda- 
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lità diverse. Sì verificano effetti di interferenza, di diffra- 
zione. di rifrazione; i vari mezzi presentano caratteri- 
stiche diverse di propagazione, e al passaggio da un mezzo 
all'altro l'onda sonora viene parzialmente riflessa e tra- 
smessa. 

Il tipo più semplice di onda sonora è quella corrispon- 
dente a un suono puro c che ha un andamento sinoidale. 

Grandezze caratteristiche 

Le caratteristiche di un'onda sonora sinoidale sono: la fre- 
quenza (/), la lunghezza d'onda (X), la velocità di propaga- 
zione (c) e V ampiezza (a). Fra i primi tre parametri esiste 
la relazione : x/ = c. 

La velocità di propagazione di un'onda sonora può es- 
sere definita in modo preciso nel caso di un'onda piana 
che si propaga in linea retta: un'immagine fisica abba- 
stanza approssimata può essere quella della velocità con 
la quale si propaga nel mezzo un breve impulso sonoro. 
La velocità di propagazione in un mezzo è calcolabile 
con grande precisione dalla conoscenza di alcuni para- 
metri fisici del mezzo stesso: in un gas la velocità di pro- 
pagazione è data da 



ove y è la costante adiabatica, nell'aria pari a 1.41, P n è 
la pressione statica del gas (N/m 1 ) e p è la densità del 
mezzo (kg/m 3 ). Nei gas (anche nell'aria), tenuto conto 
dcll’« equazione di stato», indicando con T la tempera- 
tura assoluta e con K una costante, si ha 

c - V * r 

ossia la velocità di propagazione del suono c indipendente 
dalla pressione statica del mezzo c proporzionale alla ra- 
dice quadrata della temperatura assoluta. 

A temperatura ambiente di / °C, si ha ncH'aria, con 
buona approssimazione: 

c = 330 -f 0,6 1 m/soc 

La velocità di propagazione sonora in un mezzo qua- 
lunque è indipendente dalla frequenza; ha pertanto lo 
stesso valore per infrasuoni, suoni udibili e ultrasuoni. 

Si riportano alcuni dati di velocità del suono: 


a ) Gas 

m/sec 

Ossigeno 

317 

Metano 

432 

Idrogeno 

1.270 

b) Liquidi 


Acqua pura 

1.441 

Acqua di mare 

1.504 

Cloroformio 

983 

Alcol metilico 

1.240 

e) Corpi solidi 


Berillio 

8.400 

Acciaio 

5.100 

Rame 

3.500 

Oro 

2.000 

I-cgno 

3.900-4.700 


La velocità di propaga/ione assume particolare inte- 
resse nel caso di liquidi organici viscosi, come quelli che 
riempiono l'orecchio interno, perché clementi fondamen- 
tali nello studio delle teorie dell’udito (v.). 

Per lo studio di particolari problemi si deve rilevare la 
velocità di propagazione di particolari tessuti organici, e 
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i ; ig. 1. Rappresentazione di alcuni fenomeni sonori. I lati dei rettangoli ne definiscono, con approssimazione, l'intcnsi là e ta fre- 
quenza. L'area delimitata in blu corrisponde alla zona della sensazione uditiva dell'orecchio umano. 


per questo si ricorre in genere a determinazioni con ultra- 
suoni, utilizzando onde sia continue che ad impulsi. 

La frequenza è un elemento fondamentale che distingue 
la qualità di un suono: al variare delle frequenze, dalle 
più basse alle più alte, i suoni si denominano da gravi 
ad acuti. In genere non si hanno suoni puri, ma un in- 
sieme di componenti. 

Un suono di determinate caratteristiche produce una 
sensazione di altezza, che è legata alla frequenza della 
componente fondamentale: in altre parole l’altezza e la 
sensazione soggettiva di frequenza, che non è sempre de- 
terminata dalla sola frequenza del suono. Un caso parti- 
colarmente importante è quello di emissioni di suoni puri 
a frequenza assai bassa (ad es. 100 Hz), per i quali la 
sensazione di altezza varia in modo sensibile con l'aumen- 
tare dell’intensità: la sensazione qualitativa di questo suono 
e diversa a seconda che la sua intensità sia bassa o ele- 
vata. Molti fattori influiscono sul giudizio dì altezza, in 
modo particolare la distribuzione e l’ampiezza delle com- 
ponenti. 

Si devono a volte considerare emissioni sonore formate 
da molte componenti che non sono multiple di una fon- 
damentale: il caso più frequente è quello di rumori pro- 
venienti da traflico stradale e da ambienti di lavoro. 
Un particolare tipo di rumore, che ha importanza specifica 
nel campo delle misure acustiche e audiometrichc, e il 
cosiddetto rumore bianco ; questo nome gli viene attri- 
buito in analogia alla luce bianca che come e noto com- 
prende componenti di tutte le lunghezze d'onda (quindi 
di tutte le frequenze) del campo visivo. Il suono bianco 
e l'insieme dì componenti di tutte le frequenze estese al- 
l'intero campo acustico: entro ciascuna banda A/ di fre- 
quenza, l'energia deve essere costante. Dal punto di vista 
uditivo il campo delle frequenze può essere limitato a 
quello delle frequenze udibili, e il suono risultante si con- 
sidera tuttavia come suono bianco. Per determinate in- 
dagini. anche audiologiche, si considerano bande più o 
meno ristrette di suono bianco filtrato, ossìa si considerano 
due frequenze limite f x e /, entro le quali lo spettro del- 
l'energia acustica è uniformemente distribuito. Quando 
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queste due frequenze sono sufficientemente vicine (ad es. 
ad 1/3 di ottava), il suono risultante appare come quello 
di frequenza intermedia e di ampiezza modulata non re- 
golarmente. 

Viene anche utilizzato il cosiddetto rumore rosa, il quale 
ha uno spettro continuo di energia costante entro inter- 
valli A//I" costanti. All'udito il suono bianco appare come 
un fruscio continuo. Numerose apparecchiature consen- 
tono di generare elettricamente il suono bianco, che viene 
poi applicato ad una cuffia o ad un altoparlante. 

È consuetudine ormai molto diffusa di assumere come 
frequenza di riferimento per misure audiometrichc. come 
pure per misure fisiche, elettroacustiche, eie., la frequenza 
di 1000 Hz. Con riferimento ai fenomeni del campo del- 
l'acustica musicale, si adotta generalmente per le frequenze 
una scala logaritmica. Nel campo musicale la frequenza 
di riferimento è quella del LA,, stabilita per convenzione 
intemazionale di 440 Hz. 

La lunghezza d'onda è legata alla frequenza e alla velo- 
cità di propagazione dalla relazione già citata: 

Xf=c 

Le lunghezze d'onda nell'aria variano, per frequenze 
acustiche, da ca. 10 m a 20 mm: quindi quando si con- 
siderano alcuni particolari fenomeni, come l'effetto di un 
ostacolo sulla propagazione del suono, si possono pre- 
sentare i casi di una lunghezza d’onda molto grande ri- 
spetto all'ostacolo: l'onda sonora si propaga allora senza 
sensibile impedimento; per frequenze molto elevate le di- 
mensioni dell'ostacolo, grandi rispetto alla lunghezza 
d'onda, fanno si che il suono lasci dietro l’ostacolo una 
vera zona d'ombra. 

Si può constatare facilmente che nell'acqua e nei solidi 
la lunghezza d'onda a pari frequenza e molto maggiore 
che nell’aria. Nel campo ultrasonoro si possono avere 
anche nei liquidi lunghezze d'onda debordine di mille- 
simi di mm. con la possibilità di reciproche influenze fra 
onde acustiche e luminose: ad es., è possibile creare con 
onde ultrasonore reticoli di diffrazione per onde luminose. 

L’elemento quantitativo legalo ad una sensazione di 
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intensità è V ampiezza dell'onda sonora, ossia lo sposta- 
mento massimo delle particelle di fluido intorno alla po- 
sizione di equilibrio durante la propagazione del suono. 
A questa ampiezza è strettamente legata la pressione so- 
nora. che è la variazione massima dalla pressione statica, 
dovuta alla propagazione dell’onda sonora. 

Fra pressione p c ampiezza sonora a sussiste, nel caso 
di un'onda piana e progressiva, la seguente relazione: 

P - 2jr/«?r 

o ve/è la frequenza del suono, p la densità dell'aria pari a 
1,29 kg/m 3 c c la velocità del suono, che nel Paria a tempe- 
ratura normale è 342 m.'sec. Quindi a temperatura e 
pressione atmosferica normali si ha: 

p •= 2.600 fa 

( p espresso in N/m*, a in m). 

Pressioni molto intense, che cominciano a produrre 
una sensazione di dolore all’orecchio, a 1000 Hz, si ag- 
girano intorno a 6 N/m*: l’ampiezza corrispondente è 
di 2,3 millesimi di nini. 

Da valori elevati di pressione si passa a valori molto 
piccoli: si consideri che il valore della pressione sonora p 0 , 
che ricorre frequentemente in a., è quello assunto come 
valore medio della soglia uditiva a 1000 Hz; questo va- 
lore è 20 IO* N'iti* tpari a 0.0002 dyn/cm*). 

In a. si utilizza frequentemente una quantità detta li- 
vello di pressione sonora, definita da 20 log p/p m ed espressi» 
in decibel IdB; v. sotto: fonometria). 

Alla pressione di soglia, a 1000 Hz. lo spostamento 
delle particelle d'aria è di 7,7 • IO* millesimi di nini, ossia 
dello stesso ordine dei diametri molecolari. 

Si definisce infine V intensità sonora, che si misura in 
W/m\ l’energia che aitraversa, nell'unità di tempo, l’unità 
di superficie orientata in modo che la sua normale coin- 
cida con la direzione di propagazione. L’intensità è data 



Una sorgente puntiforme, che a distanza r m dal centro 
genera una pressione sonora p(N/m"), ha la potenza 

r _ 4**V 

pc 

una voce debole ha la potenza di 10** W; 
una macchina lavabiancheria: IO-* W; 
un’orchestra di 75 elementi: 15 W; 
un aviogetto militare a reazione: 10 kW. 

Elettroacustica e apparecchi per protesi 

I ." elettroacustica tratta i problemi concernenti la trasformazione 
di energia elettrica in acustica e viceversa: il suo sviluppo ha 
consentito un enorme progresso sia nel campo applicativo sia 
in quello delle misure. 

La produzione di energia acustica per via elettrica si attua 
attraverso una vasta gamma di apparecchi (cuffie, altoparlanti, 
ClC.); la potenza sonora varia entro una vastissima gamma. 
La caratteristica peculiare di un altoparlante è la fedeltà, ossia 
la relazione, dipendente dalla frequenza, tra potenza elettrica 
applicata e potenza acustica emessa. Per un altoparlante ideale 
questa relazione dovrebbe essere una proporzionalità costante 
entro tutto il campo delle frequenze udibili: questo non è però 
conseguibile con nessun apparecchio semplice, c soltanto ap- 
parecchi compensati più o meno complessi possono avvicinarsi 
a questo risultalo, presentandosi tuttavia all’udito come piena- 
mente soddisfacenti. La relazione fra livello di pressione sonora 
c frequenza viene normalmente presentata in forma grafica 
dalle cosiddette curve di risposta dalle quali si può trarre un giu- 
dizio sulla qualità dell'altoparlante. 

Altra importante caratteristica dell’altoparlante è la diretti - 
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Fig. 2. Relazione fra la distribuzione della densità dell’aria, 
l'ampiezza e la frequenza di un'onda sonora. A) L'intensità 
delle onde sonore (curve sinoidali) dipende dal grado di con- 
densazione (punti ravvicinati) c di rarefazione (punti distan- 
ziali). L'intensità dell’onda in alto è circa doppia di quella 
dell'onda in basso. B) La frequenza di un'onda sonora (curve 
situtidali) corrisponde al numero di condensazioni o rarefa- 
zioni che si verificano in un dato punto nell'unità di tempo. 
La frequenza dell'onda in allo e la metà di quella dell'onda 
m basso. Entrambe le onde hanno la medesima ampiezza. 


vita, ossia la possibilità di irradiare energia acustica in varie 
direzioni. 

La potenza di un altoparlante viene in genere espressa dalla 
potenza elettrica che esso sopporta in alimentazione; la potenza 
acustica emessa è molto minore, in quanto il rendimento di un 
altoparlante e al più di poche unità per cento. 

Le cuffie in genere non presentano un elevato grado di fe- 
deltà, ad eccezione di particolari tipi specialmente usati in au- 
diometria (v.) e per ricerche di carattere audiologico. 
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La trasformazione di energia acustica in elettrica avviene 
ad opera dei microfoni: anche in questi dispositivi si considera 
la curva di risposta, che lega la tensione elettrica di uscita in 
funzione della frequenza ad una pressione incidente mantenuta 
costante. Contrariamente a quunto accade per gli altoparlanti, 
esistono microfoni a condensatore i quali presentano una curva 
di risposta perfettamente costante in una gamma di frequenza 
maggiore di quella udibile: si tratta quindi di un trasduttore per- 
fetto. sia pure poco sensibile e di uso delicato. Il microfono a 
condensatore di piccole dimensioni può essere usato anche per 
il rilievo di ultrasuoni, fino a ca. 200.000 Hz. 

Per registrazioni fedeli della voce si può ricorrere a microfoni 
elettrodinamici, molto più sensibili di quelli a condensatore. 

I microfoni possono presentare le più svariate caratteristiche 
di direttività: si passa dagli onnidirezionali a quelli nettamente 
direttivi, particolarmente adatti per riprese di voce in ambienti 
rumorosi. 

Si possono annoverare tra i microfoni anche i dispositivi 
atti a captare vibrazioni da corpi solidi, particolari esempi dei 
quali sono forniti dallo stetoscopio c dal laringofono, il quale 
ultimo consente di rilevare le vibrazioni delle corde vocali a 
livello della trachea. 

Particolare importanza fra gli apparecchi elettrici acu- 
stici assumono gli audiometri. 

Si ricorda che l'audiometria è il capitolo ddl'audiologia 
che si occupa in modo particolare delle tecniche per la 
misura di caratteristiche concernenti l’udito. 

Gli audiomctri sono apparecchi elettronici che generano 
suoni puri di determinate frequenze, di livello variabile e 
noto, che, applicati all'orecchio attraverso una cuffia ta- 
rata, consentono di determinare in dB la perdita di udito 
relativamente alla soglia normale. Si determina anche la 
sensibilità per via ossea, sostituendo alla cuffia un gene- 
ratore di vibrazioni tarato, che si applica alla mastoidc. 

Gli apparecchi e i metodi di misura dell'elettroacustica 
trovano larga applicazione nel campo delle protesi acu- 
stiche (v. bioincìk»nfria; pRortsi acustica). I principi 
generali sono gli stessi: si tratta di un complesso micro- 
fono-amplificatore-riccvitorc: i problemi che insorgono 
sono essenzialmente di ingombro e di miniaturizzazione. 

Quindi la necessità, di un'alimentazione a tensione bassa, 
che necessita di pile piccole e leggere; di un microfono e 
di un telefono che, pur essendo di dimensioni molto ri- 
dotte. abbiano sensibilità c fedeltà sufficienti; di evitare 
il rumore di fondo e garantire una notevole stabilità di 
funzionamento. 

Apposite raccomandazioni internazionali specificano le 
caratteristiche di una protesi uditiva e i relativi metodi di 
misura, con utilizzazione di un orecchio artificiale. A volte 
si devono applicare ricevitori per via ossea: il mecca- 
nismo di trasmissione avviene attraverso il labirinto. Per la 
loro taratura si dovrebbe ricorrere ad una mastoide arti- 
ficiale, le cui caratteristiche sono ancora in fase di studio. 

Principi generali di acustica ambientale 

Questo capitolo dell’a. si occupa essenzialmente di due proble- 
mi: la distribuzione del suono nell'ambiente nel quale esso viene 
generato, c la trasmissione del suono agli ambienti circostanti. 

II primo problema assume particolare importanza nella pro- 
gettazione di sale di spettacolo, di sale per conferenze, scuole, 
etc. Le modalità di distribuzione del campo sonoro e le sue va- 
riazioni nel tempo dipendono in modo preminente dalla forma 
geometrica dell'ambiente e dalla natura fisica dei materiali di 
rivestimento delle pareti. Si introduce in queste questioni il 
concetto di tempo di riverberazione, definito come il tempo 
che la pressione sonora impiega per ridursi ad 1 1000 del valore 
iniziale, quando la sorgente si interrompe. Questo parametro 
c funzione della frequenza. Per ogni locale, dati il volume c 
l'uso al quale il locale c destinato, si stabilisce un tempo di ri- 
verberazione ottimale, che si ottiene ricoprendo le pareti con 
opportuni materiali. Un grande auditorio dovrà avere un tempo 
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l ite 3. La nota musicale può essere rappresentata da una curva 
complessa (C) risultante dalla combinazione di un tono puro, 
la fondamentale < curva in alto in Al. c di una o più armoniche 
(curve in has.w in A), che sono udite simultaneamente (B>. 


di riverberazione di ca. 1,8 scc; una piccola sala di 50-100 m a , 
particolarmente adatta a registrazione accurata della voce, 
deve avere un tempo di riverberazione di ca. 0,5 sec, costante 
a tutte le frequenze. 

In un ambiente molto rumoroso il livello medio di pres- 
sione sonora può diminuire sensibilmente se si rivestono le pa- 
reti ed il soffitto con materiali assorbenti. 

Il secondo problema c quello dd V isolamento: se in un primo 
ambiente disturbante si genera un livello di pressione sonora 
L| c nel secondo ambiente si misura un livello sonoro L 3 . 
l'isolamento fra i due ambienti c dato dalla differenza di questi 
due livelli, c viene espresso in dB. 

Anche l'isolamento c funzione della frequenza, e in genere 
cresce con questa. Apposite norme ISO (Organizzazione interna- 
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Fig. 4. Curve di risposta di altoparlanti, dimostranti il progresso realizzato in ca. 10 anni (1921-1932). Colonna di sinistra . 
dall'alto: 1921, 1922. 1924. Colonna di destra, dall'alto : 1926. 1931. 1932. 


zionale per la standardizzazione) stabiliscono le modalità per 
la misura precisa dell'isolamento e norme nazionali stabiliscono 
anche per ospedali quali isolamenti si debbono conseguire nei 
vari ambienti. Un isolamento medio accettabile deve superare 
42 db e uno pienamente soddisfacente deve raggiungere il va- 
lore di SO dB. 1 valori misurati si riferiscono in genere a super* 
fici omogenee: in pratica punti deboli sono le porte e le finestre. 
In determinati casi si devono ottenere isolamenti eccezionalmente 
elevati: si deve allora ricorrere a pareti multiple, clasticamente 
staccate fra loro, con larghe intercapedini d'aria o di materiale 
assorbente. Caso caratteristico e quello delle cabine audiome- 
trichc, quando è necessario rilevare i valori di soglia uditiva, 
e la misura non deve essere disturbata da rumori esterni. Per 
molte esperienze di carattere fisiologico, studi sul sonno, riflessi 
condizionati, ctc.. e indispensabile ricorrere a cabine di alto 
isolamento per conseguire un elevatissimo grado di silenziosità. 
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Ambienti particolari, costruiti a scopo di misura, sono le 
cosiddette camere anecoiche le quali, oltre a un elevato isola- 
mento. presentano anche un assorbimento acustico tale da ri- 
produrre praticamente le condizioni dello spazio libero infinito. 

Un particolare aspetto dell'Isolamento riguarda le trasmis- 
sioni per via solida: importanti sono quelle «di calpestio», 
dovute a passi sul pavimento del piano soprastante. La loro 
attenuazione, quando per ragioni igieniche non si può ricorrere 
alla moquette, si consegue costruendo pavimenti detti galleg- 
gianti, composti di un sottofondo elastico sul quale poggia un 
pavimento rigido. 

Registrazione del suono 

Un ramo dell’elettroacustica che si è enormemente sviluppato 
riguarda la registrazione e la riproduzione del suono: nel campo 
della ricerca e delle applicazioni hanno preso ormai predo- 
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Fig. 5. Curve di ponderazione A, B, C per i misuratori di 
livello sonoro (normalizzalo ILC). 


minante importanza i sistemi a nastro magnetico, l-.sistc una vasta 
gamma di apparecchi, da quelli per dilettanti a quelli professio- 
nali e semi professionali. In un buon apparecchio è possibile ri- 
produrre con fedeltà la gamma delle frequenze acustiche; carat- 
teristica dei vari registratori e la velocità del nastro, che va da 
1 5 a 1 ,3/4 in/sec (pollici sec» nei tipi normali. Più alta e la velocità, 
più ampia è la gamma di frequenze riprodotte fedelmente. Par- 
ticolari tipi di magnetofoni, detti a modulazione di frequenza, 
consentono di registrare con piena fedeltà anche frequenze 
estremamente basse, quindi consentono, ad cs., la registrazione 
magnetica delPECG cdeN'LKi. In tipi normali di registratori 
si possono utilizzare due piste, per poi consentire l'ascolto ste- 
reofonico. Per scopi di ricerca sono stati costruiti magnetofoni con 
la possibilità di registrare anche 20 piste contemporaneamente, 
sia a modulazione di ampiezza, sia a modulazione di frequenza. 

Fonometria 

Scopo principale della fonometria è di consentire una va- 
lutazione strumentale della sensazione prodotta da un de- 
terminato suono o rumore. Questa valutazione si presenta 
estremamente complessa; si può affermare che non esiste 


un metodo del tutto generale che consenta di effettuarla 
in modo preciso. Si passa attraverso diverse misure con- 
venzionali. che hanno consentito la costruzione di alcuni 
strumenti di uso relativamente facile e di larga applica- 
zione. 

L’apparecchio più diffuso è il misuratore di livello .to- 
rnirò, strettamente fisico, anche se basato su alcuni pre- 
supposti di natura fisiologica. L'apparecchio consta es- 
senzialmente di un microfono, un amplificatore, una rete 
correttiva e uno strumento indicatore tarato in dB. (La de- 
finizione di dB e la seguente; per un suono puro di 1000 Hz 
il livello sonoro di n dB corrispondente ad una pressione 
sonora di p N/m 1 è dato da; 

n dB = 20 log (pi Po) 


ove p 0 è la pressione sonora di soglia a 1000 Hz). 

L'audio/rrarnma stabilisce la relazione fra livelli di pres- 
sione sonora che producono egual sensazione alle varie 
frequenze. Il misuratore di livello sonoro assume conven- 
zionalmente 3 reti correttive che approssimano le isofonc 
quotate 30. 70 e 100 sull’audiogramma; la misura può 
essere eseguita inserendo una di queste 3 reti, denominate 
rispettivamente A. B e C, e il risultalo è espresso in dB ( A), 
dB (B), dB (C). Si deve osservare che questa misura si 
discosta dalla realtà anzitutto per il fatto che viene ese- 
guita con una rete di correzione approssimala e general- 
mente soltanto vicina al livello da misurare; inoltre le 
reti sono stale stabilite in base a dati forniti da esperienze 
su suoni puri, non generalmente valide per suoni com- 
plessi. Infine la legge logaritmica stabilita nel definire il 
dB presuppone la validità in tutta l’estensione del campo 
sonoro della legge di Wcbcr-Fcchncr, secondo la quale 
la sensazione è proporzionale al logaritmo deH'eocitazione; 
numerose esperienze hanno dimostrato che nel caso di 
sensazioni sonore questa legge è valida soltanto per pres- 
sioni sonore deboli, e in generale si può ammettere la se- 
guente relazione fra la sensazione S e il livello di pres- 


sione sonora L: 


^ ^ yi-4ovto 



Fig. 6. Relazione fra livello di sensazione in son e livello di pressione sonora in dB. 

I ig. 7. Il diagramma illustra la relazione fra le intensità energetiche dei suoni e le sensazioni prodotte. Le linee uniscono i punti 
corrispondenti a suoni che producono sensazioni di uguale intensità. (Fletcher e Munson). 
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Malgrado queste limitazioni l'apparecchio ha consen- 
tito di raccogliere una massa di dati su suoni e rumori 
che. debitamente interpretati, trovano continue applica- 
zioni nella tecnica e nella pratica. 

Queste misure consentono intanto di stabilire una scala 
di rumori; si sono stabiliti limiti di rumore che consen- 
tono la tranquillità nelle abitazioni, la possibilità di una 
conversazione intcllcgibilc a voce normale c infine il 
livello di quei rumori che in ambiente di lavoro produ- 
cono una perdita uditiva di carattere temporaneo o per- 
manente. 

Recentemente si sono studiati apparecchi più complessi 
per la valutazione di rumori speciali: si citano ad es. 
quelli per rumori di aeroplani c quelli per rumori di na- 
tura impulsiva. 

Per determinate questioni, invece della semplice misura 
del livello sonoro, si ricorre all'analisi spettrale per bande 
di frequenza. Per rumori variabili nel tempo, come i ru- 
mori di traffico urbano, si ricorre a rilievi di tipo stati- 
stico, attuabili anch'essi con apparecchiature costruite su 
scala industriale. 

Analisi del suono 

Raramente si generano suoni puri: la voce, gli strumenti 
musicali generano suoni che sono composti da una com- 
ponente a frequenza più bassa, detta fondamentale, e da 
una serie di componenti di frequenza multipla della fon- 
damentale. A queste componenti si attribuisce il nome di 
armoniche. Nel caso di un suono periodico, la sensazione 
uditiva dipende daH’ampie//a delle varie armoniche c non 
dal loro sfasamento. L'impressione che si riceve da un 
suono complesso è il timbro: il numero di armoniche che 
possono accompagnare una fondamentale può essere anche 
molto elevato: per la voce si deve tener conto di oltre 
40 armoniche. 

Si comprende quindi l'enorme varietà di timbri che è 
possibile produrre, sia naturalmente, sia artificialmente. 

Il timbro caratterizza lu natura del suono e molte volte 
dalla conoscenza delle sue componenti si possono trarre 
clementi per studiarne le modalità di emissione. 

Nel caso di un suono periodico, il timbro viene rappre- 
sentato mediante lo spettro . diagramma che riporta l'am- 
piezza delle successive componenti. 

Con procedimenti di carattere elettroacustico, ricor- 
rendo ad appositi apparecchi detti analizzatori, c possibile 
dedurre da una registrazione sonora la rappresentazione 
grafica dello spettro. Particolari dispositivi detti visible 
speech consentono di rappresentare l'andamento dello 
spettro di un fenomeno sonoro variabile nel tempo. 

Oltre a suoni periodici, si hanno suoni a carattere ir- 
regolare, per i quali lo spettro viene definito dall'energia 
media che compeic ad una determinata banda di fre- 
quenza: è il caso dei rumori generici, le cui componenti 
coprono con continuità o tutta o una determinata gamma 
di frequenza. 

Per fa. fisiologica si rimanda alle voci: audiometria; 
orecchio; udito. 

V. anche: rumori; ultrasuoni. 
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ACUSTICO NERVO 

Sin. : nervus acusticus ; nervus statoacusticus ; Vili paio dei 
nervi cranici. - f. nerf acoustique. - i. acoustic nerve. - 
T. Nervus acusticus. - s. nervio auditivo. 

SOMMARIO 

Anatomia (col. 436): Nervo cocleare. - Nervo vestibolare. - 

Fisiologia e patologia (eoi. 441). 


Anatomia 

È un nervo di senso che si distribuisce al labirinto mem- 
branoso e può essere considerato costituito da due nervi 
distinti : il nervo cocleare ( nervus cochleae), somatico cstc- 
rorcccttorc, che raccoglie e trasmette ai centri le informa- 
zioni uditive, e il nervo vestibolare (nervus vestiboli ), pro- 
priocettorc somatico, che raccoglie e conduce infor- 
mazioni destinate al mantenimento dell'equilibrio. Il 
nervo cocleare ha origine dal ganglio spirale (di Corti, 
gangliunt spirale cochteae ) c risulta costituito dai pro- 
lungamenti centrali delle cellule bipolari di tale ganglio; 
il nervo vestibolare è invece costituito dai prolunga- 
menti centrali delle cellule bipolari del ganglio vestibolare 
(di Scarpa, ganglium vestiboli) da cui ha orìgine. 

1 due nervi, provenendo dai rispettivi gangli, si incon- 
trano c si uniscono per costituire il nervo acustico; questo 
si dirige verso il tronco encefalico, in prossimità vici 
quale si sdoppia nuovamente e penetra nel mielencefalo. 
Le libre che lo costituiscono si portano ai nuclei di ter- 
minazione dei due nervi: cocleare e vestibolare. 

L'emergenza, dal S.N.C., del n. a. si effettua nella fos- 
setta laterale del bulbo per mezzo di due radici: una an- 
teriore t interna, vestibolare), che sorge immediatamente al- 
l’esterno del nervo intermedio, c una posteriore (esterna, 
cocleare), che fa seguito alle strie acustiche c contorna 
la faccia esterna del corpo restiforme per venire ad ac- 
collarsi alla precedente. 

Dal suo punto di emergenza, il n. a. si porta in alto, 
all'esterno c in avanti, verso il condotto uditivo interno; 
penetrato in questo, si biforca nei due nervi cocleare e 
vestibolare, che si portano ai rispettivi gangli e ai loro 
territori di distribuzione. Nella cavità cranica il n. a. cor- 
risponde: in avanti, al corpo dell'occipitale, al seno petroso 
inferiore c alla faccia posteriore della piramide; indietro, 
incrocia la parte interna del peduncolo cerebellare medio 
c sfiora il margine anteriore del fioccuto; superiormente, 
è in rapporto con i nervi intermedio e facciale, unito ai 
quali decorre; in basso, c in rapporto con i nervi IX. X c XI. 

Nel condotto uditivo interno il n. a. è situato inferior- 
mente e si dispone in forma di doccia concava in alto, 
per accogliere il facciale e l'intermedio che vi poggiano 
sopra. In prossimità del fondo del condotto il n. a. si divide 
nei due rami cocleare c vestibolare. 

Nervo cocleare 

Di aspetto nastriforme, si dirige verso Varca cochteae c si suddi- 
vide in numerosi fuscelli di fibre, i quali si dispongono a spi- 
rale e. attraverso il tratto spirale fora minoso. penetrano nei 
canali longitudinali del modioio raggiungendo il ganglio spi- 
rale. che occupa il canale del modioio. Tale ganglio c costituito 
quasi esclusivamente di cellule bipolari oppositopolari. Le 
fibre periferiche provenienti dal ganglio spirale penetrano iv’h 
lamina spirale dove formano un plesso, quindi, attraverso i fori 
del labbro vestibolare del solco spirale interno, giungono al- 
l'organo del Corti. 

Ter mina rione e vie centrali. - I rami centrali delle cellule op- 
positopolari del ganglio cocleare, entrati nel nevrasse attraverso 
la radice posteriore o cocleare, in parte si div ìdono in un ramo 
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Fig. I. In A nuclei terminali del nervo cocleare e loro connessioni centrali: 

2) Rad 


> Radice vestibolare sezionata all'entrata nel bulbo: 


trapezoide; 

supcriore . O — .. — — , , „ , . «... vas , M , v . w , u f % * p % , WB w viita^iui vci uu^icu etnici n»c 

10) Lcmnisco laterale; 11) Fascio piramidale; 12) Peduncolo cerebellare inferiore; 13) Pavimento del IV ventrìcolo; 14) Lacui 
7?" <nclla P ar,c des,ra della figura i nuclei c i fasci sono accennati solo nei contorni); 15) Nucleo rosso; 16) Lcmnisco mediale- 
17) Corpo genicolato interno; 18) Tubercolo quadrigemino posteriore: 19) Lemnisco laterale; 2<J) Acquedotto di Silvio; 21) Ta- 
lamo ottico; 22) Nucleo Icnticolare; 23) Scissura di Silvio; 24) Lobo temporale. 

InBoriginc apparente del n. a.: 1 ) Emincntia terra: 2) Plesso corioidco; 3) Ala bianca interna; 4) Ala cinerea; 5) Oliva; 6) Barbe 
del calamo; 7) Nervo facciale; 8) Nervo intermedio; 9) N. a.; IO) Nervo trigemino. 

In C nuclei terminali del nervo vestibolare: 1) Radice cocleare con il nucleo cocleare dorsale (2) c il nucleo cocleare ventrale (3): 
4) Radice vestibolare; 5) Nucleo dorsale interno; 6) Nucleo vestibolare laterale odiDeiters; 7) Nucleo vestibolare dorsale odi 
Bcchtcrcw; 8) Radice discendente o inferiore dell'acustico; 9) Peduncolo cerebellare inferiore; IO) Radice inferiore del trigemino • 

11) Lcmnisco mediale; 12) Fascio piramidale. 

In D schema della distribuzione del n. a.: I) Tronco del n. a.; 2) Nervo cocleare coni fasci destinati a quella parte della coclea 
che c stata asportata (2*); 3) Nervo vestibolare; 4) Ganglio cocleare c decorso delle terminazioni del nervo cocleare neirintcrno 
del modiolo; 5) Ramo destinato alla porzione vestibolare del canale cocleare con il ganglio di Bocttchcr (6); 7) Nervo vestibolare 
supcriore che fornisce il nervo otricolare (8), il nervo ampollarc supcriore (9) e il nervo ampollarc esterno (IO); 11) Nervo vesti- 
bolare inferiore che fornisce il nervo saoculare (12) c il nervo ampollarc posteriore (13); 14) Ganglio vestibolare; 15) Nervo fac- 
ciale nella seconda porzione del suo canale; 16) Staffa nella finestra ovale; 17) Grande nervo petroso superficiale; A) Vestibolo; 
B) Otricolo; C) Sacculo; D) Porzione iniziale del canale cocleare; E) Ampolla del canale semicircolare posteriore; F) Chiocciola. 
X-X ) Linea mediana. ( Modificata da schemi de! Teina- Lutar jet ). 
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ascendente e un ramo discendente, in parte restano indivisi. 
Comunque, tanto gli uni che gii altri si portano ai seguenti 
nuclei principali di terminazione del nervo cocleare: nucleo co- 
cleare ventrale ( nucleus terminali ven traili nervi cochleae, nucleo 
accessorio) c nucleo cocleare dorsale ( nucleus terminali s dor- 
sali nervi cochleae, nucleo del tubercolo acustico). 

Il nucleo cocleare ventrale, situato sul lato antcromcdialc 
del corpo restiformc. è compreso tra i fasci delle due radic. 
del n.a. Il nucleo cocleare dorsale, situato postcrolatcralmcntc 
al nucleo cocleare ventrale, determina il rilievo conosciuto col 
nome di tubercolo acustico. 

I rami ascendenti della radice terminano in parte nel nucleo 
cocleare ventrale, in parte nel nucleo cocleare dorsale. I rami 
discendenti terminano nel nucleo cocleare ventrale. I rami indi- 
visi terminano nel nucleo dorsale. Dai pirenofori del nucleo 
cocleare ventrale si dipartono fibre che raggiungono i nuclei 
olivare supcriore c trapezoide omo- ed eterolaterali. Le fibre 
che vanno ai nuclei trapezoide c olivare del lato opposto costi- 
tuiscono il corpo trapezoide. Dai pirenofori del nucleo co- 
cleare dorsale si dipartono fibre che raggiungono la superficie 
del IV ventricolo (strie acustiche), si portano mcdialmentc e. 
in corrispondenza del solco mediano, si approfondiscono, si 
incrociano con quelle del lato opposto e terminano nei nuclei 
olivare supcriore c trapezoide. Talune fibre provenienti dai nu- 
clei cocleari si porlano, senza incrociarsi, a far parte del le- 
mnisco laterale, altre raggiungono la sostanza reticolare del leg- 
mento pontino. Per mezzo del Icmnisco laterale, fascio nastri- 
forme ascendente, i ncuriti provenienti dall'oliva, dal corpo 
trapezoide o direttamente dai nuclei cocleari si portano al me- 
sencefalo e quivi alcuni terminano nei tubercoli quadrigemini 
posteriori c nei tubercoli quadrigemini anteriori dei due lati; 
altri si portano al talamo, mentre la maggior parte di essi rag- 
giunge il corpo genicolato mediale. Lungo il Icmnisco laterale 
alcuni neuriti si interrompono nel nucleo del lemnisco laterale, 
dal quale si dipartono altri ncuriti che restano, nella quasi to- 
talità, a far parte del Icmnisco stesso. 

Dai corpi genicolati mediali c, in minore numero, dai tuber- 
coli quadrigemini posteriori, si dipartono ncuriti che, passando 
per il braccio posteriore della capsula interna ( radiazioni acusti- 
che), raggiungono i centri corticali primari nella metà anteriore 
della circonvoluzione temporale superiore. Ncuriti di associa- 
zione connettono tali centri con quelli secondari c superiori. La 
via acustica centrale c assai ricca di fibre ricorrenti che, originate 
nel talamo, nella lamina quadrigemina, nei nuclei olivare supc- 
riore e trapezoide, terminano nei nuclei cocleari. 

II nervo cocleare oltre alle fibre afferenti contiene, nel suo 
ultimo tratto, anche fibre efferenti che gli provengono per mezzo 
di un ramoscello anastomotico (di Oort) dal nervo vestibolare. 
Tali fibre, che hanno origine dai complessi olivari superiori omo- 
ed eterolateralc e dalla sostanza reticolare, raggiungono le cel- 
lule acustiche. Le fibre efferenti fanno parte di un meccanismo 
di controllo delle sensazioni cui possono partecipare anche centri 
più rostrali. Gli impulsi centrali eserciterebbero una parziale 
azione inibitrice dell'attività delle cellule sensoriali c permette- 
rebbero una reciproca influenza tra le due chiocciole. 

Nervo vestibolare 

Dopo un breve decorso, nel fondo del condotto uditivo interno, 
incontra il ganglio vestibolare, che può presentarsi unico o 
costituito da diversi ammassi di cellule. Il ganglictto descritto 
da Boettcher non rappresenterebbe che uno di tali animassi 
dislocato lungo la branca inferiore del nervo vestibolare. 

Il ganglio vestibolare c costituito, per la massima parte, 
ila cellule bipolari oppositopolari piuttosto piccole: tuttavìa 
si notano anche cellule a T simili a quelle dei gangli spinali. 
Tali cellule, disposte a gruppetti, rappresenterebbero piccole 
porzioni del ganglio genicolato, dislocale nel ganglio vestibo- 
lare. In quest’ultimo si nolano pure fibre amieliniche che for- 
mano grovigli attorno alle cellule gangliari. Le libre periferiche 
del ganglio si raccolgono a formare due rami: uno supcriore, 
denominato anche nervo otricolcampollarc (nervus tt triculo • 
ampuUoris), e uno inferiore. Il ramo superiore si porta al ve- 
stibolo attraverso i forchini dell'arca vestibolare supcriore c 
si divide tosto in diversi rami che sono: l 'otricolare (ramus atri- 
culi) per la macula acustica dell’otricolo, rampollare superiore 
c Vampt> Ilare laterale per la cresta acustica dei canali scmi- 
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big. 2. Schema dei sistemi efferenti cocleare c vestibolare. 
(Da un lato è rappresentato il sistema efferente cocleare, dal- 
l’altro quello vestibolare). V) nuclei vestibolari; O) complesso 
olivare superiore; R) sostanza reticolare; NO nervo cocleare; 
NV) nervo vestibolare; Osi) ramo anastomotico di Oort; I ) fibre 
olivococleari crociate: 2) fibre olivococleari dirette; 3t fibre 
reiicolococleari; 4) fibre vestibolari efferenti; 5) fibre reticolo- 
vestibolari. 


circolari supcriore e laterale e un esile ramo per la macula del 
sacculo. 

Il ramo inferiore si divide pur esso in diversi ramoscelli: il 
nervo sacculare ( nervus sacculi) che, giunto in corrispondenza 
dell'area vestibolare inferiore, penetra attraverso i lordimi che 
essa presenta c riesce alla macula cribrosa media del vestibolo 
distribuendosi alla macula acustica del sacculo; il nervo am- 
pollare posteriore (nervus ampttllac posteriori) che, passando 
per il foranten singolare, si porta c si distribuisce alla cresta 
acustica del canale semicircolare posteriore, c infine un sottile 
tronchicino che va al canale cocleare. 

1. Anastomosi. - Sono descritte due anastomosi tra l'inter- 
medio c il nervo vestibolare: una laterale (inferiore, esterna) a 
livello del ganglio vestibolare, c una mediale (superiore, interna) 
nel condotto uditivo interno. Da alcune ricerche risulterebbe 
che l'anastomosi laterale e costituita dai prolungamenti delle 
cellule del ganglio genicolato dislocate nel ganglio vestibolare; 
i prolungamenti centrali di queste cellule decorrono col nervo 
vestibolare per passare poi nella radice inferiore dell'inter- 
medio c penetrare con essa nel bulbo. L'anastomosi mediale 
sarebbe apparente, si tratterebbe cioè di un semplice accolla- 
mene di fibre. 

2. Terminazione e vie centrali. - Le fibre del nervo vestibo- 
lare penetrano nel bulbo in massima parte attraverso la radice 
anteriore o vestibolare; un coefficiente di fibre, quelle dei rami 
ampollare e sacculare inferiore, è invece contenuto nella radice 
posteriore o cocleare. Penetrate nel bulbo, tutte le fibre del 
nervo vestibolare si portano obliquamente in dentro c dor- 
salmente verso il pavimento del IV ventricolo; durante questo 
tragitto, decorrono tra il corpo restiformc e la radice discen- 
dente del trigemino, quindi si biforcano dando origine a rami 
ascendenti c a rami discendenti. I primi, unendosi, formano 
la radice ascendente, i secondi la radice discendente: alla co- 
stituzione delle due radici partecipano anche libre indivise. 
Le fibre di ambedue le radici terminano per la massima parte 
nei seguenti nuclei del nervo vestibolare: nucleo vestibolare la- 
terale (nucleus terminali laterali nervi vestibuli, nucleo dor- 
sale laterale), nucleo vestibolare mediale ( nucleus terminali me- 
diali nervi vestibuli, nucleo principale, nucleo dorsale mediale, 
nucleo triangolare), nucleo vestibolare dorsale (nucleus termi- 
nali dorsaUs nervi vestibuli. nucleo superiore), nucleo della 
radice discendente (nucleus terminali spinali nervi vestiboli, 
nucleo vestibolare inferiore). Il nucleo vestibolare laterale e 
situato al disotto dell'angolo laterale del IV ventricolo; il 
nucleo vcstilndarc mediale, situato postcromcdialmcnlc rispetto 
al precedente, corrisponde all'ala bianca esterna del pavi- 
mento del IV ventricolo c. in sezione trasversale, ha forma 
triangolare. £ in rapporto lateralmente con la radice discendente 
del vestibolare c si continua col nucleo laterale, mcdialmentc 
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col nucleo intercalato <di Staderìni). Il multo vestibolare dor- 
sale è situato postcrolalcralmenle al nucleo laterale; mentre 
quello della ratine discendente è posto caudalmente al nucleo 
mediale col quale si continua. 

Delle due radici del nervo vestibolare la discendente dà rami 
collaterali ai nuclei mediale c laterale c rami collaterali c ter- 
minali al nucleo della radice discendente; la radice ascendente 
dà rami collaterali c terminali ai nuclei laterale e dorsale, in 
gran parte le sue libre si continuano invece lateralmente e, 
per il corpo rcstiformc, si portano al nucleo del tetto c alta 
corteccia del verme del cervelletto (fibre radicolocercbcllari». 
Tali fibre partecipano alla costituzione del fascio sensitivo di- 
retto (di Ldingcr) insieme ad altre provenienti dai nuclei ve- 
stibolari c sensitivi dei nervi V, VII, IX c X. Dal nucleo vesti- 
bolare mediale e dal nucleo della radice discendente partono 
fibre che si portano al nucleo vestibolare laterale, alla sostanza 
reticolare c ai fascicoli longitudinali mediali d'ambo i lati. 
Dal nucleo vestibolare laterale si dipartono fibre che vanno 
al cervelletto (fibre nuclcoccrcbellari), al midollo (fascio ve- 
stibolospinale diretto c crociato), alla sostanza reticolare c al 
fascicolo longitudinale mediale dei due luti. Dal nucleo vesti- 
bolare superiore partono fibre nuctcoccrcbcllan, altre che si 
portano al fascicolo longitudinale mediale omo- cd etcrolatc- 
rale e altre infine che vanno al nucleo omonimo del lato opposto. 
Mediante il fascicolo longitudinale mediale le fibre provenienti 
dai nuclei vestibolari pervengono ai nuclei di altri nervi (im- 
portanti, per spiegare il nistagmo vestibolare, quelle che si 
portino ai nuclei degli oculotnotorii. ai nuclei miorabdotici. 
al nucleo rosso, alle eminenze quadrigemelle, al nucleo com- 
messura le c al talamo. 

Dal cervelletto, cui giungono fibre dal ganglio c dai nuclei 
vestibolari, vengono elaborati impulsi che raggiungono la via 
motrice indiretta, o si portano direttamente ai nuclei motori 
spinali (via cercbellospinalc), o al nucleo vestibolare laterale. 

Gli eccitamenti vestibolari, oltre che attraverso la loro estrin- 
secazione in riflessi, pare che possano rendersi coscienti diret- 
tamente mediante le vie: cercbellorubrotalamica. talamocor- 
ticale c vcstibolotalamica, talamocorticale. 

L'arca di proiezione corticale delle aderenze vestibolari sa- 
rebbe situata nel giro temporale superiore. 

Oltre alle fibre efferenti che raggiungono il nervo cocleare, 
per mezzo del ramo anastomotico di Oort (v. sopra), il nervo 
vestibolare contiene fibre efferenti proprie provenienti dalla 
sostanza reticolare nonché da nuclei del nervo stesso (specie 
dal nucleo laterale). Tali fibre, che si portano alle cellule recct- 
trici, espleterebbero una funzione di controllo esercitando 
una modica azione inibitrice sull'attività dei recettori. 

Bibliografia 

Brodai A., Pompeiano O . Walbcrg F., The Vestibufor nuclei 
and iheir connection*. Anatomy and functiona I correlations, 
1962, Oliver & Boyd, l.ondon. 

Carpcntcr M. B., The incendine vesiihulur svi/cm and its rela- 
tionship to conjugate hor contai eye nunements , in The vestih- 
ular system and its diseasr, 1966. Wolfson. Philadelphia. 
Fex J., The olivocochlear feedback system, in Sensorinrurai 
hearing processes and disarders, 1965, Churchill, London, 
Gacck R. K.. Afferent auditor v neural system , in Sensorineural 
hearing processes and disorders, 1965, Churchill. London, 
Gacck R. R., The efferent vestibular pathway , in The vesiibuktr 
system and its discase. 1966. Wolfson. Philadelphia. 

Rossi G.. in Le basi onnfi/ un donali delle se uso doni acustiche, 
Relaz. XXIII Raduno Gruppo Otorinolaring, Alta Italia, 
1965. Tip. Toso, Torino. 

ara. io capurro 

Fisiologia e patologia 

Alla distinzione anatomica corrisponde quella funzionale: 
il nervo cocleare è infatti destinato esclusivamente alla 
funzione uditiva (v. udito), mentre il nervo vestibolare è 
destinato alle funzioni di et/uilibrio (v.) e di postura (v.); 
v. anche: vestibolare apparato. 

Le vie c i centri cocleari e vestibolari possono venire 
interessati da processi morbosi differenti per natura e sede. 

Nelle affezioni flogistiche o degenerative dell'apparato 
cocleare c vestibolare (v. orecchio; otiti; vestibolare 
apparato) può essere leso, assieme alle cellule dell’epi- 
telio neurosensoriale, il prolungamento periferico della 


cellula ganglionarc (ganglio di Corti o ganglio di Scarpa). 

Da Dix c Hullpikc (1952) c stata descritta una neuronite 
vestibolare il cui sintomo principale è costituito da crisi 
vertiginose, senza interessamento della funzione cocleare, 
spesso associate a malessere febbrile c a flogosi acuta 
(virale) delle prime vie aree. 

Una significativa riduzione della risposta allo stimolo 
galvanico, presente in queste forme (maggiore di quanto 
non si osservi nella malattia di Ménière), dcponc per una 
grave lesione del ganglio di Scarpa. 

Piuttosto rare le nevriti delPVIII (che possono asso- 
ciarsi ad una nevrite del VII) nelle quali l'episodio acuto, 
di solito unico, lascia come postumo un deficit assai 
grave della funzione cocleovestibolure. Audiomctricamcme, 
l'ipoacusia pantonalc è di tipo « percettivo » c non si 
accompagna al fenomeno del rccruìtment . 

La lue. nel periodo secondario «_• terziario, può essere 
causa (oggi assai rara) di meningoneurite dell'acustico. 

L'espressione sordità centrali designa alterazioni udi- 
tive diverse per quadro clinico, substrato anatomico c 
meccanismo patogcnelko. 

Diremo che sul piano anatomico (che qui specificata- 
mente ci interessa) queste forine sono legate a una le- 
sione dei centri o delle vìe cocleari, dalla zona dei nuclei 
cocleari bulboprotubcran/iali fino all'arca di proiezione 
temporale di Heschl. Clinicamente, di solito la soglia to- 
nale è poco c in modo non caratteristico abbassata, mentre 
vi sono interessamento della comprensione verbale c mu- 
sicale c deterioramento dei fenomeni di integrazione udi- 
tiva. Tumori, vasculopatie, sclerosi multiple, ctc. stanno 
alla base di queste lesioni. 

Le lesioni che causano le sindromi vestibolari centrali 
Interessano le vie c i centri coclcovcstibolari, dai nuclei 
bulboprotuberanziali fino alle proiezioni corticali. La sen- 
sazione vertiginosa, l'instabilità nella posizione eretta (man- 
canza di equilibrio), il nistagmo spontaneo, i segni di 
interessamento neurovegetativo caratterizzano il quadro 
clinico di queste forme. 

L’Interessamento, per fatto tossico o per lesione vascu- 
lopatica, dei nuclei vestibolari e della sostanza reticolare 
del bulbo è la causa più frequente di tale sintomatologia 
(sindrome vestibolare nucleoreticolare di De Klcjn-Arslan). 

È da notare che, a livello del sistema cerebrale, centri 
e vie cocleari, e centri c vie vestibolari sono nettamente 
separati: le due sindromi centrali, cocleare e vestibolare, 
sono quindi sempre (o quasi sempre) dissociate. 

Nella fisiopatologia del sistema cocleare c vestibolare 
dobbiamo ancora considerare l'azione inibitrice dei fasci 
di fibre afferenti (Galambos; Sala). 

Ai tumori primitivi del tronco nervoso dell'acustico sarà 
data adeguata trattazione nella voce: endocranici tumori. 

Fattori traumatici diretti raramente determinano lesioni 
dei n.a., che possono più frequentemente essere interessati 
attraverso un meccanismo indiretto (frattura della base 
con schiacciamento del nervo). 

I n.a. possono inoltre essere lesi da processi flogistici 
di vicinanza (pctrosite, leptomeningite) o per fatti com- 
pressivi (peri radieoi ite in fase cicatriziale, restringimento 
del canale acustico interno nella malattia di Page!, ctc.). 
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ADAMANTINOMA 

F. adamantinome. - i. adamantinoma. - t. Adantanùnom. - 
S. adamantoma ; adamantinoma . 

L'adamantinoma è un tumore che riproduce l'epitelio del- 
l'organo dello smalto embrionale. Esso si origina per una 
proliferazione dei residui paradentari cd c detto anche 
epitelioma adamantino. La sua sede di elezione è la man- 
dibola c meno spesso il mascellare supcriore. È stato però 
in qualche caso riscontrato in altra sede (nella tibia, nel- 
l'ipofisi, nel palato duro, nelle ghiandole salivari), sia 
sotto forma di a. puro, sia facente parte di tumori misti. 
V. anche: denti. 

RED. 

ADAMS-STOKES, SINDROME DI: v. morgagnj- 

ADAMS-STOKES, SINDROME Di; BLOCCHI CARDIACI. 

ADATTAMENTO 

f. adaptation. - i. adaptation. - t. Anpassung. - s. adaptaciun. 

SOMMARIO 


Biologia (col. 443). • Psicologia (col. 455). 


Biologia 

È molto diffìcile, forse impossibile, dare una definizione 
breve e icastica dell'adattamento; e ci sembra preferibile 
che il lettore vi arrivi progressivamente. Possiamo dire, 
per il momento, che a. biologico significa congruenza 
degli organismi con l'ambiente. Gli organismi viventi sono 
pervasi da un flusso incessante di materia e di energia, 
e per mantenere questo continuo metabolismo (quando 
cessa, è la morte) devono restare sempre in rapporto con 
l'ambiente. Un organismo vivente è dunque un tipico si- 
stema aperto, e l’apporto di energia dall'esterno permette 
il mantenimento e l'accrescimento delle complesse strut- 
ture che lo caratterizzano. È curioso che questa situazione, 
perspicua e ovvia, sia passata per lungo tempo inosser- 
vata. si direbbe sia stata volutamente ignorata, da tanti 
biologi e non soltanto da gente sprovveduta; e che per 
tanto tempo si sia ricamato sul tema dell'improbabilità 
che un organismo vivente mantenga il suo ordine, sfugga 
alla tendenza a raggiungere lo stato caotico, la ritardi 
fino al momento della morte, e sappia trasmettere questo 
ordine improbabile ai discendenti. Si è arrivati cosi ad 
affermare che nel mondo dei viventi operano forze spe- 
ciali, slanci vitali, entelechie, che non operano nell'enorme- 
mente più vasto, anche se più semplice, mondo inorganico; 
forze soprannaturali, nel senso che sono capaci di sospen- 
dere c contrastare le leggi naturali fìsiche, e di realizzare 
fenomeni che andrebbero contro il secondo principio della 
termodinamica, dell'aumento dell’entropia, ineluttabile 
in ogni sistema isolato. Ma in effetti, abbiamo detto, 
una struttura vivente, a qualsiasi livello considerata (un 
individuo o una sua parte: una cellula, un organulo cel- 
lulare come un cromosoma o un mitocondrio o una ma- 
cromolecola proteica o di ac. nucleico; o un complesso 
di individui: una popolazione, una comunità ecologica) 
è un sistema aperto, che, per adoperare un'efficace espres- 
sione di Schròdinger, si alimenta di entropia negativa, 
assorbe continuamente ordine dall'ambiente. Così, gli or- 
ganismi autotrolì sono capaci di enormi sintesi, di costruire 
cioè sostanza organica a partire da composti molto sem- 
plici assunti dall'ambiente c da un apporto di energia 
proveniente anch'essa dall'esterno. Le piante verdi, che 
rappresentano la quasi totalità degli organismi autotrofì, 
compiono queste sintesi a partire dall'acqua c dall'ani- 


dride carbonica, da composti inorganici di N, P. Z, Fe, etc., 
c, come sorgente di entropia negativa, dalla luce solare, 
cioè da energia radiante che viene trasformata in energia 
chimica e immagazzinata in molecole contenenti i cosid- 
detti legami ad alta energia (v. fotosintesi clorofil- 
liana; nutrizione). Gli organismi eterotrofi (molti bat- 
teri, i funghi c tutti gli animali dai Protozoi all'Uomo) 
sono incapaci di tali sintesi complete, e si cibano di com- 
posti organici complessi (di origine vegetale gli erbivori, 
di altri animali i carnivori) che degradano liberandone 
energia. In ultima istanza la quasi totalità degli orga- 
nismi viventi (fatta eccezione per alcuni gruppi di batteri 
chemiosintetici) dipende dalla luce solare; e cosi all'en- 
tropia negativa, che è misura dell'ordine continuamente 
realizzato nel mondo della vita, corrisponde (‘aumento 
dell'entropia positiva della massa solare. 

L'ambiente in cui vivono gli organismi va inteso in 
senso fìsico (l'acqua, l'aria, la luce; i composti inorganici 
assunti dal suolo o dall'acqua; il clima; etc.) e biologico, 
per la presenza di altri organismi che forniscono alimento 
agli eterotrofi, e per la convivenza di forme diverse in una 
simbiosi che può essere di tipo parassitario, mutualistico, 
ecologico, sociale. Gli esempi sono innumerevoli: un pa- 
rassita intestinale; i licheni con la simbiosi mutualistica 
di alghe c funghi; la coesistenza stessa di piante verdi, 
che assorbono CO, e liberano O., e di animali, che si 
cibano direttamente o indirettamente di piante e liberano 
con la respirazione CO,; un complesso ecologico, quale 
una foresta o una barriera corallina, con le faune carat- 
teristiche a loro associate; una comunità di una qualsiasi 
specie di insetti sociali; una città, uno stato. con i loro com- 
plessi rapporti tra singoli cittadini, famiglie e classi so- 
ciali, con le colture agricole e le industrie, i supermercati 
e le centrali elettriche che forniscono l’entropia negativa 
per il mantenersi c l'evolversi del tessuto sociale. 

Condizione indispensabile perché gli organismi vivano, 
si riproducano, si sviluppino, evolvano è dunque lo sta- 
bilirsi di rapporti con l'ambiente, c più precisamente di 
una congruenza, di un a. all'ambiente. Un organismo ina- 
dattato muore; un'intera popolazione male adattata peri- 
dita, il tasso di mortalità superando quello di natalità, 
e si estingue. 

Gli a., abbiamo detto, sono innumerevoli, a qualsiasi 
livello, dall'organismico al molecolare. Quelli noti a tutti 
sono i più vistosi, che interessano strutture macrosco- 
piche esterne: le ali per il volo negli uccelli c nei pipi- 
strelli; il corpo a modellatura idrodinamica nei pesci 
buoni nuotatori, appiattito invece in quelli strettamente 
adattati alla vita sul fondo, come le razze e le sogliole. 
Ma innumerevoli sono le strutture adattate per una de- 
terminata funzione in relazione ad un certo modo di vi- 
vere del portatore, o semplicemente per vivere. Per esem- 
plificare con strutture a livello molecolare, si può accen- 
nare agli enzimi, macromolecole di natura proteica, che de- 
vono avere una forma (la cosiddetta struttura terziaria) 
precisa, con un « sito attivo » specifico per ogni tipo di 
molecola enzimatica, per riconoscere c per accogliere le 
molecole su cui devono agire (v. enzimi). E poiché la 
struttura terziaria è ottenuta col ripiegamento delle ca- 
tene pcptidichc c dipende dalle precise sequenze degli 
aminoacidi che compongono le singole catene, si com- 
prende che basta la sostituzione di pochi, magari di un 
solo aminoacido, in posizione strategica, per alterare la 
forma dell'enzima e inattivarlo. La mancanza di un en- 
zima importante può avere conseguenze gravissime per 
l’intero organismo, fino alla letalità. Ecco due esempi. 
Non c'è dubbio che l’efficienza dei centri nervosi superiori 
rappresenta nella nostra specie uno degli a. più impor- 
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tanti. Orbene, basta una modifica di struttura nella mo- 
lecola di un enzima, la fenilalaninidrossilasi, dovuta a 
sua volta alla modifica strutturale del gene che ne dirige 
la sintesi, perche le persone portatrici del gene mutato 
non siano in grado di ossidare l*ac. fenilpiruvico, che è 
eliminato con Purina, ma rimane pur sempre in circolo 
a un tasso sufficientemente elevato da esercitare un'azione 
tossica sui centri nervosi e rendere il soggetto tarato un 
debole di mente (v. aminoacidurie; oligofrenie). Un 
altro esempio può essere fornito dalla struttura delle mo- 
lecole di emoglobina (Hb) trasportarne! di O*. Nell’uomo 
quasi tutta PHb è della cosiddetta varietà A; ma nell'em- 
brione compare per prima una HbF (fetale) che viene 
gradatamente sostituita dalla A verso la nascita e nei 
primi mesi successivi. Questa HbF, diversa dalla A per 
un certo numero di aminoacidi, rappresenta un a. alle 
condizioni di vita intrauterina, perche più efficiente nella 
captazione dell*0 8 a basse tensioni. La semplice sostitu- 
zione di un solo aminoacido in una delle due coppie 
di catene peptidichc che complessivamente costituiscono la 
molecola della HbA può causare un danno gravissimo, 
rallentando la velocità di sintesi dcll'Hb, o rendendo in- 
stabile la sua molecola, il che provoca anemie e crisi 
emolitiche gravi o gravissime. Si conoscono infatti per la 
nostra specie varie forme di anemie ereditarie, dovute al 
fatto che il gene responsabile della costruzione di uno dei 
due tipi di catene dell'Hb è mutato in un solo punto. 
La cosiddetta anemia falciforme , letale o sublctale. è do- 
vuta alla presenza di una HbS, che differisce dalla HbA 
per la sostituzione di un solo aminoacido (una vaiina 
al posto dell'ac. glutammico) dei 146 che costituiscono 
una delle due varietà di catene peptidiche (v. emoglobine; 
EMOGLOBINOPATtE). 

Nei muscoli di tutti i Vertebrati esiste, più o meno ab- 
bondante, una mioglobina (v. mioglobine), a molecola più 
piccola di quella delle Hb perché formata da una sola 
catena pcptidica, ma portatrice anch’essa di un gruppo 
cme capace di assumere e cedere 0 t . La mioglobina man- 
tiene nei muscoli una certa riserva di O,. ed è partico- 
larmente abbondante nei Cetacei, che possono cosi ri- 
manere a lungo in immersione (il capodoglio per più 
di I h). 

Quest’ultimo esempio ci porta ad un’altra considera- 
zione : che un a. è realizzato di rado con una sola partico- 
larità strutturale, ha cioè un solo gene responsabile della 
sua trasmissione ereditaria. Per il riadattamento dei Ce- 
tacei alla vita nei mari (essi derivano molto probabil- 
mente da Mammiferi C'reodonti, cioè da Carnivori pri- 
mitivi) mollissime strutture (c quindi funzioni) si sono 
messe a punto, armoniosamente integrate. Gli arti ante- 
riori si sono trasformati in pinne, e i posteriori sono ri- 
dotti a rudimenti minimi; tutta la forma del corpo si è 
alterata, assumendo un profilo idrodinamico; la muscola- 
tura si è rimodcllata; le narici sono arretrale in posi- 
zione frontale per permettere l'inspirazione c l'espirazione 
con la testa appena affiorante, e per far ciò quasi tutte 
le ossa del cranio hanno modificato la loro forma; la 
laringe si è innalzata, l’epiglottide si è incastrata nelle 
narici posteriori; è rimasta la respirazione polmonare, ma 
i polmoni sono diventati molto più clastici, per aumen- 
tare la rapidità dell'inspirazione; nell'occhio il cristal- 
lino è sferico, come nei pesci, per compensare la funzione 
diottrica della curvatura corneale, diventata inefficiente 
perché l’acqua ha quasi lo stesso indice di rifrazione della 
cornea; infine, i Cetacei hanno perso la funzione olfat- 
tiva (le fosse nasali non devono essere invase dall'acqua, 
c le narici, fomite di valvole, si aprono soltanto nei brevi 
istanti dell'affioramento), ma in essi è diventato molto 


efficiente l’udito. I delfìni emettono in immersione suoni 
ad alta frequenza con i quali comunicano nella loro vita 
gregaria e con i quali probabilmente possono individuare 
le prede, raccogliendone l'eco. Correlativamente i nuclei 
cocleari e i centri acustici superiori si sono molto svi- 
luppali; nel nucleo cocleare ventrale del rombencefalo si 
contano 15 volte, e nei tubercoli quadrigemini posteriori 
Il volte più neuroni che nell’uomo. Altri particolari: ri- 
comparsa di una dentatura di tipo rcttiliano, con una fila 
numerosa di denti conici da preda nei delfini; sostitu- 
zione dei denti con fanoni nelle balene, per filtrare e trat- 
tenere i piccoli organismi del plancton, un modo di nu- 
trirsi molto efficiente, che ha permesso l'acquisizione di 
una taglia gigantesca, la massima raggiunta da qualsiasi 
animale in qualsiasi era geologica. La scomparsa della 
pelliccia non c un carattere adattativo, ma semplicemente 
la perdita di una struttura diventata inutile; però si è 
sviluppato uno spesso pannicolo adiposo, che funge da 
coibente, necessario in un animate a sangue caldo. Tanti 
altri particolari si potrebbero aggiungere. Ancora più com- 
plessi furono gli a. per superare la frontiera acqua-terra, 
dai Pesci Crossopterigi agli Anfibi: chcratinizzazionc del- 
l'epidermide; trasformazione delle pinne in arti; rimaneg- 
giamento profondo della muscolatura assiale e appendi- 
colare; maggiore efficienza delle sacche polmonari (già 
presenti nei Crossopterigi) e una circolazione doppia, an- 
cora incompleta ma già con cuore a due atri separati; 
c una complessa metamorfosi, quando alla fine della vita 
larvale acquatica scompaiono le branchie e l'animale si 
fa terrestre a respirazione aerea; comparsa di un orec- 
chio medio, col timpano e un ossicino, la staffa (alla 
quale si aggiungeranno nei Mammiferi il martello e l'incu- 
dine), per la raccolta delle onde sonore, più difficile quando 
queste sono trasmesse dall’aria che dall’acqua incompri- 
mibile. Nuove complesse trasformazioni segnano il pas- 
saggio dagli Anfibi ai Rettili, animali completamente svin- 
colati dall’acqua, capaci di deporre sul terreno uova for- 
nite di un guscio, dove si sviluppa un embrione protetto 
da un sacco amniotico ripieno di liquido, che lo fa vi- 
vere in un ambiente acquatico di tipo ancestrale, e con 
un’allantoide, altro annesso embrionale, che si stratifica 
sotto il guscio, per gli scambi respiratori (e che nei Mam- 
miferi contribuisce alla formazione della placenta, for- 
nendole i vasi ombelicali). 

Spigoleremo ancora qualche esempio di a., imbarazzati 
soltanto dalla scelta. Numerose strutture caratterizzano Fa. 
al pascolo prativo degli Ungulati, c in particolare di quelli 
meglio adattati alla corsa, quali i cavalli e le gazzelle, 
animali agili, di contro ad altri animali graviportali, quali 
il rinoceronte o l'ippopotamo, con piede non più pianti- 
grado, come nei Mammiferi meno specializzati, ma digi- 
tigrado, anzi unguligrado, poggiante cioè sul suolo con 
l’ultima falange, rivestita da uno zoccolo, di un solo dito 
(il cavallo) o di due (i Ruminanti), le altre dita essendo ri- 
dotte a stiletti rudimentali, c con la regione metacarpale 
allungata. Questi a. alla corsa facilitano gli spostamenti 
nelle ampie distese prative e la possibilità di sfuggire ai 
grandi carnivori; e per Fa. ad un pascolo dove predomi- 
nano graminacee spesso coriacee, la dentatura si è mo- 
dificata, sono diventati rudimentali i canini c si è messa 
a punto una batteria di denti a crescita prolungata, c 
quindi a corona alta, con la superficie masticatoria ampia, 
squadrata c quasi pianeggiante. Spesso gli Ungulati hanno 
vita gregaria, vanno cioè riuniti a branchi, una partico- 
larità del comportamento che migliora la difesa dai pre- 
datori. Nei Carnivori, invece, gli a. sono ben diversi: 
piede digitigrado, polidattilo e con artigli; arti comples- 
sivamente più adattati al salto che alla corsa; dentatura 
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Fig. I. Mimetismo sincripticu: A) un rettile. Brookcr(a specirumi B) un Fasmoidco che simula la forma di uno stecco; C) una far- 
falla. KaUirtui punticela e D) un altro Fasmoicleo, PhytUum sp.. che assomigliano a foglie. (A) da Grasse, B) e D) da Scortecci, C ) 
da Grani ), 


con canini sviluppati per uccidere la preda, premolari c 
molari a lamine taglienti per lacerare la carne; vita soli- 
taria o a coppie. 

Abbiamo ora accennato ad a. nel comportamento, di- 
verso in animali a diverso genere di vita. Naturalmente 
gli a. comportamentìstici o, come si vogliano chiamare, 
etologici, si associano agli strutturali. E qui possiamo ri- 
cordare i numerosi e variali tipi di caratteri sessuali se- 
condari, che differenziano il maschio dalla femmina, c che 
rappresentano a. che facilitano il riconoscimento del 
partner, o che sono esibiti nel corteggiamento (i bei colori 
e i complicati disegni del piumaggio dei maschi di molte 
specie di uccello, corteggiamento che assume forme rituali 
assai complesse; mentre la femmina, alla quale in queste 
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specie a dimorfismo molto accentuato sono esclusivamente 
affidate la cova e le cure dei piccoli, ha piumaggio di- 
messo, cioè meno vistoso di fronte ai predatori. Altri 
caratteri secondari, quali le corna, limitate al solo sesso 
maschile nella quasi totalità dei Cervidi, e in numerosi 
Bovidi, servono ai combattimenti tra maschi poligami, per 
procurarsi le femmine c stabilire la superiorità in un 
gruppo; combattimenti raramente mortali, più spesso ri- 
tualizzati c dove i perdenti si sottomettono prima di aver 
vero danno, e anche questo è un a. giovevole, perche as- 
sicura la fecondazione delle femmine da parte dei maschi 
più robusti, c non elimina i perdenti, che spesso non sono 
animali di cattiva costituzione, ma semplicemente giovani. 
Altri a. etologici complessi, molto efficienti c diversi nelle 
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diverse specie, sono da osservare nelle cure dei genitori 
per la prole, dalla nidificazione alla cova c airallcvumcnto 
dei piccoli. 

A. precisi nelle tante specie a riproduzione stagionale 
regolano i tempi, affinché la prole nasca in stagione fa- 
vorevole: spesso la preparazione al periodo degli amori, 
la maturazione dei gameti con la ripresa della spennato- 
genesi e l'accrescimento degli ovociti si iniziano preco- 
cemente. perche gli animali siano pronti al momento 
adatto. In molte specie di Uccelli c di Mammiferi l'au- 
mento delle ore di luce, che ha inizio già in inverno, è 
avvertito dai centri nervosi visivi che inviano messaggi 
ai nuclei ncurosccrctori del l'ipota tomo, aumentando la 
produzione di un neurormone che scende all'ipofisi a sti- 
molarvi la produzione degli ormoni gonadotropa che 
aumentano l'attività delle gonadi a produrre i gameti c 
gli ormoni sessuali, responsabili a loro volta dei caratteri 
sessuali secondari c del comportamento psichico. 

Speciali modalità adattative sono rappresentate da quelli 
che J. Huxley ha definito « caratteri anestetici », che eser- 
citano un effetto a distanza in quanto recepiti da recettori 
sensoriali di un altro individuo. Per quanto riguarda 
l’udito, citiamo come esempio i richiami sessuali, dal gra- 
cidare dei maschi di rana al canto di tanti uccelli che ap- 
punto si dicono canori, per il richiamo delle femmine e 
per affermare il proprio controllo sul territorio e avvertire 
della propria presenza altri maschi; e in generale tutte 
le comunicazioni sonore, fino al nostro linguaggio parlato. 
Per l'olfatto, gli odori emessi dalle femmine di farfalle 
per il richiamo dei maschi, in alcune specie da distanze 
di centinaia di metri, o quelli prodotti dalle ghiandole 
cutanee odoriparc, che in molti mammiferi stimolano l'altro 
sesso. Nella nostra specie hanno o hanno avuto questo 
ufficio le ghiandole sudorìpare apocrinc delle ascelle e, in 
forma più sofisticata, lo hanno oggi i profumi del com- 
mercio. 

Per quanto riguarda i caratteri anestetici visivi, possiamo 
ricordare che in certe specie di lucciole il maschio lam- 
peggia con un certo ritmo cui la femmina risponde, e 
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ciascuna specie ha il suo ritmo particolare. Importanti 
e numerosi sono i tanti casi di mimetismo; si possono 
distinguere al riguardo i caratteri cosiddetti sincriptici da 
quelli di mimetismo miilleriano c batcsiano. Caratteri sin- 
criptici sono quelli assunti da molti animali per occultarsi 
ai predatori. Ricordiamo le colorazioni protettive di nu- 
merosissime forme di animali dei più svariati gruppi. 
Spesso infatti sono verdi le specie che vivono Ira il fo- 
gliame: la locusta verde, la raganella, il ramarro, molti 
pappagalli delle foreste equatoriali ad alberi sempre verdi; 
animali di color marrone o sabbia abitano invece sui ter- 
reni aridi; animali bianchi vivono nelle regioni artiche; 
dove si alternano stagioni miti e nevose, troviamo specie 
a piumaggio o a pelliccia colorata destate c bianca d'in- 
verno; molti animali pelagici, quali le meduse e le salpe, 
sono trasparenti. In altri casi il mimetismo è di forma: 
parecchie specie di insetti, e perfino un rettile, somigliano 
ad una foglia, altri insetti ad uno steccolo <fig. I); alcune 
specie di pesci, ad cs. il cavalluccio marino (fig. 2). hanno 
delle lacinie cutanee che li mimetizzano sui fondi algosi. 

Il mimetismo miilleriano (da Mùllcr, il naturalista che 
l’ha descrìtto e interpretato) è presentato da molti ani- 
mali che si difendono dai predatori col veleno, come le 
api o le vespe, o con il gusto repellente della loro carne 
o di particolari secrezioni, e che hanno colorì e disegni 
cutanei i quali, ben lungi dall'essere criptici, sono anzi 
vistosissimi. I predatori imparano a non molestare queste 
prede vistose dopo un certo numero di catture, cioè dopo 
esperienze spiacevoli, che hanno però significato la morte 
di un certo numero di mimetici. Questo succede anche 
per le api c le vespe, che il più delle volte lasciano infitto 
il loro aculeo nella cute delle vittime, c per liberarsi su- 
biscono delle lacerazioni mortali. Però, pagato questo tri- 
buto, la maggior parte delle popolazioni di tipo miille- 
riano diventano costituite da intoccabili: questo mime- 
tismo c insomma utile alla specie più che ai singoli indi- 
vidui. Perché esso sia efficace, i nemici potenziali devono 
avere una vista sufficientemente buona, la capacità di im- 
parare. cioè di formare precise associazioni mentali, c la 
memoria; e questo è stato dimostrato con esperimenti pre- 
cisi. Due specie di farfalle, una a carne repellente l'altra 
gustosa, furono offerte ripetutamente a degli uccelli in- 
settivori; c mentre gli individui delle specie commestìbili 
erano sempre catturati, quelli a carne disgustosa furono 
da prima attaccati e uccisi, ma dopo poche catture i più 
numerosi superstiti erano lasciati indisturbati. Simili espe- 
rienze sono siate condotte con rospi (animali insettivori) 
c api, c con gli storni e varie specie di coleotteri, tra i 
quali le coccinelle, disgustose c a colori vistosi, che fu- 
rono quasi sempre rifiutate. 

Si parla di mimetismo batcsiano (dal nome del natu- 
ralista Batcs) per quelle specie che non sono né velenose 
nc repellenti, ma che assomigliano a specie difese dal mi- 
metismo miilleriano. Ricorderemo solamente alcune specie 
di innocue mosche che assomigliano, con le loro fasce 
gialle e nere, alle vespe o ai bombi con i quali convivono, 
la somiglianza tra due farfalle appartenenti a diverse 
famiglie (fig. 4) e quella di tre insetti, un coleottero c una 
farfalla a mimetismo miilleriano e a carni disgustose, e 
un coleottero commestibile assomigliante per mimetismo 
batcsiano, le tre specie essendo perspicue per una macchia 
rossa all'apice delle elitre o delle ali (fig. 3). 

Gli esempi di a. si potrebbero moltiplicare, fino ad occu- 
pare interi volumi, anzi sezioni cospicue di una biblio- 
teca biologica. Infatti, così come abbiamo finora ricor- 
dato gli a. presentati da animali, potremmo, con una fa- 
cile documentazione, fornire molti esempi tratti dallo 
studio dei vegetali, dai batteri alle orchidee. Basterà ri- 
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Fig. 3. a) c h). Mimetismo mdlleriano di due insetti a carne 
di sapore disgustoso, il coleottero Lycus ftntmtdnl e la farfalla 
Strida .constatisi c) mimetismo batcsiano di un insetto com- 
mestibile, il coleottero Ervtroleptus apica/is. Le tre specie sono 
perspicue per una macchia rossa all'estremità delle elitre o 
delle ali. ( Da Lindsley, Eisncr e Klotz). 

Fig. 4. Danai s Lydia (A) è una farfalla molto vistosa con ghian- 
dole alari (g) che secernono una sostanza repellente (mimetismo 
mùllcnanot. Papilio agestor (B), commestibile, assomiglia alla 
Danais (mimetismo batcsiano). ( Da Grani). 


cordare le spine c le cellule urticanti di molte piante a di- 
fesa dagli animali erbivori; gli a. alla siccità delle piante 
di regioni decisamente aride, con foglie coriacee e con le 
cellule superficiali a cuticola impermeabile per ridurre 
l'evaporazione, e quelli delle piante succulente, tipiche le 
Cac iacee c le Euforbiacee, che nel periodo delle piogge 
mettono in riserva molta acqua per la lunga stagione secca. 
Ricordiamo ancora gli a. per la disseminazione, con semi 
leggeri e setolosi per essere trasportati dal vento o con 
frutti gustosi che racchiudono semi resistenti ai fermenti 
digestivi, si da passare indenni nelle feci degli animali 
che se ne sono cibati; gli a. per favorire l'impollinazione 
con il richiamo di insetti o di uccelli pronubi mediante 
i colori, il nettare e i profumi dei fiori (a loro volta i 
pronubi sono adattati alla visita dei fiori per i loro istinti, 
per la discriminazione dei colori c degli odori e per ca- 
ratteri somatici, quali la lunghezza della proboscide di 
tante farfalle che impollinano fiori a corolla imbutiforme); 
infine, gli a. di piante carnivore con particolari strutture per 
catturare le prede, quali i ncpcntes. le drosere e il curioso 
fungo predatore di piccoli nematodi del terreno (fìg. 5). 

Gli esempi sono innumerevoli, perché tutte le strutture 
c tutti i processi abbastanza complessi che si svolgono 
dall'uovo all'adulto hanno una funzione, cioè una uti- 
lità adattativa, per l'individuo o per la specie nel suo in- 
sieme. È stato detto dal Vendei che « l'a. non è che l'or- 
ganizzazione... c corrisponde semplicemente ad un certo 
modo di guardare all'organizzazione stessa di ogni essere 
vivente, nei suoi rapporti funzionali c nel suo comporta- 
mento con l'ambiente abiologico e biologico ». Ed è stato 
anche affermato che il termine a. non è che una tautologia, 
perche ogni essere vivente deve essere adattato alla vita. 
Ma Dob/hunsky c Bocsigcr fanno giustamente osservare 
che « nessun organismo è adattato in una maniera astratta, 
e non può esserlo che in condizioni ambientali specifiche: 
l'uomo non è adattato a nutrirsi nelle pasture, come i 
cavalli c i buoi ». Si può quindi adottare la definizione 
seguente, formulata da Dobzhansky: «un carattere adat- 
tativo è una proprietà strutturale c funzionale o, in ter- 
mini piii generali, un modello di sviluppo dell'organismo, 
di cui costituisce o aumenta la possibilità di sopravvivere 
c di riprodursi ». La lingua-inglese ha due termini, adapta- 



tion e adaptednex. t. che si possono tradurre rispettivamente 
come a. c « stato di a. ». Un organismo può essere più 
o meno ben adattato ad un certo ambiente, può avere 
cioè uno stato di a. maggiore o minore; l'a. in se è il 
processo che porta l'organismo ad un certo stato di a. 
Col termine adattabilità si indica invece la possibilità di 
un organismo di adattarsi a varie condizioni ambientali 

0 la capacità di farlo se l'ambiente cambierà. Un onni- 
voro è più adattabile del baco da seta, che si ciba sola- 
mente delle foglie del gelso; le querce sono più adattabili 
dell'olivo alle variazioni climatiche; l'uomo è cosmopolita 
in parte perché tìsicamente adattabile, in parte maggiore 
perche capace di modificare l'ambiente. 

A. furono osservati e descritti già da molti biologi del 
periodo preevoluzionistico; biologi che credevano alla fis- 
sità delle specie, sapientemente create e immutabili, e che 
davano una spiegazione finalistica per tutti i fenomeni 
della vita, c quindi, in particolare, degli a. più vistosi. 
Ma oggi che la teoria dell'evoluzione è diventata una ra- 
gionevole certezza, noi vediamo l'a., tutto l'a., come il 
risultato di un processo evolutivo, e dobbiamo dare una 
spiegazione razionale di come questo processo si compia, 
dei fattori cioè che lo portano avanti. Solo così possiamo 
eliminare la contraddizione tra il determinismo dei fe- 
nomeni naturali, dove un effetto segue a una causa, il 
passato condiziona il presente che è premessa per il fu- 
turo, e il finalismo con cui ci appaiono oggi, indubbia- 
mente. tanti precisi a. e dove sembra che i fenomeni si 
compiano in vista del futuro. 

Oggi siamo abituati a pensare, come al fattore di gran 
lunga piu importante per l'a., alla selezione naturale, in- 
tuita da Darwin c ormai provata dalle tante ricerche di 
selezione sperimentale e di genetica di popolazioni, da 
quelle sulla struttura del gene e sulla sua mutabilità er- 
ratica, ctc. (v. evoluzione; genetica). 

Gli stati di a. all'ambiente a cui gli organismi perven- 
gono attraverso il vaglio della selezione naturale spiegano 

1 due fenomeni della « radiazione adattativa » c della 
« convergenza ». che spesso si possono riconoscere nel 
corso dell’evoluzione, in base ai dati forniti dalla paleon- 
tologia c dall'anatomia comparata dei viventi. Quando co- 
mincia ad affermarsi un nuovo ramo, che rappresenta 
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un'importante svolta evolutiva e che trova aperto davanti 
a sé un ampio spazio ecologico, si vedono apparire, dalle 
prime forme poco differenziate, numerose altre, che rita- 
gliano nel piu vasto dominio particolari « nicchie ecolo- 
giche ». Così, quando verso la fine del Primario i Rettili 
si affermarono come forme completamente svincolate dalla 
vita acquatica, sopraffecero gli Anfìbi da cui avevano 
preso origine c ne provocarono la quasi totale estinzione; 
ed ebbero davanti a sé gli ampi spazi continentali dove non 
trovarono chi potesse contrastarne il dominio; e qui si 
differenziarono in varie direzioni con speciali a., in nu- 
merose forme che i sistematici raggruppano in una ven- 
tina di ordini, per cui si può dire che il Secondario fu 
l'era dei Rettili. Comparvero cosi forme carnivore ed er- 
bivore di taglia diversa, da quella di una lucertola attuale 
agli enormi dinosauri del Cretaceo, del peso di decine 
di tonnellate; forme terrestri, e magari scavatrici c ipogee 

0 arboricolc (da queste si differenziarono poi le sciatrici 
con gli Pterosauri, i primi Vertebrati con le ali. c nel 
Giurassico da Rettili Diapsidi arboricoli presero origine 
gli Uccelli); altre forme si insediarono nelle zone paludose 
assumendo un tipo di vita anfibia, altre tornarono decisa- 
mente alle acque, gli Ittiosauri e i Plesiosauri, con a. pre- 
cisi di animali che, come oggi i Cetacei tra i Mammiferi, 
non potevano più ritornare a terra. Gli Ittiosauri erano 
diventati vivipari: esistono fossili nei quali è riconoscibile 
la presenza del feto. Quando poi alla fine del Secondario 

1 Rettili subirono una crisi gravissima (e non sappiamo 
niente di certo sulle cause di questa ecatombe di specie), 
le terre furono di nuovo libere, e i Mammiferi, che ave- 
vano vivacchiato per quasi 100 milioni di anni tenuti a 
freno dai Rettili, ebbero la loro grande radiazione, c in 
una diecina di milioni di anni si differenziarono tutti i 
grandi ordini di Mammiferi ancor oggi rappresentati, c 
altri ormai estinti. Il Terziario, come il Quaternario fino 
ai giorni nostri, è stato ed è l'era dei Mammiferi. 

Fenomeni di convergenza sono quelli per i quali gruppi 
fìletici sistematicamente lontani, che si differenziano per 
radiazione adattativa c convergono in una medesima nic- 
chia ecologica, arrivano ad un grudo di somiglianza che 
può essere molto notevole, perché ambiente simile si- 
gnifica selezione di a. simili. La fig. 6 mostra la sorpren- 
dente somiglianza tra un pesce, vertebrato acquatico pri- 
mitivo, e un ittiosauro, un cetaceo e. entro certi limiti, 
un pinguino, animali secondariamente riadattatisi alla vita 
nelle acque. 

L'evoluzione non si compie in vista di un fine, ma è 
« opportunistica ». perché la selezione agisce sul momento, 
adattando gli animali all'ambiente in cui si trovano a vi- 
vere. La selezione è dunque un fattore evolutivo in quanto 
porta ad un a. che può essere molto preciso per un deter- 
minalo ambiente; e poi, quando Fa. è raggiunto, la sele- 
zione si fa stabilizzatrice. Questo porta ad apparenti con- 
traddizioni c può rappresentare un pericolo per il futuro. 
Ci sono infatti caratteri morfologici e fisiologici portati a 
rimorchio da altri ; un esempio che il medico ben conosce 
é quello delle doglie e dei pericoli del parto, legati alle 
modificazioni di forma del bacino umano, adattatosi alla 
positura eretta, c all’accrescimento dell’encefalo e quindi 
del diametro della testa. Altro esempio: non c'è dubbio 
che l'omcotcrmia c un eccellente a. alle vicissitudini clima- 
tiche, cosi come indubbia è l’utilità delle difese organiche 
contro le infezioni da microrganismi (barriera costituita 
dall’azione di filtro operata dalle linfoghiandole, diapedesi 
e fagocitosi dei leucociti, produzione di anticorpi di fronte 
agli antigeni). E molti riconoscono un valore adattativo 
anche alla febbre, accclcratricc del metabolismo e attiva- 
trice dei processi di difesa. Ma non c’è dubbio, d'altra 






Fig. 5. Un fungo (Dacty laria brochofagà) che cattura i Ne- 
matodi del terreno. Una ifa (A) forma una specie di laccio; 
e quando un Ncmatodc vi incappa (B) le cellule ifali si ri- 
gonfiano c lo catturano: poi da esse prendono origine dei 
filamenti (C) che invadono la preda c la digeriscono. (Da Cuènot , 
secondo Comandon e de Fonbrunc). 

Fig. 6. Convergenza per a. al nuoto: a) un pesce cartilagineo; 
b) un rettile ittiosauro; c) un delfino (Mammifero); a', b\ c* 
scheletri della pinna pettorale o dell'ano anteriore; d) un pin- 
guino in tuffo. (Da Norman e Ihie). 
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parie, che la febbre fortissima della terzana maligna c gli 
shock anafilattici rappresentano fenomeni patologici gra- 
vissimi. spesso mortali. Ncirinsicmc però l'a. della nostra 
specie è elevato e i vantaggi superano gli svantaggi. 

Circa i pericoli, ci limiteremo ad accennare al fatto che 
un a. preciso può ritorcersi in un danno quando cambia 
l'ambiente, perché le forme troppo strettamente adattate 
perdono la capacità evolutiva c non riescono ad organiz- 
zare nuovi a. e a far fronte ai nuovi agenti selettivi. Cosi 
si spiegano tanti fenomeni ben noti ai paleontologi, come 
il periclitare, fino all’estinzione, di intere specie c addi- 
rittura di ampi gruppi sistematici che sembravano flori- 
dissimi. 

L’uomo, l’unica specie la cui etologia porta a una se- 
lezione intraspccilka spesso tragicamente drastica, for- 
nisce esempi di estinzioni di intere popolazioni, dai Nean- 
derthaliani del Paleolitico ai Tasmaniani del secolo scorso, 
sterminate da altre a evoluzione culturale supcriore, o 
meglio più efficiente. Non sappiamo se valga la pena di 
cercare nello studio naturalistico dell’evoluzione e dei pe- 
ricoli dell’a. i fondamenti di una « morale evolutiva ». 
Certamente nessun dato scientifico contraddice ai valori 
della morale umana, che possiamo dire assoluti anche se 
li vediamo empiricamente modificarsi nel tempo; e la 
ragione c la scienza ammoniscono che nella nostra specie, 
dove l'evoluzione culturale ha ormai molto maggiore im- 
portanza di quella del sistema genetico, è impossibile il 
ritorno alla selezione naturale, c a. significa ormai libertà 
e tolleranza. 

V. anche: bionica ; cibernetica; omeostasi. 
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EMANUELE PADOA 

Psicologia 

Nella scienza della natura si intende per a. il fenomeno 
secondo cui le qualità acquisite da un essere vivente si 
accordano alle sue condizioni dì vita al fine di assicu- 
rare la conservazione dell'individuo e della specie. Le 
condizioni di vita sono pertanto il risultato di uno 
scambio fra le funzioni dell’individuo c quelle dell’am- 
biente e solo quando esse sono mantenute in un soddi- 
sfacente equilibrio si verìfica un adeguato a. La salute 
è una diretta conseguenza dell’a. cd c avvertita soggetti- 
vamente come un senso di benessere e di gioia di vivere, 
insieme all’assenza dì disabilità c di lesioni organiche. 
Di solito il termine di a. viene riferito ai rapporti dcl- 
rindividuo con l’ambiente, mentre l’equilibrio fra i vari 
fattori endogeni è denominato omeostasi (Holland B.C., 
Ward R.S.). 

La malattia implica una rottura dell’equilibrio c può 
incidere sia sui meccanismi intcriori dì regolazione, quindi 
sull'omeostasi, sia sull’u. agli stress esogeni (Alexander F.) 

Può anche esistere un difetto genetico di questi mecca- 
nismi cosi come avviene per alcune malattie dismeta- 
boliche c degenerative. L'equilibrio genetico fa parte 
delle caratteristiche della razza, della specie e del genere 


e si rivela con it fenomeno della trasmissione del pa- 
trimonio funzionale. In questo caso ('equilibrio si trova 
preordinato nell’individuo ed è da questo usufruito e 
subito come un preadattamento. Ma l’equilibrio può 
anche risultare da un a. conseguito nella recente storia 
attraverso una maturazione nell'uso dei sistemi funzio- 
nanti nella psiche. In tal caso l’a. è acquisito dall’indi- 
viduo, distinto in via di principio dal preadattamento 
c quindi non interessa una predisposizione ma l’uso at- 
tuale della funzione. Ciò accresce la capacità del l’indi- 
viduo di far uso sia delle prestazioni organiche, come 
nell'allenamento, sia di quelle psichichc >.cosi come suc- 
cede per la memoria, r oricm amehto e ia discrìmina/Tòfre. 
Quindi TaV Individuale acquisito - d ì v icnC-r* redi tari o entro 
certi limiti disposti dal patrimonio genetico. 

Inoltre il concetto di a. riunisce in sé tutti gli aspetti 
morfologici, fisiologici c psicologici di un fenomeno poiché 
ritiene questi diversi modi di considerare il problema 
una conseguenza delle diverse fonti di informazione. In 
realtà l’ereditario c l’acquisito sono integrati nella uni- 
tarietà della funzione siccné l’evoluzione filogenetica e 
ontogenetica si ripete anche per l’a. psicologico. 

Riguardo all’ambiente psicobiologico l’a. sì riscontra 
in tutte le comunità viventi, sia vegetali che animali. 
Sono aspetti di questo a. la convivenza, la simbiosi, la 
colonia, l’associazionismo. 

L’a. dei rapporti fra sistemi psicologici e ambientali 
si regge quindi su un reciproco equilibrio funzionale. 

Infatti l’attività psichica, pur svolgendosi a livelli e 
regimi diversi variabili con l’ambiente, il bisogno c le 
capacità immediate di reagire, ubbidisce ad una sorta 
di legge che trascende l’individuo a favore della comunità 
e della specie cui egli appartiene. La presenza di un’atti- 
vità che mantiene in equilibrio i vari meccanismi adattativi 
può essere rilevata attraverso lo studio di numerose va- 
riabili psicofisiologiche che vanno dal dosaggio degli 
elettroliti allo studio dei fenomeni psicosomatici, alla 
valutazione deH’autostima, della sicurezza c dcH’umore. 

1 termini che definiscono i diversi livelli di attività 
corrispondono alle differenti condizioni dcll’a. psicolo- 
gico. Un fenomeno ben conosciuto è quello della reazione 
di attesa, facente parte del « riflesso di orientamento » 
tPavIov), che permette di selezionare le stimolazioni ri- 
cevute tanto da poter offrire alla percezione stilo alcuni 
stimoli o un particolare aspetto dello stimolo. Tale sele- 
zione è possibile solo ammettendo che vi è una disposi- 
zione interna adattativa e preparatoria che precede la per- 
cezione, Oggi si conoscono molte componenti funzionali 
capaci di intervenire sulla disposizione dell’a. percettivo. 
La reazione di attesa si accompagna ad una modifica- 
zione dello stato dei singoli recettori c del rapporto in- 
tercorrente fra più recettori rispetto ad una data funzione. 
A ciò si accompagna quasi sempre un a. dei muscoli 
interagenti con i recettori fino ad una reazione di attesa 
che implica un a. posturale generale. Nel quadro di questo 
fenomeno si ha un aumento generale della tensione ar- 
teriosa e muscolare a cui è associato strettamente un au- 
mento della capacità attentiva e di focalizzazionc dovuto 
a notevoli variazioni funzionali del sistema nervoso, cen- 
trale c periferico. 

È utile sottolineare che per gli stimoli sia psichici che 
fisici non esiste una semplice correlazione diretta fra 
l’intensità dello stimolo e il grado energetico della ri- 
sposta, ma prevale un modo formale di avvertire e rea- 
gire che è caratteristicamente soggettivo e che provoca 
cambiamenti della prestazione in relazione all'esperienza 
relativa che l'individuo si è formata. Ad es.. vi è per 
ogni recettore un limite al disopra del quale la frequenza 
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degli impulsi non aumenta con l'aumentare dell'Intensità 
di stimolazione e questo limite, entro cui si forma un 
potenziale generatore sufficiente per stimolare, c varia- 
bile a seconda che si tratti di un recettore tattile o dolo- 
rifico. Inoltre la legge di Weber dimostra che, mentre 
lo stimolo varia in progressione geometrica, la sensa- 
zione varia in progressione aritmetica. Simile legge co- 
stituisce un valido meccanismo di a. psicologico per qual- 
siasi livello funzionale da quello più primitivo, quale può 
considerarsi la semplice sensazione, al più maturo. In- 
fatti. la stessa intelligenza, una delle funzioni più elevate 
del S.N.C., può essere definita come abilità a dominare, 
insieme ai contenuti simbolici della coscienza, le presta- 
zioni degli oggetti concreti, ossia come una capacità ge- 
nerale di adattarsi a nuove situazioni di vita (Stcrn W.). 
I disturbi funzionali, sia organici che psichici, vanno 
intesi più come un mancato funzionamento di questi 
meccanismi di a. che come risultato diretto di un trauma. 

Una rottura dcU'cquilibrio a livello dei meccanismi 
emotivi può provocare alterazioni in punti vulnerabili 
della struttura fisiologica c viceversa. Ad cs.. una reazione 
cronica di paura può causare un'eccitazione continua, 
persistente e diffusa di sistemi neurovegetativi endocrini 
induccndo notevoli alterazioni sugli organi, come un’anor- 
male stimolazione dall’esterno può provocare tragici di- 
sturbi nel dominio delle emozioni c delle risposte bio- 
logiche. 

L’uomo è sottoposto normalmente c continuamente a 
frustrazioni c sollecitazioni. Al di là di una certa soglia 
di stimolazione fa. psicologico avviene per mezzo di 
alcune strategie esecutive regolate dall'Io (Freud A.). 

L'organismo tende in qualsiasi modo alla soddisfa- 
zione della proprie pulsioni e quando ne viene occasio- 
nalmente impedito si adatta alla realtà delle condizioni 
poste dai mondo esterno, non rinunciando al fine ma 
variando nella forma, nello spazio c nel tempo l'esecu- 
zione de! desiderio. La maturazione psicologica si serve 
dell'apprendimento per superare gli ostacoli che si frap- 
pongono alla soddisfazione dei bisogni. Trattasi di un 
vero e proprio a. psicologico che porta a sostituire pro- 
gressivamente il principio del piacere con il principio 
della realtà (Freud S.). 

È possibile ottenere efficienti variazioni della reazione 
sia con il limitare l'attività, evitando ad cs. lo stimolo, 
sia aggirando il meccanismo affettivo intollerabile con 
l'esagcrarc il controllo intellettuale. 

La scelta di un dato meccanismo dipende dal tipo di 
sollecitazione c dalla qualità del bisogno in causa. La 
rimozione è il meccanismo piu comunemente usato per 
fa., ma che alla prova dei fatti risulta poco economico ed 
efficace. Un meccanismo piu valido, almeno sul piano 
delle tecniche claborativc dell’Io, è quello della sublima- 
zione, perchè in esso le pulsioni inaccettabili sono orien- 
tate verso investimenti socialmente utili. 

La sublima/ione è un aspetto particolare dello sposta- 
mento-, in essa allo scopo iniziale del desiderio si sosti- 
tuisce uno scopo più accettabile, che presenta con il 
primo una certa somiglianza di contenuto, irrilcvabilc 
nella manifestazione formale. Entro lo stesso sistema ela- 
borativi si può comprendere anche la simboli; suzione : 
un processo, questo, in cui l’oggetto scelto per l'azione 
è per gli attributi simile a quello iniziale ma non permette 
di riconoscerne l’equivalenza emotiva. Vi sono sublima- 
zioni per le quali gli scopi oggettivi esterni sono sosti- 
tuiti da simboli immaginativi, puramente composti di 
oggetti ed emozioni soggettivi e interni, le cosiddette 
« fantasie ». Infine la sostituzione c la identificazione sono 
le maniere che completano le tecniche di a. al principio 


della realtà usate dall'Io. Ma quando la tensione interna 
e le condizioni ambientali risultassero esagerate, occor- 
rono forme di a. più pronunciate c particolari. La possi- 
bilità di conservare l'equilibrio totale della funzione psi- 
chica deve, nel caso, sacrificare una sua funzione par- 
ziale. Cosi nella proiezione l’equilibrio psichico riesce a 
conservarsi attribuendo agli altri le proprie pulsioni inac- 
cettabili. Nella compensazione si ha un meccanismo esal- 
tativo a favore di certe funzioni che diventano cosi capaci 
di bilanciare quelle risultale difettose. Nella negazione , 
nella dissociazione c nella conversione una tensione inaccet- 
tabile sul piano esecutivo viene esclusa dal riconoscimento 
dell’Io c cosi, isolata in vario modo dalla personalità 
cosciente, viene attuata senza che il soggetto possa ad- 
debitarla a sé stesso. 

Una raggiunta soluzione del conflitto ha sempre il si- 
gnificato di uno stato ottimale di a., procura cioè un 
passaggio da * una cattiva struttura », la cui condizione 
dinamica tende alla trasformazione, ad « una buona 
struttura », che riduce al minimo le tensioni esistenti. 
Questo meccanismo di a. è stato dimostrato esistente 
in tutto l'universo, dal campo della percezione e dei 
processi mentali alla materia organica c inorganica. Co- 
munque la tendenza verso la buona forma rende conce- 
pibile, dal lato dinamico, il fenomeno psichico senza dover 
ricorrere ad estrapolazioni genetiche per cercare dietro 
ad ogni atto una causa. Con l'a. psicobiologico degli 
organismi la legge della vita può prevalere su quella della 
morte e la legge della specie umana può dominare su 
quella degli animali. 

V, anche: antropologia culturali; apprendimento; 
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UMBERTO PISCICI I. LI 

ADATTAMENTO, SINDROME GENERALE DI 

F. syndrome generai d'adaptation. - i. generai adaptation 
syndrome. - T. Adaptierungsallgemeinsyndrom. - s. sindro- 
me generai de adaptaciòn. 

Per sindrome generale di adattamento (s. g. a.) si intende, 
secondo H, Sclyc, la somma delle reazioni, aspccifiche 
e generali, provocate nell'organismo animale dall’azione, 
prolungata nel tempo, di fattori alterativi del più diverso 
ordine: chimico, fisico, batterico, psichico, eie. (stress 
secondo l’espressione sintetica, intraducibile, degli AA. 
americani), in altri termini, la dizione s.g.a. serve ad 
esprimere il concetto che uno stress quale che sia (ad 
cs. un esercizio fisico prolungato o una infezione) oltre 
che provocare nell'organismo reazioni specifiche (negli 
esempi citati lo sviluppo della muscolatura o la comparsa 
di anticorpi specifici) determina una serie di reazioni ge- 
nerali che, pur nella loro protciformità, sono pratica- 
mente sempre le stesse qualunque sia la natura dello 
stress che le ha provocate. Nella dizione s.g.a. è indicata 
inoltre la finalità di queste reazioni aspectfkhe, che è 
quella di permettere all'organismo di adattarsi ai diversi 
fattori alterativi, riuscendo cosi a sopportarli c a supe- 
rarli. 

L'adattabilità, quale caratteristica delta materia vivente, 
è nozione già vecchia, come pure già vecchie, ben note 
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e variamente descritte (per aggruppamento c per termi- 
nologie indicative) sono la maggior parte delle reazioni 
morfologiche c funzionali che sostanziano il concetto di 
s.g.a. Tuttavia, a Selve spetta il merito, non di avere 
creato un'espressione terminologica nuova, sihbene di ave- 
re intravisto c dimostrato l'esistenza di un unico filo con- 
duttore che lega fra loro fenomeni biologici in apparenza 
completamente estranei l'uno all'altro. 

Nella evoluzione della s.g.a. Selve distingue 3 fasi o 
tappe successive, che chiama rispettivamente: 1) reazione 
di allarme ; 2) fase di adattamento : 3) fase di esaurimento. 
La prima fase t reazione di allarme) - che, oltre a costi- 
tuire l'inizio della s.g.a,. può esistere come fenomeno bio- 
logico a sé stante, quando l'agente alterativo, in luogo 
di agire reiteratamente, agisce acutamente una sola volta 
- si compone a sua volta di due momenti successivi: 
la fase di shock, che corrisponde al periodo, più o meno 
breve c più o meno avvertito, durante il quale l'orga- 
nismo subisce passivamente l'insulto dei vari agenti alte- 
rativi, e la fase di controshock, che corrisponde al periodo 
durante il quale l'organismo allarmato mobilita le sue 
difese aspecifìcamente (come quando una nazione improv- 
visamente minacciata ordina la mobilitazione generale, 
qualunque sia la natura dei mezzi offensivi impiegati dal 
nemico). La seconda fase (di adattamento) dura più o 
meno a lungo, a seconda della durata e della intensità 
dello stress, c a seconda della energia di adattamento dcl- 
l'organismo; e corrisponde al periodo durante il quale 
l'organismo stesso si adatta . cioè si abitua a sopportare 
l’azione del fattore alterativo. La terza fase (di esauri- 
mento), non obbligatoria (se lo stress si interrompe prima 
che essa compaia), corrisponde al periodo durante il quale 
l’energia di adattamento si esaurisce e l’organismo soc- 
combe in maniera piu o meno compieta (fino alla morte) 
di fronte al persistere dello stress. 

Nel corso della s.g.a. il fatto più caratteristico e più 
costante c rappresentato dalla comparsa di ipertrofia della 
corteccia surrenale, con ipotrofia contemporanea del timo 
c dei linfonodi: una condizione cioè opposta a quella 
che caratterizza il morbo di Addison; una condizione 
che, senza che se ne conoscesse il significato, era già 
stata segnalata all'inizio del secolo come frequente re- 
perto di autopsia nei soggetti venuti a morte per traumi, 
infezioni, intossicazioni, eie. (N. Pende). Merito di Selye 
è di avere dimostrato: o) che l'ipotrofia del timo c dei lin- 
fonodi è una delle conseguenze dcH’iperlrofia-iperfun/ione 
della corticale surrenale; b ) che l'ipertrofia-iperfunzione 
corticosurrenalica è conseguenza di un'ipcrproduzionc ipo- 
fi saria di ormone corticotropo (ACTH); r> che l’ipofisi 
c le surrenali hanno perciò un posto di primo piano nei 
meccanismi attraverso i quali l'organismo si difende c si 
adatta in maniera aspecifica. Orbene, l’iperproduzione di 
ACTH c quindi di corticoidi (in risposta agli stress del 
più diverso genere) è realtà non più discutibile, anche 
se non si sa ancQra con esattezza come arrivi all'ipofisi 
il comando di iperfunzionarc nel settore corticotropo 
(forse perché il meccanismo è diverso da caso a caso, 
anche se abitualmente è riconoscibile un aumentato fab- 
bisogno di corticoidi da parte dell’organismo stressato: 
tanto che. quando non si disponeva di cortisone e neanche 
di buoni estratti corticosurrcnalici. un paziente con morbo 
di Addison poteva morire per una semplice estrazione 
dentaria, mentre oggi può sopportare interventi chirur- 
gici di grossa portata purché gli si somministri una quan- 
tità supplementare di cortisone, proporzionata all'entità 
dello stress). Quella che oggi può essere messa in discus- 
sione è l'opinione di Selve secondo cui tutte le modifica- 
zioni biochimiche e anatomiche che caratterizzano la di- 
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fesa c l'adattamento aspecifici sarebbero una conseguenza 
diretta dell'eccesso di corticoidi che. tramite la iperpro- 
du/ione di ACTH, ticn dietro a qualsiasi stress acuto o 
cronico. Altri AA. infatti, c tra questi merita di essere 
citato Ingle (1952), ritengono che l'eccesso di corticoidi 
(da stress) non « determini » ma semplicemente « per- 
metta » il verificarsi delle reazioni difensive e adattativi 
che sono proprie della materia vivente: io preciserei (ri- 
petendo quanto già scrissi nel 1951) che un tale eccesso 
di corticoidi « permette che le reazioni difensive e adat- 
tativi proprie della natura vivente si compiano a livello 
ottimale ». D'altra parte, anche l'idea di Selye di uno 
shift della funzione ipofisaria, nel corso di stress, oggi 
non appare più sostenibile o per Io meno non appare 
più sostenibile come regola generale: nel senso che. in 
corso di stress, non sempre l’ipcrproduzionc di ACTH 
va a scapito della produzione degli altri ormoni ipofisari, 
giacché, con l’eccesso di produzione di ACTH, può con- 
comitare un aumento della produzione di altri ormoni, 
e specialmente di ormone somatotropo: per lo meno in 
un primo tempo. Vero è infatti che Lorain c Fancau de 
la Cour descrissero, nel 1871, l’infantilismo che porta 
il loro nome ptoprio nei ragazzi di Parigi sottoposti allo 
stress cronico della tbc c della denutrizione; vero però è 
anche che, nei ragazzi che vanno incontro a malattie infet- 
tive di breve durata, spesso si assiste ad un cospicuo incre- 
mento della crescita corporea, cui corrisponde un au- 
mento documentabile di ormone somatotropo nel sangue 
(C. Cassano et ai, 1961). Si deve aggiungere che, in 
corso di stress acuti e cronici, non aumenta solo la pro- 
duzione di corticoidi, ma aumenta sempre anche la pro- 
duzione c immissione in circolo di catecolamine (specie 
di adrenalina, dopo stress psichici; specie di noradrcna- 
lina, dopo stress fisici: von Eulcr, 1968); aumenta però 
spesso anche la produzione e immissione in circolo di 
iodoiironine da parte della tiroide (e, a documento del 
maggior fabbisogno di iodoiironine in corso di stress, 
possono essere citate le crisi tireotossiche che compaiono 
in alcuni basedowiani, non curati o mal curati, in corso 
di stress i più vari: crisi tireotossiche che si avvantag- 
giano della somministrazione di tiroxina). 

Nelle ultime edizioni della sua teoria. Selye ha soste- 
nuto che: a) in risposta ai vari stress, le surrenali iper- 
trofiche metterebbero in circolo non solo una maggiore 
quantità di glicocorticoidi a prevalente azione anti/logi- 
stica, ma anche una maggiore quantità di mineralcorti- 
coidi a prevalente azione proflogistica (secondo Selye); 
b) in corso di stress, l’azione dell’ ACTH sulle surrenali, 
nonché l’azione dei corticoidi nel promuovere le varie 
reazioni di difesa e di adattamento potrebbero essere mo- 
dificate da « fattori condizionanti », diversi a seconda 
dei vari individui (dieta, ereditarietà, costituzione, etc.): 
al punto che le reazioni di difesa c di adattamento, che 
sono di per sé fenomeni fisiologici, potrebbero trasfor- 
marsi in fonti di malattie, che sarebbero perciò malattie 
a patogenesi endocrina, quelle che Selye ha chiamato ma- 
lattìe dell' adattamento: ipertensione arteriosa, ncfroscle- 
rosi, poliartrite, periarteritc nodosa, c così via: un lun- 
ghissimo elenco delle più svariate malattie, che potreb- 
bero anche avere un’etiologia più o meno specifica, ma 
che avrebbero, come meccanismo patogcnctico comune, 
un deragliamento dai binari fisiologici del meccanismo 
ipofìsosurrenalico di difesa e di adattamento aspecifici. 

Qualunque sia il destino futuro delle dottrine di Selye, 
merita di essere ricordato quanto E.C. Kendall ha rac- 
contato in un suo articolo del 1949. Nel 1941 si diffuse 
in America la voce (c fu creduta proprio a causa della 
giovane dottrina di Selye) che i piloti tedeschi della Luft- 
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waffe fossero trattali con alte dosi di estratti cortico- 
surrcnalici, allo scopo di aumentarne la resistenza allo 
stress del volo a grandi altezze: Rendali vi credette come 
gli altri, c si dette da fare per ottenere dagli estratti cor* 
ticosurrenalici grandi quantità di cortisone, di cui già 
disponeva, ma in quantità modestissime, per le ricerche 
sugli animali: la desiderata quantità di cortisone fu otte- 
nuta, ma risultò inutile al fine di trasformare gli uomini 
combattenti in «superuomi™»: il cortisone fu messo da 
parte, e 8 anni dopo servi a Hench c a Rendali stesso per 
scoprirne, nell’uomo, l'attività antireumatica, antiflogi- 
stica. c antidisreattiva in senso più lato. 

V. anche: stress. 

Bibliografìa 

Crane Charter* A.. Oddi W. D.. Thompson J. C„ J. Clin. 

Eiuìih r„ 1969. 29. 63. 

Filler von U.S., Ga::. Santi., 1968, 39. 161. 

Palrono V., Endocrinologia per la clinica, 1972, 3 cd.. Il Pen- 
siero Scientifico. Roma. 

Selve II.. Stress, 1950, Acta Ine.. Montreal. 

Selve H„ The Story of thè Aiiaptation Syndrome, 1952, Acta 
Ine., Montreal. 

VITO PATRONO 

ADATTOM ETR I A 

F. a daptométrie. - l. adaptometry , - T. Adap tonte t rie. - s. 
uduptometria. 

L'adaf tome Irla misura le variazioni della sensibilità lu- 
minosa della retina neiroscurità in funzione del tempo. 
Rappresentata graficamente, ponendo il tempo sulle ascisse 
e l'intensità luminosa (in scala logaritmica) sulle ordi- 
nate, la curva adattometrica risulta costituita da due parti 
aventi differente costante di tempo e quindi differente 
pendenza (fig. I): la prima porzione della curva, ad an- 
damento assai rapido, è espressione dell'adattamenio dei 
coni retinici, mentre la seconda parte, più declive e che 
dopo ca. 20 min diviene asintotica, rappresenta l'adatta- 
mento dei bastoncelli. Il punto d'intersezione di queste 
due curve è noto come « salto di Rohlrausch ». 
L'andamento della curva adattometrica c la sua posi- 



Fig. 1. Curva adattometrica. Sulle ascisse, tempo in min; 
sulle ordinate, l'intensità luminosa, in scala logaritmica. 
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zione lungo l’asse delle ordinate dipendono dall'intensità 
c dalla durata del preadattamenio alla luce. 

Si chiamano adattomerrl gli apparecchi designati per 
questo tipo di indagine: il modello più recente è quello 
di Goldmann-Weekcrs. 

Da un punto di vista fisiologico è interessante ricordare 
che la sensibilità retinica, quale c espressa dalla seconda 
parte della curva adattometrica. è stata per molto tempo 
considerata come una semplice funzione della quantità 
disponibile di rodopsina (v. eritropsina) rigenerata nel- 
l'oscurità. È stato invece dimostrato che esiste una com- 
ponente nervosa dell'adattamento (in termini di intera- 
zione retinica), oltre a quella propriamente fotochimica. 

Secondo calcoli di Wald, l'esposizione dell'occhio per 
5 scc ad una luce d'intensità di 100 lux decolora al mas- 
simo 1200 dei 18 milioni di molecole di rodopsina con- 
tenuti in un bastoncello retinico; tuttavia ciò comporta 
un aumento della soglia, e quindi una caduta della sen- 
sibilità. di ca. 9 volte. 

V. anche: visione. 
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ALBERTO W1RTII 

ADDISON, MORBO DI 

Sin. : iposurrcnalismo cronico; morbo bronzino. 
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Definizione 

Il morbo di Addison rappresenta la forma paradigmatica 
della insufficienza surrenalica cronica, ed è cosi deno- 
minato dal medico inglese Thomas Addison, che per 
primo nel 1855 descrisse la malattia in modo completo 
c accurato. La denominazione c diventata di uso cosi 
comune che viene chiamata m. di A. anche la insuffi- 
cienza surrenalica cronica diversa per etiologia (forme non 
tubercolari) o per patogenesi (forme secondarie) dalla forma 
anatomoclinica descritta da Addison. 

Etiopatogencsi 

La malattia predilige il periodo della vita compreso tra 
25 c 50 anni, ma può verificarsi in qualsiasi età, pur es- 
sendo assai rara al di sotto dei 10 anni. Se si considera 
la casistica senza tenere conto della etiologia riconosci- 
bile, la malattia non presenta predilezione di sesso; vice- 
versa, le forme di origine tubercolare prediligono i maschi, 
le forme a etiologia non tubercolare prediligono le donne. 
Secóndo Stuart Maxon e coll. (1968), lalrcqucn/a della 
malattia si aggirerebbe sui 39 casi per ogni .milione di 
abitanti: per lo meno nel Regno Unito, dove predomi- 
nano le forine_ non tubercolari. 

F*icH‘Éuropa, c soprattutto in Italia, predomina l’et io- 
logia tubercolare della malattia (fino al 70% c oltre della 
casistica). Nei paesi di lingua anglosassone, invece, l'eno- 
logia c diversa dalla tubercolare nel 50% e oltre della 
casistica (fino al 70 % in alcuni studi epidemiologici). | 
probabile che, con l'affinarsi dei mezzi diagnostici, e in 
parte come conseguenza delle terapie antitubercolari in 
uso dopo la II guerra mondiale, anche in Europa e so- 
prattutto in Italia vadano diminuendo le forme di origine 
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Fig. I. Tbc lux: osa dei surrem. {Colle:. Isr. Anni. Poto!., Ruma). 


Airinfuori della mclanodcrmia, tutta la sintomatologia 
del ni. di A. è conseguenza diretta del venir meno degli 
ormoni corticosurrcnalici: dubbio è invece che alla ge- 
nesi di una parte del quadro clinico possa contribuire 
il venir meno della produzione di catecolamine da parte 
della midollare delle surrenali, vuoi per la supplenza fun- 
zionale da parte delie sorgenti extrasurrenaliche di ca- 
tccolaminc, vuoi perché nelle f orme non tubercolari di 
insufficienza surrenaìica cronica la midollare delle surre- 
nali è abitualmente risparmiala. Jji deficienza di corti- 
solo' e deg¥ altri glicocorticoidi c responsabile soprat- 
tutto delle turbe a carico del ricambio dei carboidrati, del- 
l'astenia. del dimagrimento, etc.: la deficienza di aldo- 
steronc c degli altri mincralcorticoidi è responsabile so- 
prattutto delle turbe a carico del ricambio idrosalino. 
dell'ipotensione. etc ; l.i def . en/.i 'li steroidi di tipo an- 
drògcnicò è responsabile soprattutto delle turbe a carico 
del ricambio proteico, della i potrofia muscolare, della 
caduta dei peli, del disturbi sessi;. ili. etc. Anche la me- 
la n ode r mi a. a rigore di fermi m," è conseguenza dcll'ipo- 
cortisolemia: tuttavia é conseguenza indiretta che pre- 
suppone l’ipcrproduzionc ipofìsaria di ormone melano- 
citosiimolante. quale reazione che accompagna l’ipcrpro- 


tubcrcolarc » vadano facendosi più numerose le forme di 

natura .nun tubercolare. . 

Quando l'enologia è tubercolare, la malattia in genere (fazione reattiva di ACTII. 
compare allorché le lesioni polmonari sono oramai da 
tempo guarite (7-27 anni) e quando della tbc sono even- 
tualmente presenti solo localizza/ioni cxtrapolmonari di- 
verse dalle surrenaliche (soprattutto cpididimali negli uo- 
mini. annessigli n elle donnc):_al punto che qualcuno ha 
parlato addirittura di incompatibilità tra il m. di A. e 
le lesioni attive dei polmoni. Quando l’etiologia non è 
tubercolare, sono state invocate intossicazioni c infezioni 
varie (specie virali), oppure stress prolungati di diversa 
natura, eventualmente operanti in soggetti portatori di una_ 


Anatomia patologica 

Nelle forme di origine tubercolare, le surrenali appaiono au- 
mentate di volume e circondate da aderenze, preda di un pro- 
cesso di caseificazione che ha distrutto oltre il 90". del pa- 
renchima funzionante (corticale c midollare), c con calcifica- 
zioni più o meno grossolane (nel IO- 20", dei casi). Nella mag- 
gior parte degli altri casi le surrenali sono piccole, atrofiche, 
rassomigliando molto, nel loro aspetto istologico, alla cosid- 
detta cirrosi epatica post nec rotica (per lo meno in un buon 
numero di casi).* Spessii. hcTTe' Thrrbe nòh “TtlborTOfà fi . esiste 


meiopragia costituzionale delle surrenali: oggi, tuttavìa, si ablson Jahfe lflflliràill)l/u; llufbciiarìa e qualche volta anche 

t o n. 1 1- ■ n.irr,< in nrinuì nl-.n,* _ plasmacellularc (a probabile documento della genesi uutoim- 


tende a 'porre' ih primo piano - nelle forine non tuberco- 
lari - la genesi atnoimmune della malattia, per formazione 
di autoanticorpi specifici dimostrabili in una larga pcrcén- 
. 4 ua|c dei casi. Convaliderebbe la genesi auioantieorpale 
anche l'osservazione che. negli stessi ammalati, o nelle 
famiglie degli ammalati, con il m. di A. possono tro- 
varsi associate malattie per le quali si ammette o si pro- 
spetta possibile la genesi autoanticorpalc. c cioè: la viti- 
ligine (la più frequente delle associazioni), il morbo di 
Bascilov» l'insufficienza tiroidea {sindrome di Scbmidt), il 
diabete mellito, l'insufficienza para tiroidea. l’anemia per- 
niciosa, eie. Tra le forme di insuHicfen/a surrenaìica cro- 
"nica non tubercolare va fatto posto anche a quelle che 
sono dovute ad una insufficienza primaria dell'ipofisi (c 
quindi ad un deficit primario di ACTH) o, meno di rado, 
ad una insufficienza « unitropica » della ipofisi per prP 
mitiva - mfcu&cienza del diencefalo nvH’inviare all’ipofisi 


plasmacellularc (a probabile documento della genesi 
munc della malattia). Solo Jn. un numero inferiore al 2",. dei 
casi le surrenali appaiono sede di a nnlói dosT 3IITiis,i ; solo in 
poco più delTT",". dei casi le surrenali appaiono sede di tumori 
primitivi o metastatici (soprattutto dalle mammelle, ma anche 
dai polmoni). Eccezion ali so no oggi le gravi c bilaterali lesioni 

luetiche delle surrenali. 

Sintomatologia 

La malattia, di solito, si sviluppa in modo subdolo e pro- 
gressivo; più di rado insorge in maniera apparentemente 
acuta, in seguito ad un surmenage o ad una malattia 
Infettiva, anche di lieve entità (spesso infezione grip- 
pale). I sintomi più caratteristici c importa nti sono: 
Y astenia, Ta mcUtnodcrm ia , Vino tea '.ione a rteriosa C il di- 
nutrimento. 

L'astenia è tisica c psichica c può diventare ben presto 
altamente invalidante. La melanoderntia , che può prcce- 


jkLessa il suo C'RF, cioè il suo neurosecreto ipofiso tropo derc tutti gli altri sintomi, interessa tanto la cute che le 

« rilasciarne » l'ACTH iCi(F = otn>/vn-re/eaan^- mucose: le pvti predilette dulTipcrpigmcnta/ionc (che con- 

facior) A~ques t CuTt i mé forme spetta la qualifica di in- ferisce alla cute il colore scuro che somiglia alla « linta- 

sufficlcnzù surrenaìica cronica secondaria’, alle precedenti rclla » che si prende restale al mare, di intensità minore 

(cioè a quelle tubercolari, autoimmuni, eie.) spetta la qu a- o m a ggiorei sono: le zo ne scoperte c quelle sottoposte 


lifica di insufficienza surrenaìica cronica primaria. E sic- abitualmente a pressioni è sfregamenti; le pliche di llcs- 

come nelle forme primarie c'è sempre l’eccesso reattivo sionc; le cicatrici; le areolc mammarie; la linea alba ; i 

di ACTH ipofisario, cui suole accompagnarsi l’ipcrpro- genitali esterni. Il palmo delle mani è sempre meno pig- 

duzione anche di ormone mclanocitostimolantc, il ni. di inculato' del' dorso, maju questa superfìcie spiccano per 

A. classico c le altre forme di insufficienza surrenaìica la notevole pigmentazione le pliche palmari c delle arti- 

primaria hanno la caratteristica di accompagnarsi a iper- colazioni intcrfalangcc. Se esistono nevi pi^mcntarij questi 

pigmentazione delta pelle c delle mucose {mclanodcrmia): le aumentano di numero c di estensione (macchie di Grccn- 

formc di insufficienza surrenaìica secondaria, invece, per boss). Nelle niucoscTiperpigmentazione si focalizza clct- 

il deficit di ACTH c per il concomitante deficit di ormone 'Uva me ri te ‘sotto forma di macchie nerastre alle labbra, 
mclanocilONlimolantc (tuttavia non obbligatorio), sogliono alle gengive, alla faccia interna delle guance, all'interlinea 
decorrere senza melanodcfmia ( Addi so n bianco). dentaria, al palato duro, al prepuzio, al glande, alle pic- 
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Fig. 2. A sinistra: melanodermia con aspetto di « mani sporche » in donna con m. di A. A destra : mani di donna normale per il 
confronto. ( Osservazione Patrono). 


Fig. 3. Immagine cardiaca stretta cd allungata nella insufficienza surrenale (m. di A.). A) Prima del trattamento, l’indice cardio- 
polmonare era 0.34. B) Due mesi più tardi, dopo il trattamento con ormone corticosurrenale e cloruro di sodio, l'indice cardio- 
polmonare è 0,42. (Da Caffey). 


c ole y grandi labbra, all’orlo palpebrale specie inferiore. voi/min; un basso voltaggio delle onde all'ecg; una ten- 
L'altro sintomo importante del m. di A. è V abba ssa- denza at raffreddamento delle estremiti! c alla’ cianosi, 

mento della pressione arteriosa, sia della sistoTicachc della nonché aPcbllasso. 

diastolica, che si accentua maggiormente durante le crisi* Altra serie di sintomi importanti e quasi costanti del 
di aggravamento della malattia. Rare volte la pressione m. di A. è quella registrabile a carico dell’apparato dige- 
arteriosa è normale o è addiritt ura aumentata": tuttavia ’ * rentc, c cioè: anoressia, nausea, vomito mattutino e post- 
qucstTsono i casi nei quali di solTf^preesistcva una con- prandiale (specie nelle fasi di aggravamento), ipochilia o 

dizione di ipertensione arteriosa che riaffiora in tutta la achilia a volte precedute da ipercloridria; stipsi alternata 

sua entità con il migliorare della sintomatologia a se- a diarrea, d’voltè steatorrea, singhio zzo e dolori addomi- 

guito dell'opportuna ormonoterapia. Altre turbe cardi o- n ati. Questi dolori àddominàTTcìié““ sbno’slati studiati 

vascolari osservabili sono: la piccolezza del polso; l’ipo-^ ""bene da Maranón, spesso insorgono bruscamente come 
plasia cardioaortica radiograficamente documentabile: una crisi dolorose (cosiddette crisi solari) e possono localiz- 

diminuzionc della quantità di sangue circolante c del zarsi all'epigastrio, all’ipocondrio destro c alla fossa iliaca 
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Fig. 4. Macchie nerastre sulle gengive di una donna con m. 
di A. (Osservazione Patrono). 


destra, si mulando l'ulcera gastroduo denale, la colecistite, 

I ' a p pc n d icitc o la peritonite ( pseudoadiìonie^deutof. 

It'Wmogrimenio e un sintomo di frequente riséohfrfT 
ed è dovuto alla ipotrofìa muscolare nonché alla dimi- 
nuzione del tessuto adiposo: nei casi gravi c terminali, si 
può arrivare attirnrche5?tff'fhaTQfaTmcnlc se la malattia 
non è TtCòTIóSCTufa c non è curata in tempo). Coesiste 
Cina notevole riduzione della resistenza alle infezioni e 
alle intoss icazioni, nonché al freddo, al d olore, ai traumi, 
ctc. (cioè agli strevs in genere). Il metabolismo basale 
é'abbassaiurTa TcmfWfrattlrà “corporea di solito è bassa, 
a meno che non concomitino infezioni intercorrenti, ri- 
presa di attività delle lesioni tubercolari (specie per cf- 

csscrc spiccatamente elevata. Di particolare interesse, 
sono: l'ipoglicemia, specie postprandiale; l'iposodiemia e 
l’ipcrpotassiemia. che compaiono soprattutto nelle fasi di 
riacutizzazionc della malattia; ripocolestcrolcmia, a volte 
l’iperazotemia doropenica; la linfomonocitosi e soprat- 
tutto la eosinofilia relativa c assoluta, eventualmente ac- 
compagnantesi a modesta anemia ipocromica o più rani; 
niente ipercromica, qualche volta sostituita da ipcrglo- 
bulia per inspissatio sanguini*. Più che lutti, caratteristici 
sono tuttavia i dati relativi alla ormonemia e alla eli- 
minazione urinaria di meiaboliti ormonali, di cui si dirà 
.a proposito della diagnosi. 

Diagnosi 

Quando il quadro clinico dcll’insuffìcicnza surrcnalica 
è chiaramente delineato, la diagnosi clinica non è parti- 
colarmente diffìcile, dovendosi evitare solo 3 érrori: I) 
quello di fare diagnosi di m. di A. in soggetti nevrastenici 
meridionali, i quali, anche in assenza di qualsiasi com- 
promissione delle surrenali, possono presentare una pig- 
mentazione alla cute c alle mucose che rassomiglia per- 
fettamente a quella addisoniana; 2) quello di fare dia- 
gnosi di ni. di A. in un soggetto con emocromatosi (dia- 
bete bronzino), il di cui colorito scuro ha una inconfon- 
dibile sfumatura ardc-iaca (come se la cute fosse stata 
scurita urunciaimcnic con la matita); 3) quello di fare ... 
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Fig. 5. Cicatrice iperpigmentata (da ascesso freddo tubercolare) 
in donna con m. di A. (Osservazione Patrono). 


diagnosi di m. di A. in soggetti (oggi assai rari) con avve- 
lenamento da arsenico o da argento, oppure in vagabondi 
denutriti con mclanosi da cronica sporcizia. 

Nei casi nei quali la diagnosi non è chiara o non è 
sicura, l’aiuto del laboratorio diventa indispensabile. 
Spesso sono sufficienti, per porre o per confermare la 
diagnosi di m. di A.: una curva glicemica da carico orale 
di glicOso con decorso piatto e soprattutto con comparsa 
di fenomeni Ipogticcmici alla 3\ 4* c ancor più facil- 
mente alla 5" h; un ritardo nell'eliminazione urinaria 
di un carico orale di acqua (meno di 800 mi di urina 
nelle 5 h successive all'introduzione orale di 1500 mi di 
acqua), con netto miglioramento della prova quando la 
si ripeta 2 h dopo l'assunzione per bocca di 50 mg di 
cortisone acetato (prova di Sofler e Gabrilove ) ; una di- 
minuzione degli eosinofiTI 'circolanti assente o comunque 
inferiore di almeno il 50% al valore iniziale, 2 h c 4 h 
dopo l’iniezione di 25 U.I. di ACTH naturale o, meglio 
ancora, dopo iniezione endomuscolare di 0,25 mg di 
ACTH sintetico (ossìa un test di Thorn negativo; v. SURRE- 
NALI ghiandole). Dosaggi, una tantum , dei / 7-idrossicorti- 
coidt. degli steroidi 17-chetogenici e dei 17-chetosteroidi nel- 
le urine (v. suroidì) non sempre sono scmciologica mente . 
utili, perché la normalità dei loro valori non sempre 
permette di escludere la diagnosi di m. di A. Scmcio- 
logicamentc assai' più importante è il riscontro di una 
steroiduria assai bassa che non si modifica dopo som- 
ministrazione endomuscolare di ACTH naturale o sin- 
tetico. Cosi pure utile e più semplice può risultare il 
dosaggio della cortisolemia prima c 30 min dopo l’inie- 
zione endomuscolare di 0,25 mg di ACTH sintetico . perché 
il mancato aumento della cortisolemia c fortemente indi- 
cativo del m. d. A. 

Lo studio dinamico delle surrenali fatto con un’inie- 
zione unica di ACTH dà un’idea della riserva attuale 
di corticoidi della corteccia delle surrenali: riserva at- 
tuale che c sempre nulla o quasi tanto ncH’iposurrcnalismo 
primario quanto ncll’iposurrenalismo secondario (rispetto 
ad una primitiva insufficienza ipofisari a o diencefaloipo- 
fisana); Viceversa, se si inietta ACTH per 6-7 giorni di 

468 


Qigitized by Google 


ADDISON 


seguito (sempre 25 U.I. al giorno di ACTH naturale 
oppure 0,25 mg al giorno di ACTH sintetico), si ha 
un'idea della riserva pofeny ale di corticoidi: riserva poten- 
ziale che se è nulla Tmancato aumento della steroiduria 
dopo il trattamento ormonale) ncH'iposurrcnalismo cro- 
nico primario (m. di A. scusa strictiori, qualunque ne sia 
l’eiiopatogcnesij. è viceversa buona o discreta (aumento 
"" della steroiduria dopo il trattamento) ncH'iposurrcnalismo 
cronico secondario, cioè dipendente da un'insufficiente pro- 
duzione ipofìsaria di ACTH (qualunque nc sia la causa). 

Alcuni, ancor oggi, pretendono di diagnosticare l'ipo- 
surrenalismo cronico con il dosaggio degli elettroliti nel 
sangue (sperando di trovare l'iposodicmia c Tipcrpotas- 
siemia, a conferma della diagnosi) e con la radiografia 
delle regioni renali (sperando di trovare calcificazioni 
surrenaliche, a documento dell esistenza di avanzate le- 
sioni tubercolari delle surrenali stesse). Al riguardo é 
bene avvertire che, nell' insufficienza surrcnalica cronica, 
aU'infuori delle fasi di aggravamento, gli elettroliti del 
sangue risultano abitualmente nei limiti della norma (per 
l'intervento di fenomeni di compenso). D'altra parte, il 
riscontro radiografico di calcificazioni surrenaliche si ha 
solo nel 10-20% dei casi di m. di A. per altri versi sicuro. 

Decorso e prognosi 

Non curato, o non curato bene, l'addisoniano (c l'iposur- 
renatico cronico in genere) muore entro un numero di 
mesi non molto grande dalla diagnosi (12-14 mesi), spesso 
in occasione di una banale malattia intercorrente (ad es. 
un’influenza) o di un banale intervento chirurgico (ad es. 
un'appendicectomia). Curato invece bene, nessun addiso- 
niano oggi muore più per la sua malattia surrenalica, 
comportandosi come un individuo a surreni normali. Na- 
turalmente, la terapia deve essere continuata vita naturai 
durante, perché, nella massima parte dei casi. la picco- 
lissima quantità di surrenali superstite non è in grado di 
riprendere una funzione sufficiente ad assicurare la vita 
e la salute. Va tuttavia segnalato che, in un numero assai 
limitato di casi (anche assai gravi), dopo un numero 
maggiore o minore di anni, l'ormonoterapia sostitutiva 
può essere gradualmente ridotta e poi definitivamente 
sospesa. Sono questi i casi nei quali è presumibile che si 
verifichi l'iperplasia di surrenali accessorie oppure la ri- 
presa del tessuto surrenalico superstite dopo un congruo 
periodo di riposo. Comunque sia, è bene sapere che tali 
eccezionali malati vanno sempre sorvegliati, perché, se 
possono fare a meno della ormonoterapia in condizioni 
di vita normali, ciò può non accadere più in condizioni 
di emergenza anche banali. 

Terapia 

La terapia del m. di A., e della insufficienza corticosur- 
renalica cronica in genere, deve essere sempre fatta con 
V ormonoterapia sostitutiva', con corticoidi nell’insufficienza 
surrenalica primaria (che è quella più frequente); con 
ACTH nell’insufficienza surrenalica secondaria (che è 
quella più rara). Cosi operando, anche l’alimentazione può 
non essere differente da quella degli individui normali, 
cioè non risulta più necessario consigliare di condire con 
molto sale e di ridurre le verdure c la frutta, onde ridurre 
l’introduzione del potassio. Piuttosto, all’ormonoterapia 
sostitutiva occorre affiancare la terapia ctiologica, quando 
questa è possibile e quando ha la possibilità di risultare 
utile. Ci si riferisce soprattutto alla terapia antituber- 
colare nelle forme di insufficienza surrenalica cronica pri- 
maria di provata etiologia tubercolare. Al riguardo va 
segnalato che: a) come V. Patrono ha dimostrato (1949) 
e altri hanno confermato, la terapia antitubercolare rap- 
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presenta un piccolo stress che conviene imporre ad un 
addisoniano solo quando ci sia la possibilità che lo liberi 
dallo stress maggiore costituito da una lesione tubercolare 
extrasurrenalica in fase di attività; b) al momento della 
diagnosi, abitualmente (anche se non proprio sempre), le 
lesioni tubercolari delle surrenali non sono più in fase 
di infiuenzabililà da parte della terapia antitubercolare; 
r) nella letteratura sono riportati alcuni eccezionali casi 
di m. di A. febbrili, e senza lesioni extrasurrenaliche 
attive, nei quali la terapia antitubercolare ha provocato 
un'apparente guarigione della malattia. 

Per la ormonoterapia sostitutiva, valgano le seguenti 
direttive: 1) per la terapia sostitutiva di un addisoniano 
gli estratti corticosurrenalici non servono, perché di essi 
(se ben preparati) occorrerebbe iniettare una quantità gior- 
naliera corrispondente a 500-1000 g di ghiandole fresche; 
2) i risultati migliori si ottengono con la somministra- 
zione contemporanca di cortisone acetato e di desossicor- 
ticosterone acetato (DOCA), o di aldosteronc (al posto 
del DOCA. quando si desidera un effetto sul ricambio 
elettrolitico, con minore influenzamento del ricambio idrico 
e con minore effetto sulla pressione arteriosa); le dosi 
dei citati ormoni debbono aggirarsi intorno ai seguenti 
valori, quando si ha a che fare con individui adulti di 
peso medio, in condizioni di vita tranquilla: cortisone ace- 
tato per bocca - 15-25 mg al giorno, preferibilmente in 
2 sottodosi; DOCA - 5-10 mg, 2 volte alla settimana, 
per via endomuscolare; aldosterone -=* 0,5-1, 5 mg al giorno 
per bocca, oppure 0,30-0,80 mg al giorno per via endo- 
muscolare; 3) in condizioni di stress, le dosi indicate 
debbono essere aumentate, specie quelle del cortisone 
(fino a 10-20 volte di più); 4) non c’è convenienza ad 
adoperare i cortisonoidi (prcdnisolonc, desamctazonc, ctc.) 
al posto del cortisone, soprattutto quando l'unica terapia 
dell'addisoniano è costituita dal cortisone; c questo perché, 
mentre il cortisone ha una certa azione anche sulla riten- 
zione del sodio, i cortisonoidi sono quasi del tutto privi 
di azione sodioritcntiva, di cui invece l'addisoniano ha 
‘necessità; 5) YACTH va somministrato soltanto ai sog- 
getti con insufficienza surrenalica cronica secondaria: nel 
qual caso è preferibile fare ricorso alla somministrazione 
bisettimanale di una preparazione di ACTH sintetico ad 
assorbimento ritardato (in ragione di 1 mg per volta). 
Anche in questi casi, in condizioni di stress intenso, con- 
viene aggiungere dosi adeguate di cortisone. 

Gli AA. anglosassoni raccomandano anche l'uso come 
mineralattivo del 9-a-fluoroidrocortisone, un composto 
con una potenza maggiore dcll'aldostcronc. La dose rac- 
comandata c di 0,1 mg al mattino, dopo un controllo del 
peso corporeo. 

La somministrazione di mineralaltivi al paziente af- 
fetto da m. di A. va sempre attentamente controllata, 
potendo dare effetti collaterali spiacevoli quali edema 
generalizzato, ipertensione, cefalea frontale o occipitale, 
ipopotassicmia con le conscguenti aritmie cardiache c la 
caratteristica paralisi ascendente. 

La terapia di queste reazioni da iperdosaggio si vale 
della sospensione del mineralattivo c della riduzione del- 
l'apporto dietetico del sodio, eventualmente con sommi- 
nistrazione di potassio e di diuretici. 
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ANATOMIA 

L'addome t quella porzione del tronco che c interposta 
tra torace e bacino e risulta costituita da pareti che deli- 
mitano una grande cavità viscerale e dai visceri che sono 
contenuti in tale cavità. Una sommaria osservazione mostra 
subito che tra le cavità splancniche del corpo umano l'a. 
è la più grande c al tempo stesso quella che nella strut- 
tura delle sue pareti è la più povera di clementi schele- 
trici, risultando queste pareti costituite per la maggior 
parte da masse muscolari più robuste e compatte nelle 
regioni posteriori, più sottili ed espanse nelle regioni la- 
terali c anteriori (v. addominale parete). 

L'anatomia topografica divide l'a. dal torace, sulla su- 
perficie esterna del corpo, mediante una linea che si 
chiama toracoaddominate e che presenta il seguente de- 
corso: parte dalla base dell'apofisi xifoidc dello sterno, 
decorre lungo tutto il margine libero dell'arcata costale 
c viene a terminare in corrispondenza della base dell'apo- 
fisi trasversa dell'ultima vertebra dorsale. Il confine tra 
l'a. e il bacino è segnato sulla superficie cutanea da un’altra 
linea che prende il nome di linea addominopelvica e che. 
partendo dalla sinfisi pubica, decorre lungo il margine 
supcriore del pube, la piega dell'anca, la cresta iliaca 
fino all'articolazione tra la V vertebra lombare ed il sacro. 
Se questi sono i limiti di superficie, che dividono l'a. dai 
segmenti del tronco sopra- e sottostanti, in realtà il cavo 
addominale si estende molto di più. sia in alto che in 
basso. In alto il diaframma separa la cavità addominale 
da quella toracica: è noto quanto la cupola diaframma- 
tica risalga in allo nei confronti dell'arcata costale (v. dia- 
iramma): tale muscolo costituisce un confine preciso, una 
barriera tra le due cavità splancniche, le quali comuni- 
cano solo per mezzo di orifici o condotti aperti nel dia- 
framma stesso in punti suri per dare passaggio a numerose 
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formazioni anatomiche. Non altrettanto evidente è il con- 
fine tra cavità addominale c cavità pelvica, dato che 
inferiormente non esiste una reale divisione tra le due 
cavità e che quella addominale continua con la pelvica 
in modo tale da permettere ad alcuni AA. di parlare 
addirittura di una cavità unica addominopelvica. Però 
la maggior parte degli A A. scindono le due cavità: a 
tal uopo c necessario ricordare come il bacino si suddi- 
vida in due porzioni, separate da un piano immaginario 
condotto per lo stretto supcriore. Di queste due parti, 
quella supcriore, che prende il nome di grande bacino, 
si è convenuto di annetterla, nella topografia del corpo 
umano, alla cavità addominale. Questa pertanto giunge 
in basso fino al piano che passa per il promontorio c le 
grandi ali del sacro, per la linea innominata e per il mar- 
gine supcriore della branca orizzontale del pube c della 
sinfisi pubica. Se ne deduce che, mentre in alto la cavità 
addominale è chiusa dal diaframma, in basso è larga- 
mente aperta comunicando ampiamente col piccolo bacino. 

Dalla discordanza tra i limiti superficiali c quelli reali 
dell'a. risulta una diversità di forma secondo che si con- 
sideri l'a. dall'esterno o si guardi la sua cavità. 

La forma esterna è quella grossolana di un cilindro 
appiattito in senso anteropostcriore. Il cavo addominale, 
invece, presenta la forma di un ovoide irregolare con il 
polo maggiore disposto superiormente ed il minore in 
basso e con il maggior asse orientato in modo obliquo 
dall’alto al basso e dall'avanti all'indictro. Parlare di di- 
mensioni dell’a. in senso assoluto è, forse, opera vana, 
dato che pochi distretti del corpo possono presentare varia- 
zioni cosi marcate da individuo a individuo, in dipendenza 
di una quantità di ragioni biotipologiche, fisiologiche e 
patologiche, le quali sono influenzate ancora da altri 
fattori variabili quali il sesso e l’età. Certo che dei tre 
diametri dell'ovoide, rappresentante il cavo addominale, 
il meno suscettibile di variazioni notevoli è quello verti- 
cale, mentre assai più sensibili a tutte le cause di varia- 
bilità sono l'anteropostenore c il trasversale. Nell'adulto 
ben conformato, in generale, l’altezza dell'a. si può calco- 
lare uguale ad % dell'altezza del corpo e a 2 volte l'al- 
tezza della testa. È doveroso ricordare che questi rapporti 
metrici, oggi scientificamente dimostrati, erano stati brillan- 
temente illustrati da Leonardo da Vinci in numerosi disegni. 
Bisogna poi, in linea di massima, rammentare come nella 
donna l'a. sia più largo in basso, mentre il contrario avviene 
nell'uomo. Inoltre la forma dell'a. risente molto del tipo 
costituzionale cui appartiene il soggetto in esame, c perciò 
si nota tutta una gamma di variazioni che vanno dall'a. 
piatto, schiacciato in senso anteroposteriore con notevole 
prevalenza dell'asse longitudinale, proprio del longilineo 
microsplancnico, fino al grosso a., globoso e talvolta 
anche nettamente prominente, del brevilinco macrosplanc- 
nico. È necessario inoltre accennare alle variazioni del vo- 
lume dell'a. in rapporto all'accrescimento corporeo gene- 
rale dell'uomo. Nel bambino (neonato e primo anno) l’a. 
rappresenta da solo ca. 1 \ dell'altezza dell'intero corpo, 
non solo, ma c, proporzionatamente, molto più volumi- 
noso che nell'adulto e ciò anche in rapporto alle dimen- 
sioni del fegato ed allo scarso sviluppo del torace e del 
bacino. In seguito, attraverso un differente accrescimento 
dei vari segmenti del corpo, si giunge a quelle che sono 
le proporzioni dell'adulto ben conformato, precedente- 
mente accennate. 

L'importanza di questo segmento corporeo risulta 
evidente per il medico, solo che si pensi a quanti c 
quali visceri sono in esso racchiusi: la quasi totalità 
dei vari organi che costituiscono l'apparato digerente, 
con le ghiandole annesse; la milza; gli organi dell'ap- 
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parato urinario, reni, bacinetti, la maggior parte degli 
ureteri; i surreni; grossi vasi: aorta addominale, vena cava 
inferiore, vena porta; una quantità di elementi vari del 
sistema nervoso simpatico e del parasimpatico, organiz- 
zati in grandi plessi ed in una rete meravigliosa di vie. 
Inoltre, pur non essendo organi addominali, in partico- 
lari condizioni fisiologiche vengono a sporgere nel cavo 
addominale: la vescica (quando è a pieno riempimento) 
e l'utero (quando durante la gravidanza viene a riempire 
da solo quasi tutta la cavità addominopelvica). 

L'interno della cavità addominale è tappezzato dal peri- 
toneo, ma la sierosa non si comporta ugualmente nei con- 
fronti di tutti i visceri ed organi sommariamente sopra 
elencati. Alcuni ne sono completamente rivestiti e riman- 
gono fissati alla parete posteriore per mezzo di un mesa, 
trovandosi così quasi penduti nella cavità peritoneale: 
questi vengono impropriamente considerati da qualche A. 
come visceri addominali intraperitoneali. Altri invece sono 
rivestiti dal peritoneo solo parzialmente c vengono, ad 
opera di questo, fissati contro una delle pareti del cavo 
addominale e devono perciò essere considerati più chiara- 
mente come organi addominali extraperitoneali. 

Sono retroperitoneali gli organi che appartengono all'ap- 
parato urinario (rene, bacinetto, uretere); le ghiandole sur- 
renali; l'aorta addominale e le sue branche di divisione; 
la cava inferiore e le sue radici; la cisterna di Pecquet 
e il tratto iniziale del dotto toracico; i plessi addominali 
del simpatico e del parasimpatico; nonché la catena del 
simpatico lombare. Tra gli organi appartenenti all'appa- 
rato digerente sono parzialmente rivestiti dal peritoneo : 
il duodeno dal tratto piu laterale della sua prima porzione 
fino all’angolo duodcnodigiunalc; il colon ascendente e 
il colon discendente per una buona parte del loro decorso; 
il pancreas; l'ultimo tratto delle vie biliari. Il fegato ha 
una porzione non rivestita dal peritoneo sulla sua faccia 
posteriore, per il tratto compreso tra le due pagine del 
legamento coronario. 

Gli altri elementi dell’apparato digerente contenuti nel- 
l'a. (stomaco, tenue, colon trasverso, colon sigmoideo, 
etc.) sono completamente rivestiti dal peritoneo c in 
genere rimangono fissati alla parete posteriore dell’a. da 
quelle duplicature peritoneali che costituiscono i mesi. 
Il loro modo di fissazione permette ampi spostamenti a 
tali visceri. La presenza di questi mesi, ed in modo par- 
ticolare del mesocolon trasverso c del mesentere, permet- 
te una reale suddivisione della grande cavità addomi- 
nale in alcune cavità di minore dimensione, largamente 
comunicanti tra loro e al tempo stesso cosi ben delimi- 
tate da poter divenire sedi di processi infiammatori netta- 
mente circoscritti. 

(Jna prima divisione del cavo addominale in due set- 
tori è permessa dalla presenza del colon trasverso con 
il suo meso. Questo si inserisce sulla parete posteriore del- 
iba. secondo una linea leggermente obliqua dal basso in 
alto c da destra a sinistra. Tale linea di inserzione incrocia 
il rene destro, quando questo è perfettamente in sede, 
all'unione dei due terzi superiori con il terzo inferiore; 
incrocia la seconda porzione del duodeno ad un livello 
inferiore dello sbocco delle vie biliari, la testa del pancreas, 
lasciando la maggior parte di questa nel piano soprameso- 
colico; raggiunge infine il rene sinistro che incrocia circa 
al livello dell'estremità inferiore dell'ilo. Pertanto colon 
e mesocolon trasverso costituiscono come un tramezzo 
pressappoco orizzontale, che divide la cavità addominale 
in due porzioni: loggia o spazio sopramesocolico e loggia 
o spazio sottomesocolico. 

La loggia superiore è compresa tra il diaframma e il 
mesocolon trasverso e. a sua volta, per la presenza del 
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Fig. 1. Visceri addominali visti dal davanti, dopo apertura 
della cavità peritoneale e sollevamento del grande omento. 
1) Grande omento. 2) Colon trasverso. 3) Colon ascendente. 
4) Colon sigmoideo. 5) Intestino tenue. 6) Intestino cieco. 
(Schematizzata da Sobotta). 


fegato c di vari scpimcnti (legamenti vari, piccolo epi- 
ploon, etc.), viene suddivisa in vari settori che prendono 
nomi diversi. A destra, una prima suddivisione è determi- 
nata dalla presenza del fegato, il quale, interposto tra 
diaframma e mesocolon trasverso, determina la forma- 
zione di due logge: una interepatomesocolica o, più sem- 
plicemente, sottoepatica, ed una interepatodiaframmatica 
o sopraepatica. La prima è compresa tra faccia inferiore del 
fegato e faccia superiore del mesocolon trasverso; è in 
genere molto ampia. La seconda, invece, è compresa tra 
la faccia supcriore convessa del fegato c la faccia inferiore 
concava del diaframma. Sul vivente, in condizioni nor- 
mali. le due superfìci che delimitano questa loggia colli- 
mano perfettamente, mentre si vedono ben distaccate 
(radiologicamente), come a delimitare un'area falciforme, 
quando, per una qualunque evenienza, sia presente del 
gas libero in a. 

La loggia interepatodiaframmatica viene suddivisa dal 
legamento falciforme del fegato in due porzioni: una 
destra e una sinistra. Tali logge comunicano in avanti 
assai largamente con lo spazio sottoepatico, mentre in- 
dietro, pervenute ad un certo livello, si arrestano in quanto 
giungono a contatto con il foglietto supcriore del lega- 
mento coronario del fegato. Inoltre, la loggia intcrcpa- 
todiaframmatica sinistra comunica con la loggia splcnica, 
mentre la destra comunica, scendendo in basso, con lo 
spazio parictocolico destro, che appresso delimiteremo, c, 
mediante questo, con la fossa iliaca destra. A sinistra, 
tra il diaframma, lo stomaco, il margine laterale del rene 
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10) Linea di impianto del mesentere sulla parete posteriore 
dell'a. Il) Ansa del tenue, a) loggia intcrepatodiaframmatica; 
b) loggia splcnica; c), c') spazio parictocolico destro e sinistro; 
d) spazio mescntcrocolico destro; e) spazio mesenierocolico 
sinistro; f ), T) fossa iliaca interna destra e sinistra; g) ingresso 
nel piccolo hacino; h) retrocavi tà degli epiploon; x-x') linea 
a livello della quale è stata effettuata la sezione rappresentata 
nella fig. 3. Le frecce indicano le principali vie di propagazione 
e di raccolta di versamenti emorragici o di processi suppura- 
tivi. (Schematizzata da Test ut e Jacob). 


sinistro, la parte superiore della flessura colica sinistra 
ed il legamento frenocolico sinistro, viene ad essere de- 
limitata la loggia splcnica, cosi denominata perché in 
essa si trova situata la milza. Infine, al centro, occultata 
dallo stomaco e dietro a questo si costituisce una quinta 
loggia: la borsa omentale (o rctrocavità degli epiploon), 
delimitala da: diaframma rivestito dal foglietto perito- 
neale, peritoneo parietale posteriore, faccia posteriore 
dello stomaco, piccolo epiploon, faccia posteriore del lega- 
mento gastrocolico, mesocolon trasverso. Possiamo dire 
che quest'ultima è senza meno la più nettamente circo- 
scritta delle coocamcrazioni che si formano nello spazio 
sopramesocolico; è la loggia che ha la comunicazione più 
stretta c meglio delimitata con le altre, dato che comu- 
nica soltanto attraverso il foro di Winslow con la loggia 
sottoepatica. Tale foro, di forma ovalare ed abbastanza 
ristretto, viene delimitato posteriormente dalla vena cava, 
anteriormente dal peduncolo epatico compreso nel mar- 
gine del piccolo omento, in basso dalla prima porzione 
del duodeno c in alto dalla faccia inferiore del lobo cau- 
dato di Spiegel del fegato. 

Molto più schematica è la suddivisione dello spazio 
sottomcsocolico. Nella sua totalità ha la forma di un 
quadrilatero irregolare che viene suddiviso dal mesen- 
tere in due porzioni grossolanamente triangolari: spazio 
me se nt crocoite o destro c spazio mescntcrocolico sinistro . 

H primo è delimitalo dalla faccia destra del mesen- 
tere. dalla faccia mediale del colon ascendente c dalla 
faccia inferiore del colon c del mesocolon trasverso per 
quasi tutta la sua estensione. Il secondo, più ampio, è 
delimitato dalla faccia sinistra del mesentere, dalla faccia 


mediale del colon discendente e, mentre in alto ha un 
vertice che corrisponde all'angolo splcnico del colon, in 
basso manca di una base e si continua invece con il cavo 
pelvico. 

Dopo avere illustrato i settori sopra- e sottomesocolict 
dell'a., per completarne una descrizione sintetica bisogna 
rapidamente accennare a quei particolari spazi che si 
formano ai lati del colon ascendente c discendente e 
che prendono il nome di spazi laterocolici o parictocoiici 
destro e sinistro. 

Ricordando dall'anatomia del grosso intestino che i due 
segmenti verticali, colon ascendente e colon discendente, 
risultano, in condizioni normali, fìssati alta parete addo- 
minale posteriore a causa della coalescenza del loro meso 
primitivo col primitivo peritoneo posteriore, se ne deduce 
che tra le rispettive facce laterali e la corrispondente 
porzione della parete laterale dell’a. viene a determinarsi 
uno spazio in forma di angolo diedro aperto in avanti, che 
viene chiamato spazio parictocolico, rispettivamente destro 
o sinistro. Lo spazio parietocolico destro è delimitato 
dalla faccia laterale destra del colon ascendente e dalla 
parete laterale destra dell'a. ; meno alto del controlatcrale, 
fa comunicare gli spazi sopramesocolici e in modo parti- 
colare le logge sopraepatica destra e sottoepatica con la 
fossa iliaca destra. Lo spazio parictocolico sinistro è de- 
limitato dalla faccia laterale del colon discendente e dalla 
parete laterale sinistra dell'a. e mette in comunicazione 
la loggia sottodiaframmatica sinistra con la fossa iliaca 
dello stesso lato. 

Le due fosse iliache vanno considerate come le por- 
zioni più basse c declivi dei due spazi parietocolici. 

Descritta cosi sommariamente la cavità addominale per 
quanto riguarda la sua porzione rivestita da peritoneo 
e le sue suddivisioni, bisogna tener presente tutta quella 
serie di spazi che sono disposti dietro al peritoneo, tra 
questo c la parete posteriore dell'a., c che assumono una 
grande importanza per gli organi contenuti e per i processi 
patologici che vi si possono svolgere. A destra, subito al 
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Fig. 4. Proiezione sulla parete toracoaddominalc anteriore del 
fegato, dello stomaco e del margine anteriore della milza (sche- 
matica). Il fegato è in grigio, lo stomaco in rosso, la milza in 
grigio scuro. Per ciascuno di questi organi la parte fortemente 
colorata è quella che si trova in rapporto con la parete addo- 
minale anteriore; le parti con toni più leggeri sono quelle che 
si trovano in rapporto con la porzione extrapleurica dei mar- 
gine costale; quelle con colorazione ancora più debole si tro- 
vano in rapporto con la pleura e i polmoni. 1) Polmoni, con I') 
loro margine inferiore. 2) Pleure, con 2') loro margine inferiore. 
3) Fegato. 4) Stomaco, la cui piccola curvatura e nascosta dal 
fegato. 5) Milza, a) quadrante superiore destro; b) epigastrio; 
e) quadrante superiore sinistro; d) quadrante inferiore destro; 
e) quadrante inferiore sinistro; o) regione ombelicale. (Da 
Lazzari, ridisegnala). 


disotto del diaframma, tra questo, la faccia esterna del 
peritoneo posteriore e la porzione extraperitoneale della 
faccia posteriore del fegato compresa tra i due foglietti 
del legamento coronario, viene ad essere compreso uno 
spazio che prende il nome di loggia interepaiodiuframmu- 
lica posteriore o loggia subfrenica extrasierosa destra. Com- 
portamento analogo avviene a sinistra ove si tenga pre- 
sente però che da questo lato manca il fegato a delimitare 
anteriormente la loggia e si parlerà quindi soltanto di una 
loggia subfrenica extrasierosa sinistra. I tessuti (connet- 
tivo, etc.) contenuti in tali logge, destra e sinistra, sono 
indietro e in alto ad immediato contatto con il diaframma 
e attraverso questo con il connettivo sottoplcurico. Tale 
rapporto, abitualmente di contiguità, diviene addirittura 
di continuità quando, per la presenza di uno hiatus 
costolombare del diaframma (v.), viene a costituirsi una 
comunicazione diretta tra il connettivo sottopleurico e 
quello delle logge subfrcmchc cxtrasicrosc. Tali logge sub- 
freniche extrasierose si continuano inferiormente dietro il 
foglietto posteriore della fascia renale, comprendono a 
questo livello il corpo adiposo pararcnocolico e giun- 
gono in basso (ino allo spazio sottosieroso delle fosse 
iliache. Ricordiamo ancora la presenza della loggia re- 
nale. occupata, appunto, dal rene, surrcnc, peduncolo 
renale, capsula adiposa del rene e delimitata dalla fascia 
renale che, originandosi dalla lamina conncttivalc sotto- 
mesoteliale del peritoneo parietale, quando questa giunge 
in vicinanza del margine laterale del rene si divide in due 
foglietti, uno anteriore, che passa davanti al rene e. giunto 
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sulla linea mediana, si continua con quello del lato op- 
posto, e uno posteriore che, passato dietro al rene, giunge 
in corrispondenza della colonna vertebrale e ivi si arresta. 
In alto i due foglietti si riuniscono al disopra delle surre- 
nali, chiudendo la loggia renale; in basso essi non si 
riuniscono e riesce anzi assai diffìcile seguirli tra il con- 
nettivo delle corrispondenti fosse iliache, dove si perdono. 

Riassunte, cosi, brevemente le nozioni riguardanti la 
formazione e la disposizione del cavo addominale e delle 
sue suddivisioni, bisogna rapidamente passare in rassegna 
la proiezione dei fondamentali organi in esso contenuti, 
premettendo che non e opportuno parlare in questa sede 
dei singoli rapporti che intercorrono tra essi; per questa 
trattazione si rimanda in blocco alle singole voci. 

Il fegato riempie tutto l'ipocondrio destro, parte del- 
l'epigastrio e parte dell'ipocondrio sinistro, e occupa la 
parte maggiore dello spazio sopramesocolico. In condi- 
zioni normali, tale organo viene a corrispondere, sulla 
superfìcie ventrale del tronco, ad una zona delimitata su- 
periormente da una linea obliqua dall'alto in basso e da 
destra a sinistra che decorre a destra a livello del 4* 
spazio intercostale e a sinistra sulla V costa. In basso 
la linea che segna il confine inferiore dell'organo sale 
invece dal basso in alto e da destra a sinistra seguendo per 
breve tratto l'arcata costale destra dalla quale si distacca 
a livello circa della linea emiclavcare per proseguire attra- 
verso l'epigastrio, tagliando la linea mediana (xifombe- 
licale) al punto di unione tra il terzo superiore ed il terzo 
medio, incontra quindi l'arcata costale di sinistra in un 
punto variabile tra VII ed Vili costa e si ricongiunge in 
corrispondenza dell'cmiclaveare sinistra con la linea che 
individua il margine superiore dell'organo. La differenza 
di livello, alla quale il margine inferiore del fegato in- 
contra l'arcata costale sinistra, dipende dalle variazioni 
di forma del torace e dalla variabilità dell'angolo xifoidco. 



Fig. 5. Proiezione della milza sulla parete costale. C vm , C 1 *, 
C*. C* 1 , C xn , costa; D vni , D ,x , D x , D XI , D 301 , vertebra toracica; 
L‘, L n , vertebra lombare. 1) Rene. 2) Milza. 3) Legamento ar- 
cuato del diaframma; x-x) linea ascellare media; y-y) margine 
inferiore della pleura; z-z) margine inferiore del polmone; 
a) estremità posteriore della milza; b) sua estremità anteriore. 
(Da Testut e Lutar jet, ridisegnata). 
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Fig. 6. Sezione longitudinale mediana della cavità peritoneale 
(schematica: in rosso il peritoneo). I) Diaframma. 2) Sterno. 
3) Legamento coronario del fegato. 4) Fegato. 5) Recesso 
superiore della borsa omcntalc. 6) Legamento gastroepatico. 
7) Borsa omentalc. 8) Pancreas. 9) Stomaco. 10) Cavità peri- 
toneale. Il) Mcsocolon trasverso. 12) Duodeno. 13) Colon 
trasverso. 14) Grande omento. 15) Recesso inferiore della 
borsa omentale (obliterato nell'adulto). 16) e 17) Radice 
del mesentere. 18) Anse intestinali. 19) Vescica. 20) Retto. 
21) Fondo cieco vescicorettale. 22) Cavità vaginale del testi- 
colo. (Da Soborta, ridisegnata). 


In individui con torace a formazione normale, la linea 
che segna il margine inferiore del fegato raggiunge l'ar- 
cata costale un po’ medialmente e superiormente al suo 
punto di mezzo. In individui con torace allargato c sva- 
sato raggiunge l'arcata mollo più vicino allo sterno, 
mentre in soggetti con torace ristretto e allungato giunge 
all'arcata costale in corrispondenza della IX costa. Questa 
variabilità di rapporti incide parecchio nel determinare 
l'ampiezza della zona scoperta della faccia anteriore dello 
stomaco e rende naturalmente più o meno diretta c facile 
l'aggressione chirurgica del medesimo attraverso una 
breccia laparatomia xifombelicale. 

Per quanto riguarda lo stomaco, si premette che la 
maggior parte di esso è situata al lato sinistro della linea 
mediana, mentre soltanto una piccola parte sporge a 
destra della stessa per continuarsi poi, attraverso il 
piloro, nel duodeno. Bisogna ricordare come questi dati 
siano suscettibili di variazioni notevoli da momento a 
momento, nello stesso individuo, in rapporto allo sta- 
to di replezione o di vacuità dell'organo ed alla stazio- 
ne che l'individuo assume. La porzione più alta della 
grande curvatura corrisponde alla V cartilagine costale; 


F is- 7. Sezione orizzontale schematica della cavità addominale nella sua parte alta (in rosso il peritoneo). 1) Pars lumbalis 
del diaframma. 2) Aorta. 3 c .V) Surrene destro c surre nc sinistro. 4 c 4') Rene destro e rene sinistro. 5) Vena cava inferiore. 
6) Pancreas. 7) Milza, fi) Lenimento pancrcaticolicnale. 9» Legamento gastrolienale. 10) Borsa omentalc. II) Legamento 
gastroepatico. 12» legato, 13) Stomaco. 14) Legamento falciforme del fegato. (Da Sobotra. ridisegnata). 
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da questo punto la grande curvatura discende in basso 
con convessità rivolta a sinistra, c nel punto di mas- 
sima sporgenza raggiunge lateralmente una linea verticale 
compresa fra la linea emiclaveare e l'ascellare anteriore; 
inferiormente taglia l'arcata costale a livello della X car- 
tilagine e poi può continuare a scendere in basso, più 
o meno, a seconda della forma particolare dcH'organo, 
per risalire in alto e terminare al piloro, a livello del 
lato destro del corpo della I vertebra lombare. La proie- 
zione della piccola curvatura è data da una linea che, ini- 
ziatasi in corrispondenza dello sterno tra VI e VII artico- 
lazione condrosternale, descrivendo una curva con con- 
cavità a destra, raggiunge l'arcata costale destra circa 
al punto di intersezione tra questa e la linea paraster- 
nale. 

L'anatomia topografica c la semeiotica disegnano sulla 
parete toracoaddominale due zone di notevole impor- 
tanza in rapporto allo stomaco: l'area semilunare di Traube 
c lo spazio triangolare di Labbé. 

L'area semilunare di Traube è quella parte di stomaco 
che si trova profondamente all'arcata costale sinistra e 
che non è ricoperta dal fegato. Su tale zona la percussione 
dà un suono timpanico alto ben differenziabile dal suono 
chiaro polmonare, che si ha spostandosi all'esterno ed in 
alto, e ancora di più dall'ottusità dell'ala sinistra del 
fegato, disposta a destra ed in alto, e da quella della 
milza disposta a sinistra. 

Il triangolo di Labbé comprende quella porzione di 
stomaco che è a diretto contatto con la parete anteriore 
dcll*a., ed è delimitato a destra dal margine inferiore del 
fegato, a sinistra dall'arcata costale di questo lato, in 
basso dalla grande curvatura gastrica. L.a spostabilità di 
questo limite è ovvia. 

Tutti questi dati subiscono notevoli variazioni nel vi- 
vente per le cause suaccennate. L’indagine radiologica 
presenta inoltre lo stomaco in tutt'altro modo. 

La proiezione della milza si ottiene disegnando sulla 
parete posteriore del tronco un'approssimativa ellissi, la 
quale sfiori con il suo limite superiore il margine supe- 
rile della IX costa, con l'inferiore il margine inferiore 
dell’XI costa e abbia il polo posteromediale a livello dcl- 
l'articolazionc costotrasvcrsaria della X costa ed il polo 
anterolaterale al punto d'incontro tra X costa e linea 
ascellare media. 

Dobbiamo ancora ricordare a proposito delle proie- 
zioni di organi endoaddominali la zona pancreatocolc- 
docica di Chauffard , nella quale si proiettano con una 
certa approssimazione la testa del pancreas e la porzione 
retropancreatica del coledoco. 

Per individuare tale zona si tracciano due lince: una 
daH'apofisi ensiforme dello sterno all’ombelico; l'altra oriz- 
zontale dall'ombelico verso il fianco destro. Le due lince 
individuano un angolo retto aperto a destra. Si tracci 
la bisettrice di tale angolo: la porzione di parete addomi- 
nale che rimane compresa tra questa bisettrice c la linea 
xifombelicale costituisce la zona pancreatocoledocica di 
Chauffard. 

Per quanto concerne V appendice, abitualmente, si pro- 
ietta sulla parete addominale il suo punto d'impianto sul 
cicco. Per ottenere questa proiezione, da vari A A. sono 
stati proposti diversi metodi (Lanz, Morris, etc.); ripor- 
teremo però solo quello di Mac Burnev, dato che è il 
più abitualmente usato ed è il più rispondente alla realtà: 
si traccia una linea che unisce l'ombelico alla spina iliaca 
anterosuperiore destra (linea di Mac Burney); l'impianto 
dell'appendice sul cicco, in condizioni normali, corri- 
sponde al punto di mezzo di questa linea. 

Sulla parete anteriore dcll'a. è anche necessario talvolta. 


a scopo anatomochirurgico, proiettare la terminazione 
àtll'uorta addominale e delle arterie iliache. La termina- 
zione dell’aorta viene a corrispondere, grosso modo, al- 
l'altezza dell'ombelico; c. con maggior precisione, ad un 
punto situato al livello dell'ombelico, ma ca. 1,5 cm a 
sinistra di questo. Per la proiezione delle arterie iliache 
si procede secondo un metodo molto lineare. Non tenendo 
conto del leggero spostamento a sinistra della termina- 
zione dell'aorta, si può considerare che questa termini 
a livello dell'ombelico. Dall'ombelico si tracciano allora 
due linee che raggiungono il punto di mezzo delle pieghe 
inguinali dei due iati. Queste linee individuano con una 
notevole esattezza, nella loro metà prossimale, il decorso 
delle due arterie iliache comuni e nelle loro metà distali 
il decorso delle arterie iliache esterne. Il decorso delle 
arterie iliache interne si proietta in superfìcie partendo dal 
punto di mezzo della linea che va daH'ombelico alla metà 
della piega inguinale (v. sopra), e tracciando da questo 
punto una linea che scende in basso e che fa, con quella 
che individua la proiezione della iliaca esterna dello stesso 
lato, un angolo di 45*. 

Per quanto concerne la proiezione dcWuretere sulla 
parete addominale anteriore, rimandando per i partico- 
lari alla trattazione specifica (v. uretere), ricordiamo solo 
che tale proiezione si può, in linea di massima, ravvisare 
tenendo presente che l'uretere, in profondità, decorre 
secondo una direzione che è segnata con grande approssi- 
mazione dal margine esterno del muscolo retto dall’a. 
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RENATO <i ARINO* 

SEMEIOTICA GENERALE 

L’esame clinico conserva nella diagnostica delle affezioni 
addominali tutta la sua importanza. Le speciali ricerche 
radiologiche, endoscopiche e di laboratorio di cui oggi 
si può disporre con larghezza saranno abitualmente subor- 
dinate, sia nella richiesta, come, e soprattutto, nella loro 
interpretazione, all'indagine clinica regionale e generale. 
L'esame del malato addominale ha inizio con l'anamnesi. 
Tale interrogatorio, scrupoloso, delicato c paziente, co- 
stituirà la guida preziosa, talvolta indispensabile alla 
diagnosi nei casi in cui l'obiettività sia molto esigua o 
assente. L'inizio della fenomenologia clinica deve essere 
subito individuato tanto nel tempo quanto nelle sue carat- 
teristiche. Facilmente e spontaneamente dichiarato nelle 
forme ad insorgenza acuta, sarà faticosamente precisato 
nelle forme ad esordio insidioso. Il malato avrà bisogno, 
allora, di essere aiutato per ricordare piccoli disturbi 
talvolta vaghi c progressivi, laialtra precisi, ma ritenuti 
trascurabili. L'indagine anamnestica deve portare a ben 
conoscere l'evoluzione della forma morbosa fino al mo- 
mento in cui il paziente cade sotto l'osservazione del 
medico. La continuità della sintomatologia, la periodicità 
con fasi di latenza più o meno completa, l'andamento 
episodico acuto ad intervalli, i rapporti di consegucnzialilà 
o di semplice coincidenza con manifestazioni febbrili, dis- 
cndocrinc. itteriche o con interventi chirurgici, possono e 
debbono essere evidenziati dall’interrogatorio. Il regime 
alimentare del malato verrà esaminato nelle sue caratle- 
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Fig. 8. Punti dolorosi addominali. 1) Ci- 
stico. 2) Zona duodenale. 3) Ureterico 
superiore. 4) Ureterico inferiore. 5) Ga- 
strici. 6) Appendicolare di McBumey. 
7) Appendicolare di Lanz. (Da Fazzari , 
ridisegnala). 



Fig. 9. Punto pancreatico (figura sche- 
matica). I) Pancreas. 2) Duodeno. 3) Cie- 
co. 4) Appendice: a) punto appendico- 
lare; b) punto pancreatico; c) punto ci- 
stico; d), c), linea axillombclicale. (Da 
Fazzari, ridisegnala). 



Fig. IO. Schema per dimostrare la proie- 
zione dell'ureteree della terminazione del- 
l’aorta. I) Rene. 2) Uretere. 3) Aorta. 
4) Arteria iliaca comune, che si divide 
in arteria iliaca interna e arteria iliaca 
esterna. 


ristiche fondamentali, qualitative c quantitative: l'irregOr 
larità nell'orario dei pasti, la masticazione scarsa, per 
abitudine o per scadenti condizioni della dentatura, sono 
spesso alla base di disturbi di una certa importanza. Fre- 
quentemente si nota come alcuni alimenti vengano ad 
accentuare, e talvolta a scatenare, gli episodi di cui il 
paziente si lamenta. 

L'orario dei disturbi sarà accuratamente ricercato e 
precisato in rapporto sia all'assunzione dei cibi che all'eva- 
cuazione dell'alvo. L'inchiesta etiologica non trascurerà 
di conoscere l'esistenza di eventuali intossicazioni (alcol, 
caffè, piombo, cocaina, morfina) e l'assunzione da parte 
del malato di medicamenti, di cui saranno considerate le 
dosi, l’efficacia e l'intolleranza. L’abitudine generale di 
vita del malato con i suoi strapazzi fisici, con il suo sur- 
menage intellettuale, con le sue preoccupazioni giornaliere, 
sarà oggetto di attenzione, inquadrata nello stato psi- 
chico del soggetto. 1 precedenti ereditari familiari e l'ana- 
mnesi patologica remota si esamineranno con la stessa cura 
con cui si considereranno la presenza di dimagrimento più 
o meno spiccato, l'andamento termico dell'affezione in 
atto, il comportamento dell'alvo c dcll'cmuntorio renale, 
l'attività sessuale, il comportamento del ciclo mestruale, 
la presenza di manifestazioni cutanee (acne, eczema) ed 
allergiche. 

L'esame obiettivo dcll’a. va praticato in ambiente ri- 
scaldato, con buona illuminazione, ponendo l’infermo in 
posizione supina, con le cosce lievemente flesse sul ba- 
cino c abdottc. Considerate le dimensioni c la forma 
dell'a. è opportuno, in caso di aumento di volume, notare 
se questo prevale in una zona piuttosto che in un'altra, 
e se è più evidente sulla linea mediana o sui fianchi. La 
tensione della parete è ispettivamente ben valutabile come, 
del resto, il disegno di singole anse intestinali. Da consi- 
derare gli spostamenti in alto, in basso, o lateralmente 
dell'ombelico che consentono la valuta/ione di lesioni 
prevalenti in un punto piuttosto che in un altro. La ci- 
catrice ombelicale abitualmente rctratta si presenta estro- 
flessa nei versamenti liquidi abbondanti. L'ispezione con- 
sente di rilevare eventuali movimenti peristaltici del- 
l’intestino, nonché la presenza di imbibizione edema- 
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tosa delle pareti, come di smagliature gravidiche. Il reti- 
colo venoso superficiale dell’a., non evidente nell'adulto, 
ma spesso fisiologicamente riscontrabile nel bambino, può 
presentare dilatazioni anche notevoli. Tali dilatazioni, con- 
statate in corrispondenza delle pareti laterali dell'a., deno- 
tano ostacolo al circolo nel territorio della vena cava infe- 
riore; a disposizione periombelicale le ectasie venose depon- 
gono per una stasi del circolo portale. Qucst'ultima dispo- 
sizione caratterizza il cosiddetto caput medusae delie cir- 
rosi epatiche. La mobilità della parete addominale va esa- 
minata durante l'esecuzione degli atti respiratori. La con- 
trattura dei muscoli parietali e del diaframma, in corso 
di processi flogistici peritoneali, conferisce assoluta immo- 
bilità respiratoria alla parete addominale. 

La palpazione va eseguita con la mano ben calda, po- 
sata a piatto sull'a. Praticata con dolcezza e superficial- 
mente, permette di valutare le caratteristiche della parete; 
con maggior forza, permette l’esplorazione delle formazioni 
endoaddominali. La palpazione bimanualc consente l'ap- 
prezzamento più fine per determinate formazioni (ad es., 
il rene). La palpazione conferma o rettifica i dati ispettivi. 
La notevole mole dell'a. può allora essere attribuita con 
maggiore certezza a spesso strato adiposo, a considerevole 
edema dei tessuti superficiali (il dito premendo su essi 
lascia un'impronta), a distensione da meteorismo o da 
raccolta liquida in cavità (fig. 11). La sensazione palpa- 
toria di tensione clastica della parete di un occluso è 
inconfondibile. L’apprezzamento della sua diffusione o 
localizzazione è indispensabile nella valutazione diagno- 
stica. La contrattura (cosiddetta difesa: fig. 12) si svela 
con una sensazione di resistenza, da parte dei muscoli 
parietali, che non cede alla pressione prolungata e non 
permette la facile valutazione degli organi endoaddommali. 
Essa va differenziata dalla contrazione muscolare parietale, 
per lo più volontaria, che cede alla pressione prolungata. 
La mancata percezione di tensione e di contrattura confe- 
risce all'a. una delle sue caratteristiche in stato di be- 
nessere: la trattabilità. La fluttuazione, come la pseudo- 
fluttua/ione a carico di tumefazioni parietali, va ricono- 
sciuta con le manovre semeiologiche abituali anche per 
altre regioni. La presenza di liquido libero in cavità addo- 
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minale è palpatoriamentc svelata dal cosiddetto senso di 
fiotto : questo altro non è se non la trasmissione dell’onda 
liquida da una parete all'altra dell'a. Questa onda è pro- 
dotta dal colpo netto di una mano, mentre l'altra raccoglie 
la sensazione controlateralmente. ed un aiuto comprime 
la parete media del ventre allo scopo di interrompere la 
vibrazione parietale. 

Il dolore c spesso provocato dalla palpazione. È im- 
portante apprezzarne l’intensità (dall'atteggiamento del 
volto del paziente), la sede, e farsene descrivere la diffe- 
renza rispetto a quello spontaneo. La palpazione per- 
mette di apprezzare nell'a. la presenza di organi normali: 
il fegato al bordo dell'arcata costale destra, la milza 
sotto l’arco costale sinistro: essa però consente altresì 
la valutazione di resistenze abnormi. In tali casi è necessario 
stabilire con la maggiore approssimazione possibile la 
forma e la grandezza della tumefazione palpata. Le carat- 
teristiche di levigatezza, di scabrosità, di nodosità della 
superfìcie di questa vanno apprezzate insieme alla consi- 
stenza, alla dolorabilità, alla fissità o alla spostabilità pas- 
siva c inspiratori della tumefazione stessa. L'accerta- 
mento di una tumefazione addominale impone quesiti 
diagnostici seri. Non c sempre scmciologicamcntc facile 
stabilire se una massa del genere sia cndopcritoneale o 
retroperitoneale. In tali casi si è costretti, il più delle volte, 
a uscire dai limiti della scmciologia fìsica ricorrendo a 


mezzi strumentali e radiologici che possano dirimere la 
questione (pielografìa ascendente, urografìa. clisma opaco, 
insufflazione colica, cistografia, ctc.). Le tumefazioni della 
parete addominale sono in genere più facilmente apprez- 
zabili in quanto, negli atti respiratori, non si spostano 
dall’alto in basso, ma seguono i movimenti della parete 
e non raramente possono essere afferrate in massa e passi- 
vamente spostate con la parete stessa; inoltre, invitando 
il paziente a contrarre la parete, esse diventano più 
evidenti e palpatoriamentc più nette. L'apprezzamento 
palpatorio di tumefazioni pulsanti in seno all'a. richiede 
la precisazione delle caratteristiche di espansività della 
pulsazione stessa. Talvolta si percepisce un fremito che 
facilita molto, in questi casi, l’accertamento diagno- 
stico. 

La percussione dell’a. dà costantemente suono timpanico, 
tranne che in corrispondenza delle aree di proie/ione del 
fegato e della milza. La riduzione del contenuto gassoso 
negli organi cavi riduce l’intensità di questo suono tim- 
panico. La massima intensità invece di detto suono si 
osserva nelle condizioni di forte aumento del contenuto 
gassoso addominale: ciò è frequentemente constatabile 
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in tutte le affezioni determinanti meteorismo. Il timpa- 
nismo può in condizioni patologiche comparire anche in 
zone abitualmente ottuse: è questo il caso della scomparsa 
dell’aia di ottusità epatica, quando una penetrazione di 
aria nel cavo peritoneale determini l’insorgenza di pneu- 
moperitonco. Le raccolte liquide cndoaddominali (ascitc) 
determinano riduzione di suono alla percussione. Tale 
riduzione per raccolta del liquido nelle parti declivi sarà 
riscontrabile in basso e sulle parli laterali con un contorno 
caratterizzato da concavità rivolta verso l’ombelico. La 
percussione consente anche l’apprezzamento della mobi- 
lità dei liquidi endoperitoneali. Facendo infatti decom- 
bere l’infermo in posizione laterale, prima destra e poi 
sinistra, si nota la scomparsa di ottusità in quel fianco 
che precedentemente era tenuto in posizione declive. 

L'ascoltazione è la manovra scmciologica che permette 
l’apprezzamento del cosiddetto rumore di guazzamento. 
Questo, che si produce per accumulo considerevole di 
liquido nello stomaco ed in altri organi cavi, è suscitarle 
imprimendo delle scosse al corpo del malato o sulla pa- 
rete addominale (succussionc). 

L’ascoltazione non deve essere tralasciata: il silenzio 
ascoltatori più profondo delle peritoniti contrasta chia- 
ramente con la frequente percezione di borborigmi c 
rumori di origine idroaerea nelle occlusioni mecca- 
niche. 
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SEMEIOTICA DELL’ADDOME ACUTO 
L’esito di una malattia addominale acuta dipende molto 
frequentemente dall’abilità del medico neU’ottenere precise 
informa/ioni anamnestiche. nell’interpretarle opportuna- 
mente. nel rilevare i più importanti segni obicttivi, nel 
formulare una sintesi rapida e meditata di tutti i dati atti 
a emettere un giudizio. 

Questi tre obicttivi; ricerca anamnostica, ricerca feno- 
menologica e sintesi diagnostica presuntiva, debbono es- 
sere raggiunti con ordine e successione e meritano una 
attenta disamina. 

Dolore 

Per quanto riguarda l'indagine anamncstica, si deve tenere 
presente che la grandissima parte degli eventi morbosi acuti 
addominali si appalesano con il sintomo dolore. Il dolore 
può essere segno isolato ma di solito è preceduto , accompa- 
gnato e seguito da altro o altri fenomeni lutti da valutare 
(alterazioni vaghe della cenestesi, cefalee, nausea, sensa- 
zioni abnormi addominali, alterazioni del ritmo dige- 
stivo, etc.). 

Il dolore deve essere osservato c interpretato con accu- 
ratezza poiché può rappresentare una importante chiave 
diagnostica nell’a. acuto. 

V’è da dire che l'essenza subiettiva del dolore rende dif- 
ficile e complicata la sua interpretazione sia da parte del 
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Fig. 13. Rappresentazione schematica delle vie nervose dolo- 
rifiche. 


paziente sia da parte del medico; in esso esiste per defini- 
zione una « aggiunta psichica » che avrà dimensioni va- 
riabili da soggetto a soggetto anche in rapporto all'età, 
alle condizioni di vita e soprattutto alla « esperienza ». 

Infatti, in rapporto alla « esperienza » il paziente de- 
scrive in modo variabile il proprio dolore e la percezione, 
ad es., di un dolore viscerale da tollerabile c indistinta 
all’inizio può diventare sempre più definibile e mal sop- 
portata. Il sintomo dolore, quasi sempre presente, rappre- 
senta spesso il segno principale; le sue caratteristiche (sede, 
irradiazione, frequenza, intensità) sono naturalmente va- 
riabili e costituiscono anzi utili elementi nella diagnosi 
differenziale delle varie malattie. 

Va inoltre tenuto presente che il dolore addominale può 
originare da malattie cxtraddominali con una frequenza 
di circa la metà dei casi. Le caratteristiche principali del 
dolore addominale sono già stale prese in esame, ma qui 
è forse utile ricordare che la sua intensità non dipende 
dall’entità della lesione patologica ma dall’intensità dello 
stimolo locale, dal numero e dal tipo dei recettori stimo- 
lati; le sue caratteristiche dipendono invece dalla natura 
dello stimolo e dalla sensibilità dell’area stimolata. 

Un segno molto importante correlato con il tipo e 
l’estensione della lesione c costituito dal dolore pa/paiorio> 
generalmente determinato da lesioni infiammatorie che 
provocano distensione, ischemia o irritazione dei recet- 
tori somatici del peritoneo parietale; la palpazione, aumen- 
tando la pressione, aumenta la stimolazione dei recettori 
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dolorifici. Un segno molto significativo c costituito dal 
dolore di rimbalzo (segno di Blumbcrg) che compare nel- 
l’area presunta di malattia quando si palpi un altro punto 
dell'a., oppure sopra la stessa arca abbandonando rapi- 
damente la pressione. 

Il dolore può mancare in qualche caso, perfino in quello 
fulminante e drammatico della perforazione: nei defedati, 
in soggetti congenitamente analgici, in siringomielici. in 
simpaticectomizzati; può essere scarsamente percepito in 
certi vecchi, in certe psicosi, in soggetti trattati con anal- 
gesici e con anticolinergici. 

Il dolore può essere finalistico , vale a dire con effetti 
benefici sull’economia dell’organismo (riflesso protettivo, 
segno di allarme). Talora il dolore è o diventa subito 
afinalistico c dannoso poiché altera la pressione ematica. 
l’ECG, modifica, riducendolo, il flusso ematico renale, 
porta a turbe psichiche. 

Per quanto riguarda la valutazione del dolore v'è da 
aggiungere, a parte lo stato emotivo e la personalità neuro- 
vegetativa del paziente, che due sono i fattori principali in 
gioco: la soglia e la reattività. 

La soglia, cioè lo stimolo minimo capace di essere per- 
cepito, è certamente variabile a seconda dell'individuo e 
della razza, del tipo di dolore (ad es.. nel dolore visce- 
rale può essere difficilmente valutabile): può essere aumen- 
tata dalla distensione, dagli analgesici, dall'ipnosi; dimi- 
nuita dall'ansia, dalla paura, dall'Infiammazione. Il do- 
lore viene oggi considerato come una esperienza in quanto 
non consiste nella sola percezione di uno stimolo nocivo 
ma c il risultato dcH'intcrazionc di questa percezione 
con le reazioni fisiologiche e psicologiche da essa provo- 
cate. Risente pertanto delle ripetizioni e della sequenza 
sempre più qualificante delle stesse. Infatti Livingstone 
sottolineava che la percezione dolorosa è influenzata dalle 
associazioni di idee (leggi memoria), dalle appercezioni 
e dalla paura. 

La reazione al dolore è determinata da molti fattori 
il più importante dei quali è l'immagine mentale da esso 
creata, basata sull'associazione di idee e sull'esperienza 
passata (personale o dì altri). 

Questi fenomeni secondari possono trarre in confu- 
sione l'esaminatore. 

Meccanismi 

1 meccanismi del dolore addominale, anzi dei dolori addo- 
minali, possono essere tanto diversi qualitativamente che 
non sono tuttora chiariti malgrado l'estesa sperimentazione 
c le numerose osservazioni. E certo che ogni viscere con- 
tenuto nella cavità addominale può dare origine a dolore, 
sempre che esista uno stimolo adeguato, mediante due 
meccanismi fondamentali; a) la distensione: h ) la contra- 
zione (leggi anche contrattura) di considerevole durata. 
Entrambi questi meccanismi si realizzano, pare, mediante 
sofferenza anossica di dispositivi nervosi intraparictali (in- 
traviscerali) da distensione o da contrazione. Solo stimoli 
considerevoli risultano adeguati, cioè tali da produrre 
anossia, risultando la soglia mediamente elevata. 

// processo infiammatorio abbassa la soglia c lo stimolo 
diventa facilmente adeguato. 

Le apparecchiature nervose per ricevere, condurre c tra- 
smettere gli impulsi dolorifici viscerali sono rappresentate 
dai neuroni spinali a sede nei gangli intervertebrali; e si 
tratta probabilmente di neuroni piccoli (ai grandi neuroni 
sembra affidata la sensibilità cpicritica) con neuritc a scarso 
rivestimento miclinico; neuroni cioè a più lenta trasmis- 
sione. La complessa via, indicata nello schema (fig. 13), è 
rappresentata da: terminazioni di fibre viscerali afferenti 
che seguono i nervi simpatici propriamente detti, cordone 


simpatico prcvertcbralc, rami comunicanti bianchi, ganglio 
spinale, corno posteriore del midollo spinale. Qui gli im- 
pulsi si trasmettono a un secondo neurone il cui neuritc 
passa controlatcralmcntc c sale lungo il fascio spinota- 
lamico laterale fino al talamo e quindi all'area posteriore 
centrale della corteccia cerebrale del lobo parietale. 

I neuroni costituenti il ganglio spinale disimpegnano, 
come è noto, tutte le varie forme di sensibilità dolorifica 
(cutanea, peritoneale, muscolare, viscerale). 

A livello del ganglio spinale le fibre sensitive visce- 
rali e quelle provenienti dalla cute, dal mesentere e dal 
peritoneo si trovano a stretto contatto; esse prendono 
contatto sinaptico, a livello del corno posteriore, con un 
secondo neurone il cui neuritc passa controlatcralmcntc 
e sale, fi! ben noto che stimoli applicati al peritoneo parie- 
tale, agenti sulle terminazioni somatiche, provocano una 
risposta dolorosa molto maggiore di stimoli applicati a 
visceri cavi. La stimolazione di queste fibre, inoltre, pro- 
voca una più spiccata rigidità secondaria dei muscoli ad- 
dominali e disturbi della peristalsi intestinale (ileo). 

Tipi di dolore addominale 

In base ai dati clinici il dolore addominale può essere di- 
viso in tre tipi: I) vero dolore viscerale; 2) dolore riferito 
o visccroparictalc; 3) dolore peritoneale o pcritoneopa- 
rietale. 

1. Dolore viscerale vero. - Come si è visto per dolore 
viscerale vero s'intende il dolore che consegue alla sti- 
molazione di un viscere cavo scatenata generalmente dalla 
contrazione c dalla distensione del viscere stesso. Gli im- 
pulsi viaggiano lungo le fibre sensitive viscerali che de- 
corrono nei nervi simpatici. 

II vero dolore viscerale è stato descritto come una do- 
lenzia, un crampo leggero o un bruciore, ma può essere 
atroce (dolore di origine vascolare); generalmente è pro- 
fondo, diffuso, vagamente riferito alla linea mediana 
dell'a. (fig. 14); ricordare l'organogenesi del tubo dige- 
rente che si abbozza su di un piano sagittale mediano. 
Non e associato a difesa muscolare ed è spesso di origine 
funzionale; può essere abolito dalla simpaticectomia (chi- 
rurgica o farmacologica) prima che l'infiammazione della 
capsula o della sierosa abbia provocato un interessamento 
delle terminazioni, nel peritoneo parietale, delle fibre af- 
ferenti somatiche. 

Il soggetto malato può trascorrere tutta la vita senza 
avvertire il dolore viscerale o può avvertirlo tardivamente. 
Quindi può mancare « l'esperienza al dolore»; da ciò si 
potrebbe arguire la non chiara interpretazione del dolore 
viscerale agli inizi, quando cioè manca l'esperienza. Quando 
questa si forma, lo stimolo adeguato è facilmente rag- 
giunto. Questo è il primo tipo di dolore avvertito in sede 
mediana epigastrica all'inizio, ad c$., di un attacco di 
appendicite ostruttiva acuta o di colecistite ostruttiva 
acuta (distensione del viscere che precede l'Infiamma- 
zione). 

2. Dolore riferito o visceroparietale . - Sembra che, come 
risultato del contatto tra le fibre viscerali afferenti (che 
decorrono nei nervi simpatici) e le fibre nervose pro- 
venienti dai dermatomeri somatici, il dolore sia riferito 
alle arce di superficie corporea (arce di Head) innervate 
dai nervi somatici che originano dallo stesso segmento 
midollare (fig. 15). I meccanismi con cui si realizza 
questo fenomeno non sono ancora totalmente chiariti: le 
fibre sensitive viscerali, a livello del corno posteriore, sono 
a stretto contatto con le fibre somatiche provenienti dalla 
cute. Ruch pensa che ci siano più fibre dolorifiche (cutanee 
e viscerali) nella radice posteriore che assoni nel tratto spi- 
notalamico c che spesso fibre cutanee e viscerali conver- 
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Fig. 14. Rappresentazione schematica del 
« dolore viscerale vero >* (zona in colore). 
(Dolore riferito lungo il piano mediano, a 
limiti imprecisi e non modificanti il com- 
portamento della parete addominale). 


Fig. 15. Rappresentazione schematica del 
dolore riferito «. visceroparictale » (zona 
color rosa chiaro) e del dolore « perito- 
neoparictalc » (punti in rosso). 



gano sullo stesso neurone del corno posteriore del midollo 
spinale. Cosi, quando gli impulsi viscerali raggiungono la 
corteccia cerebrale, l'interpretazione è quella di dolore 
proveniente dalle fibre cutanee, perché queste ultime sono 
più spesso utilizzate delle fibre viscerali. 

Generalmente il dolore riferito origina da uno sti- 
molo intenso provocato dal l ‘infiamma/ ione del viscere 
che si accompagna ad un notevole abbassamento della 
soglia. Il dolore riferito è per lo più aspro, acuto con esa- 
cerbazioni critiche: spesso circoscritto, è riferito in sede 
laterale; frequente la difesa muscolare: può essere dimi- 
nuito dall'iniezione di novocaina u livello dell'area cutanea 
corrispondente. 
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Questo è il meccanismo del secondo tipo di dolore av- 
vertito ncH'appcndicite o nella colecistite ostruttiva acuta 
e annuncia Pinizio dell'infiammazione. 

3. Dolore peritoneale o peritoneoparietale . - Lo stimolo 
per questo tipo di dolore agisce sulle terminazioni delie 
fibre afferenti somatiche presenti nel peritoneo parietale. 
Quando vengono stimolate queste terminazioni sensitive 
somatiche il dolore c riferito al dcrmatomero corri- 
spondente. Questo dolore c generalmente dovuto ad 
infiammazione del peritoneo parietale: é molto intenso ed 
ha un massimo a livello dell'infiammazione. Per lo piu 
è accompagnato da vera rigidità della parete addominale 
e arresto della peristalsi intestinale. Benché il dolore di 
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malattie simulanti l'a. acuto possa assomigliare a quello 
della peritonite, la concomitanza di una rigidità vera e di 
assenza della peristalsi indica quasi sempre un a. acuto 
chirurgico. 

Concludendo: lo studio accurato del sintomo dolore 
può essere estremamente utile per accertare la sede c la 
natura della malattia, l’estensione e lo stadio evolutivo del 
processo. Per questo si raccomanderà sempre di « non 
mascherare il sintomo con farmaci », lenendo però pre- 
senti gli effetti dannosi di un grave dolore prolungato, 
i quali a volte consigliano a questo riguardo un atteg- 
giamento più tollerante. 

Nausea e vomito 

Si tratta in pratica di due diversi aspetti della stessa feno- 
menologia. La soglia del vomito è diversa da individuo 
a individuo. Il vomito nel l'a. acuto chirurgico può essere 
molto grave e precoce, correlato strettamente con l'inizio 
del dolore, o può intervenire tardivamente; può essere 
persistente o calmarsi dopo l'attacco di dolore acuto. 
È molto importante precisare il suo rapporto d'insorgenza 
cronologico con il dolore. 

Ai fini pratici si debbono differenziare diversi tipi di 
vomito: riflesso, ostruttivo, tossico. 

Il vomito riflesso è di solito una manifestazione di accom- 
pagnamento di dolori viscerali o visceroparictali (può 
precedere, accompagnare, seguire la fenomenologia dolo- 
rosa). Patogeneticamente è per lo più legato alla disten- 
sione di un viscere o ad uno spasmo durevole: tipico 
esempio è il vomito nella colica biliare (distensione cole- 
cistica, coledocica, contrazione spastica della via biliare, 
ctc.). Il vomito ostruttivo riconosce patogeneticamente un 
ostacolo al transito digestivo; varia qualitativamente in 
rapporto alla sede dell’ostacolo ed espelle liquidi ionici 
a composizione diversa pure in rapporto alla sede. Nella 
forma tipica si accompagna a distensione addominale c 
riporta all’esterno il diverso contenuto dei vari tratti dige- 
stivi: gastrico, biliopancreatico, ileale (fecaloide). Il vo- 
mito tossico è molto raro nelle condizioni chirurgiche acute 
ed è riconoscibile soprattutto attraverso l’anamnesi. 

Comportamento della parete addominale 

La valutazione del comportamento della parete addomi- 
nale, vale a dire delle variazioni del tono muscolare, che si 
estendono da un suo semplice aumento (la cosiddetta 
resistenza ) alla contrattura rigida e permanente (a. di 
legno !), localizzata o diffusa, rappresenta un elemento 
semciologico di grande interesse c di somma importanza 
pratica. Detta valutazione può essere inficiata da stati 
funzionali particolari (stato eretistico, ctc.) c anatomici 
(strato adiposo addominale di spessore rilevante o di 
rilevante compattezza). L'aumento del tono statico della 
parete addominale è da considerarsi contrattura di difesa; 
c un fenomeno riflesso mediato dai recettori peritoneali, 
arco diastaltico spinale, nervi effettori muscolari (con- 
trattura). 

In sede clinica, come già detto, sarà decisivo separare 
la contrattura ondulante, vale a dire modificazioni del tono 
variabili in rapporto alla reattività neuromuscolare indivi- 
duale, quindi ad alta componente epicritica, e la contrat- 
tura vera (circoscritta o diffusa) su base, in pratica, esclusi- 
vamente diastallica riflessa spinale, priva o quasi di com- 
ponente epicritica. Il suo apprezzamento è delicato, ri- 
chiede esperienza, ma conscnfc nella maggior parte dei 
casi una precisa distinzione fra condizioni mediche e chi- 
rurgiche: nelle prime la contrattura vera è quasi sempre 
assente. Questa osservazione non è un assioma: infatti, 
condizioni morbose di interesse chirurgico come la pan- 
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creatite, l'infarto mesenterico c l’occlusione possono lungo 
tutto il decorso clinico non modificare il tono della parete 
addominale. 

Shock 

La presenza o assenza di shock costituisce un elemento 
diagnostico molto importante. Quando lo stato di shock 
si instaura precocemente nel corso della malattia può 
essere o di origine riflessa o dovuto a deficit acuto della 
massa sanguigna circolante. Le più importanti condizioni 
chirurgiche che possono determinarlo sono; un note- 
vole traumatismo chiuso o aperto, la perforazione di un 
viscere cavo, l'emorragia in un'ulcera gastroduodenale, la 
rottura di un organo parenchimatoso, l’occlusione inte- 
stinale specie con strangolamento, la trombosi mesen- 
terica, la rottura di un aneurisma, la pancreatite acuta, 
una gravidanza ectopica. 

11 riconoscimento dello stato di shock non rappresenta 
sempre un diagnostico elementare: i vari segni subiettivi 
o soprattutto obiettivi non sono sempre agevolmente rico- 
noscibili c vanno comunque ricercati con accuratezza. 
Lì enumeriamo: pallore, sudorazione, tachicardia (o bra- 
dicardia relativa vagale), eccitazione, stato ansioso, ipo- 
tensione, respirazione superficiale, miosi, sete, pallore con 
cianosi, vene collabite, iporeattività. Beninteso, è il dia- 
gnostico dello shock iniziale che interessa c qui molti 
segni possono risultare sfumati anche se la condizione 
scatenante la sindrome è già in atto magari da tempo. 
Infatti, i meccanismi di compenso messi in azione dall'or- 
ganismo possono mascherare lo stato di shock (polso 
non frequente, pressione normale o perfino aumentata: ri- 
sposta particolare neurovegetativa). 

Conclusioni 

Il riconoscimento dunque di una sindrome addominale 
acuta s'impernia, come si è visto, su un particolareggiato 
esame clinicoanamncstico i cui punti base sono: valuta- 
zione del dolore, dei disturbi riflessi, dell'esistenza di uno 
stato di shock, del comportamento della parete addo- 
minale. 

In concomitanza di questi parametri, su cui sovrasta 
un'attenta indagine anamncstica. si deve ricorrere imme- 
diatamente agli esami generali di laboratorio e alia esplora- 
zione radiologica per lo più « in bianco » (chiamata così 
perche priva di mezzi di contrasto). Da questa indagine 
scmeiologica strumentale è bene, potendolo, non prescin- 
dere; essa non solo offre possibilità diagnostiche conside- 
revoli a chi abbia larga esperienza, ma può essere ripetuta 
a distanza ravvicinata di tempo consentendo confronti di 
estrema utilità pratica. Quadri clinici incerti possono essere 
chiariti con una semplice radiografia in bianco dell'a. 
(ad es. l'occlusione). 

Altra indagine strumentale che gode di esperienza conside- 
revole e positiva (Staudachcr: più di 1000 casi) c il sondaggio 
esplorativo del cavo addominale con trequarti c sondino di 
politene. Beninteso la sonda sottile e da usarsi solo quando 
l'esplorazione del trequarti sìa stata negativa; essa consente 
di raggiungere anche minime quantità di liquido addominale 
su cui sono realizzabili le più precise indagini (chimiche, enzi- 
matiche c microscopiche). Può essere eseguito anche un la- 
vaggio sterile del cavo peritoneale con raccolta meticolosa c 
studio del liquido di lavaggio. 

Il descritto sondaggio secondo Staudachcr trova le sue più 
importanti indicazioni in tutte quelle situazioni addominali di 
diagnosi incerta, in cui. o per l'esistenza di un traumatismo 
o per scarsa significatività scmeiologica della parete addomi- 
nale rispetto al quadro clinicoanamncstico generale, si può 
supporre l’esistenza di un processo intraddominalc importante 
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c che richiede pronte decisioni chirurgiche, o quanto meno 
rapititi riconoscimento diagnostico (pancreatite, cmopcritoneo, 
ascile acuta, etc). 

A costo di riuscire monotoni, c bene ripetere che la 
successione delle indagini, cosi come è stata descritta, senza 
preferenze assurde e settoriali per un esame piuttosto che 
per un altro è il cardine diagnostico dell’a. acuto (quanto 
spesso una semplice ernia strozzata misconosciuta, deter- 
minante uno stato occlusivo, viene etichettata come occlu- 
sione , e come tale operata per via laparotomia con rischio 
di irreparabili danni da svincolo e rottura dell'ansa soffe- 
rente emiata). 

In conclusione di fronte a un quadro di a. acuto è 
molto importante formulare al più presto un'ipotesi dia- 
gnostica di lavoro al lume dei dati anamnestici, obiettivi 
e di laboratorio ottenibili subito e, in base a questa, ini- 
ziare rapidamente un trattamento ben definito. Un ri- 
tardo, favorendo un aggravamento delle condizioni, può 
complicare ulteriormente il problema terapeutico. 

A questo punto è opportuno dire di alcune condizioni 
mediche che possono essere confuse con il vero a. acuto 
chirurgico. 

CONDIZIONI MEDICHE CAPACI 
DI SIMULARE UN ADDOME ACUTO 
Diverse condizioni morbose di stretta pertinenza medica 
possono esordire con una sintomatologia clinica capace 
di simulare un a. acuto per lo più di tipo peritonittco. 
Si tratta di evenienze poco frequenti ma tuttavia merite- 
voli di essere conosciute in quanto l’errore diagnostico 
può avere effetti catastrofici. 

In genere la diagnosi differenziale tra queste forme mor- 
bose e un vero a. acuto di pertinenza chirurgica è agevole 
se si tengono presenti le seguenti regole generali: 1) l’at- 
tenta e ripetuta osservazione del malato acuto permette, 
trascorso che sia un certo tempo dall’insorgenza della 
sintomatologia addominale, di evidenziare i segni della 
malattia primitiva, mentre il quadro addominale non 
evolve; 2) per quanto il dolore possa assumere caratteri 
c intensità tipici delle sindromi addominali acute, non 
esiste quasi mai, nelle forme mediche, un corrispettivo 
semciologico tipico a carico dcll’a. In pratica solo eccezio- 
nalmente si osserva il quadro della vera contrattura addo- 
minale o della completa paralisi intestinale, c il segno di 
Blumbcrg è spesso spurio. 

Dopo queste premesse elenchiamo brevemente le condi- 
zioni morbose extraddominali di maggiore interesse ai 
fini della diagnostica differenziale con affezioni addomi- 
nali primitive; di alcune di esse è stato possibile chiarire 
il presupposto fìsiopatologico che c alla base dell’atipica 
localizzazione fenomenologica. 

Affezioni cardiocircolatorie 

I. Infarto miocardico. È noto che il quadro di insorgenza 
dell’infarto miocardico può assumere aspetti atipici in cui il 
dolore c avvertito in sede epigastrica, non ha le ben note ca- 
ratteristiche irradiazioni, il tracciato elettrocardiografico non 
è precocemente alterato ed c invece presente una dolenzia alla 
palpazione addominale. 

Tali quadri atipici rappresentano ca. il 3-7% di tutti i casi 
di infarto. Va inoltre tenuto presente che il quadro dcll’a. 
acuto chirurgico si può complicare con uno stato di shock che 
può determinare alterazioni del polso, della pressione arteriosa, 
dei toni cardiaci c dell’LCG a causa dei disturbi elettrolitici. 
Mancano tuttavia la contrattura addominale e l'ileo parali- 
tico. I quadri clinici che con maggior frequenza entrano in 
diagnosi differenziale con l'infarto miocardico atipico sono: 
ut Perforazione gas trinino de naie : in questi casi la sinto- 
matologia esordisce con particolare intensità: dolore trafittivo, 
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lancinante in sede epigastrica con malessere generale, vomito, 
pallore c sudorazione. Obiettivamente si rileva una resistenza 
ai quadranti addominali superiori. L'esame radiografico non 
evidenzia la presenza di aria in peritoneo, ma questo reperto 
può mancare anche nel perforato. 

b) Pancreatite acuta : il paziente riferisce un dolore epi- 
gastrico sordo o lancinante che insorge dopo un pasto copioso 
c s’irradia a sbarra verso l'ipocondrio sinistro c al dorso, 
accompagnato da vomito alimentare. Alla palpazione si rile- 
vano una resistenza e una dolenzia dei quadranti superiori 
dei l’addome; il paziente inoltre appare fortemente prostrato, 
agitato, con spiccata compromissione cardiocircolatoria, talora 
in stato di shock. Come è noto, nella pancreatite acuta la libe- 
razione di sostanze vasoattive può indurre gravi turbe circola- 
torie accompagnate da alterazioni elettrocardiografiche di tipo 
ischcmico o addirittura necrotico. Unici elementi discrimina- 
tivi sono la precoce comparsa, nella pancreatite, di elevati 
livelli diastasemici c diastasurici c la regressione rapida delle 
alterazioni cardiocircolatorie parallelamente alla scomparsa dal 
circolo degli enzimi pancreatici. 

c) Colecistite acuta : la sintomatologia è in questi casi rap- 
presentata dall'insorgenza improvvisa di dolore localizzato al- 
l’ipocondrio destro seguito da vomito biliare c successiva- 
mente da subittero con urobilinuria. La presenza di alterazioni 
cardiache, quali le turbe del ritmo o le modificazioni di tipo 
coronarico, non sempre orienta verso la diagnosi esatta in 
quanto esse possono verificarsi anche in corso di colccisto- 
patia per l’azione di stimoli riUcssi di ordine dolorifico c mec- 
canico. 

L'interpretazione fisiopatoiogica di queste atipie di com- 
portamento del dolore dell'infarto miocardico non è ancora 
nota. 

2. Embolia splenka. - L’embolia splenica va sospettata in 
caso di malattia reumatica con stenosi mitralica c fibrillazione 
atrialc. infarto miocardico con trombosi parietale, endocardite 
batterica subacuta, fibrillazione atrialc ad etiologia diversa, 
malattie discrasiche del sangue. Nell'infarto splenico il dolore 
è generalmente intercostale, alla base dell’cmitorace sinistro, 
laterale o anteriore, a volte riferito alla spalla o al braccio si- 
nistri; aumenta nel l’inspirazione profonda c può essere accom- 
pagnato da rumori di sfregamento. 

3. Pericardite acuta. - La pericardite, di solito accompa- 
gnata da pleurite, è preceduta da uno stato infettivo c da febbre. 
Il dolore è trafittivo, esacerbalo dalle inspirazioni profonde 
c dai cambiamenti di posizione, raramente irradiato alfa. 
All'ascoltazione si percepisce un rumore di sfregamento sin- 
crono coi battiti cardiaci. L’esame radiografico del torace di- 
mostra un'ombra cardiaca triangolare che. in posizione eretta, 
diventa «a fiasco». L’itto della punta è diminuito o assente. 
L’ECG può evidenziare uno slivcllamento in alto del tratto 
ST, un'inversione dell'onda T, senza alterazioni del QRS. 

4. Congestione passiva acuta del fegato. - La distensione 
acuta del fegato può provocare un dolore intenso, dovuto 
allo stiramento della capsula. Il sospetto diagnostico è giusti- 
ficato dai segni di insufficienza cardiaca destra con disten- 
sione delle vene del collo c aumento della pressione venosa. 
Il fegato può essere molto grande, liscio c dolente. L'ascite e 
gli edemi periferici compaiono tardivamente. 

La palpazione bimanualc del fegato può evidenziare una 
pulsazione durante la sistole ventricolare; premendo si può 
produrre un reflusso epatogiugularc con distensione delle vene 
del collo. A livello dell'ipocondrio destro si può rilevare una 
certa resistenza muscolare, non una vera contrattura. Vi può 
essere aumento dcll’urobilinuria c della ritenzione di bromo- 
sulfonftalcina. 

5. Aneurisma dissecante dell'aorta addominale. - Il dolore 
può essere solo addominale e non essere accompagnato da 
occlusione di uno dei rami collaterali dell’aorta. La diagnosi 
può non risultare evidente nemmeno alla laparotomia: l'aorta 
« dissecata » può non essere ingrandita c apparire perfetta- 
mente normale. Più frequentemente il dolore parte dal torace 
c s’irradia successivamente alle spalle e all’addome; esiste 
inoltre una compromissione ischcmica a carico di uno o più 
organi: cervello, midollo spinale, rene, intestino, arti. La dia- 
gnosi può essere confermata dall'aortografìa. 

6. Rottura di aneurisma aortico. - Il dolore è generalmente 
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riferito al dorso e spesso si irradia poi all’a., accompagnato 
da uno stato di shock dovuto alla perdita di sangue e ai riflessi 
a partenza aortica. L'emorragia spesso si interrompe sponta- 
neamente, ma il dolore persiste c il polso rimane frequente. 
L’a. è dolente soprattutto nella sede della rottura; frequente 
il reperto di una massa pulsante addominale. 

7. Perìarteritc nodosa. - Può essere confusa con appendi- 
cite. colecistite, pancreatite o infarto intestinale. Il dolore ad- 
dominale può essere accompagnato da nausea c vomito. Non 
va però dimenticato che la malattia c sistemica c si manifesta 
con febbre, malessere, perdita di peso. asma, ipertensione, 
insufficienza renale, lesioni cutanee e artralgie. Frequente il 
riscontro di eosinofilia ematica, cilindri e albumina nelle urine. 
Il decorso della perìarteritc ha un andamento remittente. 

Affezioni respiratorie 

Tutti i pazienti con un sospetto di a. acuto dovrebbero 
eseguire, oltre alla radiografia dclTa.. anche quella del 
torace: la causa dello pveudoaddome acuto può essere 
sovradiuframmatica. 

1. Polmonite basale con pleurite diaframmatica. - Può avere 
inizio, specie nei bambini, con un grave dolore addomi- 
nale riferito ai quadranti inferiori destro o sinistro dell'a.; 
si tratta di un dolore pungente, trafìttivo e superficiale, esa- 
cerbato dairinspirazione profonda e dalla tosse, che può ces- 
sare in apnea espiratoria. La polmonite va sospettata quando 
il dolore s'inizia con febbre c brivido c segue a un'infezione 
delle alte vie respiratorie. La leucocitosi può essere più 
elevata di quella che si riscontra ncll'a. acuto chirurgico. Il 
respiro è frequente, le guance arrossate, la pelle calda e asciutta 
(ncll'a. acuto è generalmente fredda c coperta di sudore). 

L'obiettività toracica può essere all'inizio scarsa nei bam- 
bini; quella radiologica può ritardare anche di 24 h. 

Vi può essere una discreta distensione addominale, non una 
vera contrattura della parete; l’esplorazione rettale è in genere 
negativa; la pressione del quadrante addominale opposto, ri- 
spetto alla sede del dolore, non esacerba il dolore come invece 
accado in molte condizioni acute di pertinenza chirurgica. 

2. Infarto pttlmonare. - La diagnosi di infarto polmonare 
deve essere tenula presente quando esistano i fattori causali: 
flebotrombosi o tromboflebite. Il dolore è di tipo diaframmatico 
o pleuritico; possono essere presenti i segni di interessamento 
polmonare e uno stato di shock. Patognomonici sono lo sputo 
ematico c i rumori di sfregamento pleurico. Se l’embolia è 
abbastanza grave da provocare stato di shock e dolore addo- 
minale. la radiografia del torace mostra generalmente una 
opacità triangolare con l'apice verso l'ilo polmonare. Tra i 
reperti di laboratorio, il più significativo c dato da un aumento 
delle LDH; l’ECG può evidenziare un'inversione dell’onda T. 

3. Rottura di una bolla di enfisema. - La rottura di una bolla 
di enfisema con formazione di pneumotorace va sospettata in 
pazienti enfisematosi o con precedenti tubercolari, special- 
mente se il dolore addominale compare bruscamente durante 
un esercizio fisico. Il dolore è di tipo pleuritico e può essere 
irradiato alfa.: precocemente insorge dispnea. 

La presenza di aria nella cavità pleurica può essere dimo- 
strata dall’esame obicttivo c dall'esame radiologico, che può 
anche evidenziare uno spostamento della trachea c del cuore 
dal lato opposto. 

4. Mediastini te acuta. La mediasi initc acuta può pro- 
vocare un dolore addominale che sì irradia fino al collo o 
alla testa ed è esacerbalo dalla deglutizione c dallo sbadiglio. 

In caso di enfisema mcdiastinico si può ascoltare, lungo 
il margine sinistro del cuore, un rumore crepitante sincrono 
con i battiti cardiaci; vi può essere un enfisema sottocutaneo 
concomitante a livello del collo. Possono essere inoltre pre- 
senti le manifestazioni cliniche della malattia che ha deter- 
minato la mediastinite: trachcobronchite virale, ascesso cer- 
vicale o retrofaringeo, carcinoma dell'esofago o rottura del- 
l'esofago. 

Affezioni varie 

Si tratta di un gruppo eterogeneo di malattie di pertinenza 
medica con sintomatologia simile a quella dcli’u. acuto. 


1. Acidosi diabetica. - L'acidosi diabetica ha inizio spesso con 
nausea, vomito e dolore: a volte si accompagna a diarrea, 
febbre e difesa addominale. La comparsa di questa sintoma- 
tologia gastrointestinale c più frequente nei diabetici giovani. 

La diagnosi di acidosi diabetica si può basare su precedenti 
di poliuria, polidipsia, astenia c sulla presenza di secchezza 
della cute c delle mucose, delirio c respiro di Kussmaul. Un 
esame delle urine rivelerà la presenza di glicosuria c chctonuria. 
La diminuzione della riserva alcalina confermerà la diagnosi 
di acidosi. 

Il pericolo maggiore non c quello di far diagnosi di a. acuto 
chirurgico in una acidosi diabetica, ma di sottovalutare un a. 
acuto in un paziente diabetico in cui, molto spesso, i sintomi 
sono anche meno pronunciati. 

2. Tabe dorsale. - La prima manifestazione di una crisi ta- 
betica può essere costituita da un grave dolore addominale 
con vomito incoercibile. I sintomi gastrointestinali sono più 
frequenti nei giovani tabctici c colpiscono ca. il 20% di questi 
malati. Il dolore c atroce, costrittivo, con esacerbazioni paros- 
sistiche; la nausea e il vomito possono durare giorni interi; 
il paziente c spesso agitato, inquieto, manca una vera contrat- 
tura parietale; i movimenti peristaltici sono frequentemente 
aumentati; l'assenza del riflesso rotuleo e la pupilla di Argyll- 
Robcrtson dovrebbero confermare l’ipotesi di una crisi tabctica. 

3. Porfirio. - La malattia è rara, ma q causa relativamente 
comune di laparotomia in questi pazienti. 

Le crisi di dolore addominale possono essere scatenate dall’as- 
sunzione di barbiturici, sulfamidici o alcol. Il dolore è di tipo 
colico e si accompagna a nausea, vomito e stipsi; mancano la 
dolenzia alla palpazione, il segno di blumbcrg c una vera re- 
sistenza parietale; la peristalsi intestinale può essere aumentata. 
Questi pazienti sono emotivamente labili, agitati o depressi 
cd hanno, a volte, allucinazioni. 

La diagnosi può essere confermata dalla determinazione del 
porfohilinogeno. uroporfirina e coproporfirina o dalla semplice 
esposizione al sole dell’urina acidificata che prende un colore 
scuro o rosso. 

4. Anemia a cellule falciformi. - Colpisce soprattutto i gio- 
vani di razza negra. La compromissione vascolare a livello del 
fegato, della milza, dei reni e del tratto gastrointestinale c re- 
sponsabile del dolore improvviso, migrante, accompagnato da 
nausea, vomito c a volte diarrea. Successivamente compaiono 
brivido, febbre c ùtero. Caratteristico e che nello spazio di poche 
ore il dolore può spostarsi in punti diversi dell’a. Durante la 
crisi aumenta la bilirubina sierica (frazione indiretta). 

Gli studi ematologia evidenziano le alterazioni caratteristiche 
dei globuli rossi e una leucocitosi marcata. 

5. Parerò di SchónttUh Hent >ck. - Questa malattia dovrebbe 
essere sospettata in presenza di precedenti familiari; colpisce 
per lo più i bambini o i giovani. Il dolore addominale, di tipo 
colico, accompagnato da stipsi o diarrea, vomito e a volte mc- 
lena, è dovuto a una soffusione sieroemorragica della parete 
intestinale che può provocare una invaginazione. La reazione 
viscerale si accompagna a orticaria o eritema cutaneo. Il fattore 
scatenante può essere costituito da germi (streptococchi, S. fyphi), 
alimenti (latte, uova, fragole, maiale) o anche dal freddo. 

Sono presenti una leucocitosi neutrofila e una spiccata eosi- 
nofilia; la fragilità capillare è aumentata, mentre il tempo di 
coagulazione e il numero di piastrine sono normali. 

6. Saturnismi) acuto. - ITev’esscre sospettato in coloro che 
lavorano a contatto con il piombo c nei bambini che possono 
leccare giocattoli verniciati a piombo. Il dolore addominale è 
intenso e si accompagna a stitichezza; mancano il dolore lo- 
calizzato alla palpazione, la contrattura muscolare e l'ileo pa- 
ralitico. 

La diagnosi va sospettata in base alla gengivite, alle granula- 
zioni basofilc nei globuli rossi e confermala dall’aumento dei 
livelli ematici del piombo. 

7. Insujficien:a surrenalica acuta. - L’insufficienza surrena- 
lica acuta si può associare a colica addominale, probabilmente 
causala dall’iponatricmia. Questa evenienza deve essere sospet- 
tata in presenza di sepsi mcningococcica o stafilococcica. Il 
paziente c irrequieto c presenta cefalea, vomito, diarrea, iperpi- 
ressia, cianosi; frequente uno stato di shock. Gli esami di labo- 
ratorio evidenziano : ipogticemia, ipcrpotassicmia, ipocloremia, 
iperazotemia cd cmoconccn trazione. 
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8. Iperlipemia familiare. - Può essere responsabile di un dolore 
addominale acuto con nausea e vomito; a volte sono presenti 
un dolore intenso alla palpazione e una contrattura parietale. 
Spesso si possono rilevare splenomcgalia ed epatomegalia 
molto evidenti, ingorgo delle vene del collo e xantomatosi. 

L'esame oftalmoscopico può evidenziare un'ipcrlipemia re- 
tinica. 

Il siero appare lattiginoso c l’esame chimico conferma l'ipcr- i 
lipemia. 

9. Shock endotossico. Benché il dolore non sia un sintomo 
preminente, la rapida insorgenza di un collasso vascolare peri- 
ferico può a volte porre lo shock cndotossico in diagnosi diffe- 
renziale con l'a. acuto chirurgico. L'età più colpita è quella 
anziana, ma lo si può osservare a tutte le età. 

Lo shock endotossico è generalmente provocato da cndotos- 
sina di germi gramnegativi che possono provenire dall'apparato 
genitourinario, dal tratto gastrointestinale o dalla pelle. Lo 
inizio è brusco con brivido c febbre; la pelle è calda, asciutta ed 
ha un caratteristico colore grigiobluastro; sono presenti ta- 
chicardia, tachipnea e ipotensione. 

Gli esami di laboratorio evidenziano: leucocitosi, ipera- 
zotemia e acidosi metabolica. 

SINDROMI PERITONEALI ACUTE 
Definizione c inquadramento nosologico 

Sono la risposta infiammatoria del peritoneo a sostanze 
estranee che possono essere batteriche o chimiche. 

In base al meccanismo patogenetico si distinguono tre 
tipi di peritonite: 1) peritonite batterica ; 2) peritonite chi- 
mica ; 3) peritonite combinata (quando il meccanismo è 
contemporaneamente batterico e chimico). 

Peritonite batterica 

I germi possono invadere il peritoneo accedendovi secondo 
diverse modalità e vie: a) per via ematogena , provenendo 
da un focolaio settico localizzato in altra parte dell'orga- 
nismo (polmonite, erisipela, flemmoni, ascessi, ctc.); si 
parla in questo caso di peritonite primitiva; b) per conti- 
nuità o per contiguità , provenendo da organi cndopcrito- 
neali colpiti da un processo infiammatorio o dalla perfo- 
razione di un viscere malato; i due meccanismi non sono 
nettamente delimitabili perché a volte c difficile escludere 
la presenza di perforazioni puntiformi nelle pareti in 
preda al processo flogistico. La perforazione può avere 
un meccanismo traumatico. 

Tutte le statistiche concordano ncU’aflermare che la 
forma di peritonite più frequente c quella secondaria ad 
appendicite acuta; seguono quelle postoperatorie, da per- 
forazione del tratto digiunoilealc, dello stomaco e del duo- 
deno, quindi quelle di origine biliare c le postraumatiche. 
Secondo una statistica di Wachshuth (1965) su 857 casi 
la distribuzione enologica della peritonite acuta c la se- 
guente: appendicite acuta (581 casi); intervento chirurgico 
(118 casi); perforazione di stomaco, duodeno, digiuno, 
ileo <79 casi); traumi (21 casi); malattie del colon o del 
retto (20 casi); lesioni biliari o pancreatiche (19 casi); 
varie (19 casi). 

Notevole interesse ha anche il tipo di germi che inqui- 
nano la cavità peritoneale; generalmente la flora è mista: 
VEscherichia coli non manca quasi mai negli essudati 
peritoneali ed è spesso associato all'entcrococco, allo 
streptococco, al Clostridium perfrlngens con varia com- 
mistione tra flora aerobica c anacrobica. 

Interessante è anche la diversità del grado di virulenza 
c della tendenza alla diffusione dei germi: alcuni si tro- 
vano, già nelle prime ore, in zone molto lontane dal punto 
di ingresso nel peritoneo (streptococchi), altri invece ten- 
dono a provocare forme circoscritte (stafilococchi). Natu- 
ralmente la tendenza alla localizzazione del processo in- 


fiammatorio è anche in relazione alle capacità difensive 
generali dell'ospite e del peritoneo in particolare che, con 
la sua plasticità, tende a delimitare il processo flogistico. 

Le cause più frequenti di peritonite batterica sono costi- 
tuite dalla perforazione ileale o colica o dalla diffusione 
di un processo infiammatorio da un viscere addominale 
per contiguità. I germi in causa sono generalmente gram- 
negativi e determinano il quadro dello shock endotossico. 

La cavità peritoneale viene inondata da liquido fecale 
e da germi; la perdita di liquidi avviene per trasudazione 
peritoneale, per la febbre che in genere si sovrappone, per 
il vomito e l'ileo paralitico associati. Sia che ì germi 
restino nella cavità peritoneale, sìa che si diffondano nel 
sangue produccndo una setticemia, liberano delle cndo- 
tossine che provocano la lisi di leucociti e piastrine. 

La batteriemia determina prima leucopenia, poi leuco- 
citosi; le endotossinc, liberate dall’autolisi dei germi, pro- 
vocano dapprima vasocostrizione (per aumento della sen- 
sibilità all'adrenalina c noradrenalina e della escrezione 
catecolaminica da parte delle terminazioni poslgan- 
gliari) con necrosi della mucosa intestinale, poi vasodi- 
latazione con sequestro del sangue circolante e conse- 
guente shock. La vasodilatazione sarebbe dovuta a libe- 
razione da parte deH'endotossina, con meccanismo pro- 
teolitico, di sostanze particolari quali le plasmachinine, 
l'istamina e la serotonina, provenienti dalla lisi dei tes- 
suti danneggiati. 

Queste sostanze, oltre alla vasodilatazione, determinano 
un aumento della permeabilità capillare e sono quindi 
responsabili del cosiddetto « imprigionamento » del sangue 
nella cavità addominale. L'alterazione della permeabilità 
capillare, che permette la fuoriuscita di liquido e di so- 
stanze proteiche a basso peso molecolare, determina oltre 
che una emoconcen trazione anche un'alterazione chimico- 
fìsica dei rapporti reciproci tra parte liquida e parte corpu- 
scolata del sangue a livello delle superfici limitanti; a 
questo si aggiungono la caduta pressoria e la ridotta velo- 
cità di circolo, i disturbi del meccanismo della coagula- 
zione e il rigonfiamento dell’endotelio; tutti questi fattori 
portano ad una aggregazione cellulare intravasale nota 
con il nome di sludging; la microcircolazione viene prati- 
camente soppressa. 

I meccanismi fisiopatologici principali possono essere 
cosi riassunti: insufficienza volemica ■ ridotta irrora- 
zione dei tessuti — ipossia epatica - inadeguata funzione 
del S.R. E. -endotossinc nella circolazione generale - li- 
berazione di sostanze attive ~ diminuzione della gettata 
cardiaca — shock. 

Peritonite chimica 

Per indicare gli effetti che ac. cloridrico, bile o succo pan- 
creatico provocano sul tessuto peritoneale si parla gene- 
ralmente di ustione chimica interna. 

L'evenienza più frequente è la perforazione di un’ulcera 
peptica con la produzione della cosiddetta peritonite acida. 

Su questo argomento non tutti i fatti sono chiariti perché 
si è visto sperimentalmente che l'azione dell’ac. cloridrico 
è molto breve in quanto esso viene rapidamente neutra- 
lizzato e. probabilmente, la perforazione stessa determina 
una diminuzione della secrezione di succo gastrico. Il succo 
peritoneale diviene quindi rapidamente alcalino ma, non- 
ostante ciò, la sintomatologia progredisce. 

Al momento della perforazione la fuoriuscita del li- 
quido irritante provoca lesioni del peritoneo, danni a 
carico dei capillari con alterazioni della loro permeabilità 
c conseguente trasudazione di liquido. L’alterazione fisio- 
patologica principale è appunto la perdita di liquidi; nel- 
l'interstizio. nel 3° spazio e cioè nel lume intestinale, nella 
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cavità peritoneale; ne conseguono una diminuzione del 
volume ematico e di quello extracellulare, una diminu- 
zione del ritorno venoso di sangue al cuore e, quindi, 
uno stato di shock ipovolcmico. 

Peritonile combinata 

Questo tipo di peritonite è dovuto all'azione concomitante 
di due meccanismi: setticotossico c meccanico (occlu- 
sivo). Si verifica principalmente quando si perfora un'ansa 
intestinale strangolata o un'ernia interna. Lo strangola- 
mento provoca il sequestro di grandi quantità di sangue 
con ipovolcmia secondaria; nell'ansa si ha. inoltre, una 
rapida proliferazione dei germi della flora intestinale. 

Quando interviene la perforazione, nella cavità peri- 
toneale si riversa una grande quantità di liquido ipersettico. 
Con questi meccanismi si produce uno stato di shock. 

Alterazioni fìslopatologlche 

Le principali alterazioni fisiopatologichc che intervengono nei 
tre tipi di peritonite possono essere cosi riassunte; 
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ALTERAZIONI PRINCIPALI 

perdita di liquidi 
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Qualunque sia la patogenesi e quindi il tipo di peritonite, 
si realizzano sempre complesse alterazioni dinamiche che pos- 
sono essere suddivise in due grandi gruppi: a) reazioni siste- 
miche; b) reazioni locali. 

I. Reazioni sistemiche. - Un ruolo di primo piano giocano le 
alterazioni cardiovascolari, vasocostrizione a livello della cute, 
del territorio splancnico, dei reni e dei muscoli a riposo con pas- 
saggio alla giocolisi anacrobia c produzione di ac. lattico e altri 
mctaboliti acidi; ipovolemia con diminuzione della gettata 
cardiaca e, successivamente, insufficienza miocardica per fattori 
tossici, diminuzione della p0 2 , squilibri elettrolitici; instaura- 
zione di shunt artcrovenosi a livello polmonare che aggrava 
l'ipossia. 

Le alterazioni respiratorie si presentano generalmente con 
un quadro particolare che è stato definito di « insufficienza 
respiratoria con aumento degli scambi gassosi ». caratterizzato 
dalla incapacità di provvedere a un'adeguata ossigenazione dei 
tessuti c ad eliminazione di CO a , nonostante l'aumento degli 
scambi gassosi; a carico dell’apparato respiratorio si possono 
inoltre realizzare alterazioni patologiche (polmonite, ascessi, 
embolia, pleurite) che compromettono direttamente la funzio- 
nalità polmonare. 

Le alterazioni metaboliche sono determinate dalla fuori- 
uscita di acqua ed elettroliti dal letto vascolare, e dall'aumento 
delle richieste di energia in risposta all'infezione: uno studio 
sul metabolismo delle proteine plasmatichc ha potuto dimostrare 
un aumento del livello circolante di tutte le frazioni proteiche 
ad eccezione dell’albumina che tende a diminuire, un aumento 
della velocità di incorporazione degli aminoacidi e della 
sintesi proteica di tutte le frazioni inclusa l'albumina; l’aumento 
della sintesi proteica è già presente al 4* giorno di malattia c 
quindi precede l'aumento del catabolismo. 

Le alterazioni renali si possono manifestare con oliguria o 
anuria per necrosi delle cellule del tubulo prossimale provocata 
da: diminuzione della pressione arteriosa, presenza in circolo di 
cataboliti dell'emoglobina, diminuzione del volume piasmatico. 

Fondamentale nel meccanismo fisiopatologico della perito- 
nite è la risposta neuroendocrina con i per funzione della corteccia 
e della midollare del surrcne e ipcrincrczionc di ormone anti- 
diurctico ad opera dei nuclei ipotalanuci. 


2. Reazione focate. - Il tessuto connettivo nel quale penetrano 
i batteri è costituito da una rete di sclcroprotcinc c di sostanze 
mucoidi in cui sono immersi diversi tipi di cellule, circondate 
da capillari sanguigni o linfatici; nelle immediate vicinanze 
dei capillari si trovano numerose MastzcUcn contenenti ista- 
mina, 5-idrossitriptamina cd eparina, sostanze che vengono 
liberate al momento dell'invasione batterica del tessuto connet- 
tivo e determinano le note alterazioni della permeabilità capil- 
lare. 

Fenomenologia clinica 

La diagnosi di peritonite acuta si basa principalmente sui 
seguenti fenomeni: dolore addominale con caratteristiche 
obiettive e di insorgenza particolari, ileo paralitico, feno- 
meni generali tossinfettivi. 

L'anamnesi deve tendere alla ricostruzione delle varie 
fasi della malattia, dal suo inizio al momento attuale; 
l'insorgenza del dolore può essere improvvisa o gra- 
duale con periodi di attenuazione alternati a periodi di 
recrudescenza. 

In mancanza di un trattamento adeguato, tutte le varie 
forme cliniche finiscono per convergere nel quadro con- 
clamato della peritonite generalizzata; è però importan- 
tissimo per la prognosi arrivare ad una conclusione dia- 
gnostica prima che si realizzi questo quadro estrema- 
mente grave. 

Per quanto riguarda il dolore , si possono riconoscere 
i tre diversi stadi descritti a proposito dei meccanismi fon- 
damentali del dolore addominale: quello del vero dolore 
viscerale, quello del dolore visceroparietaie, c infine quello 
del dolore peritoneoparietale che si accompagna a rigidità 
muscolare e ad arresto della peristalsi. 

1. Fenomenologia obiettiva. - Il malato presenta molto 
precocemente un respiro superficiale con abolizione del 
respiro addominale e accentuazione del dolore ai colpi 
di tosse. Il decubito è fisso, determinato dalla reazione 
antalgica : il malato giace sul dorso o su un fianco con le 
cosce flesse sul bacino. Sono frequenti anoressia, nausea 
e vomito; l'alvo è quasi sempre chiuso. La lingua è asciutta 
e impaniata. 

Negli stadi più avanzati il paziente assume una facies 
caratteristica, ansiosa, con naso affilato e occhi infossati 
ma lucidi c vigili. Il polso, piccolo c molle, spesso anche 
irregolare, di solito è più frequente di quanto non comporti 
il rialzo termico. La febbre è sempre presente e insorge 
senza brivido. 

All’esame del torace si rileva che le basi polmonari 
sono alte e la loro mobilità è diminuita; nei casi più gravi 
si può produrre una pleurite concomitante. 

La semplice ispezione delt'o. può già evidenziare, negli 
individui magri, la contrattura dei muscoli retti. La pal- 
pazione, che va fatta con le mani (calde) appoggiate a piatto 
sull'a., sarà prima molto leggera poi gradualmente più 
profonda per mettere in evidenza la contrattura della mu- 
scolatura parietale; nelle peritoniti da perforazione l'a. 
diviene rapidamente assai duro tanto da dare al medico 
la sensazione di palpare una tavola di legno. I tentativi 
di vincere la contrattura provocano un aumento del dolore. 
Ci sono casi in cui la contrattura muscolare c il dolore 
mancano completamente. 

Un altro segno caratteristico è il dolore che si provoca 
togliendo bruscamente la mano che preme la parete addo- 
minale (segno di Blumberg). Molto utile è sempre l’esplo- 
razione rettale o vaginale eseguita con particolare deli- 
catezza. 

Nelle forme di peritonite localizzata lo stato generale è 
meno compromesso, la contrattura della parete limitata 
al quadrante alletto; in questa sede, la palpazione accu- 
rata permette di apprezzare il classico piastrone pro- 
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vocato dalla contrattura muscolare c dall'infiltrazione in- 
fiammatoria che tende a circoscrivere il processo patologico. 

Spesso alle sindromi peritonitiche si associa precoce- 
mente l 'ileo paralitico. L’alvo si chiude alle feci c ai gas; 
l'a. si distende; scompaiono all'ascoltazione e alla pal- 
pazione i segni di pcristaltismo intestinale. 

2. Esame radiologico, - Può essere utile in caso di per- 
forazione per evidenziare l'aria libera nella cavità perito- 
neale: può essere eseguito sistematicamente c fornisce 
ragguagli talora determinanti, ma in ogni caso vantaggiosi 
per la definizione del ragionamento clinicodiagnostico. 

3. Esami di laboratorio. - Saranno sempre limitati al 
massimo a causa dell'urgenza con cui è necessario arri- 
vare a una conclusione diagnostica. Abituale c il riscontro 
di leucocitosi neutrofila con aumento della VES e del 
valore ematocrito; utile la reazione di Sgambati sulle 
urine. La determinazione degli elettroliti c del pH epatico 
permetterà, oltre che di confermare il sospetto diagno- 
stico. anche di iniziare un'adeguata terapia sostitutiva 
che ^equilibri il paziente prima deU’intcrvento chirurgico. 

Terapia 

In linea generale una diagnosi di peritonite acuta richiede 
l'intervento chirurgico più precoce possibile. La sola te- 
rapia antinfettiva è infatti riservata ai casi in cui è possi- 
bile fare diagnosi di peritonite primitiva o ematogena, per 
lo più ad etiologia streptococcica, stafilococcica o anche 
virale. 

Tutti i pazienti affetti da peritonite acuta secondaria 
a processi infiammatori o degenerativi acuti di organi cn- 
doperitoncali devono invece essere sottoposti ad inter- 
vento chirurgico, perché solo da provvedimenti che inter- 
rompano la fonte di inquinamento o d'irritazione del peri- 
toneo può derivare la soluzione degli eventi morbosi che 
portano a morte il malato. 

Studi statistici hanno dimostrato che la mortalità post- 
operatoria della peritonite è funzione della tempestività 
dell'intervento chirurgico. Naturalmente la terapia chi- 
rurgica deve essere sempre preceduta da una terapia me- 
dica che corregga i grossi squilibri biologici, cioè da una 
« rianimazione prcopcratoria ». 

La valutazione delle condizioni cliniche del malato si 
basa sull'esame obiettivo, sulla misura della pressione 
arteriosa e della pressione venosa centrale (nei casi gravi) 
che permette di chiarire la diagnosi e di guidare la terapia 
infusionalc. 

I principali provvedimenti sono volti a correggere l’ipo- 
tensione reintegrando il volume circolante, gli squilibri 
metabolici, l'ipossia, a combattere l'infezione c il dolore. 

Durante l'intervento chirurgico dovranno essere prese 
tutte le precauzioni per evitare di aggravare la situazione 
già delicata; indispensabile c la ventilazione assistita du- 
rante l’intervento che impedirà l'instaurarsi del circolo 
vizioso: ipcrcapnia, ipcrsccrczionc, ipossia. 

Nelle peritoniti batteriche e in quelle combinate la 
battcricmia e l'endotossiemia possono persistere anche 
dopo l’intervento chirurgico c accompagnarsi a gravi 
perturbazioni metaboliche e respiratorie, che andranno 
naturalmente sorvegliate e curate con attenzione. 

V. anche; peritoneo e mesentere; peritoniti; ulcera 

GASTRODUODENALE. 

SINDROMI ADDOMINALI ACUTE DI ORIGINE 
TRAUMATICA 

Traumi degli organi parenchimatosi 

Si tratta di un argomento di crescente importanza per 
l'aumentata frequenza degli incidenti automobilistici e 

503 


degli infortuni sul lavoro, entrambi di sempre maggior 
gravità in rapporto al progrediente sviluppo tecnologico. 

Concetti generali 

La possibilità di lesione degli organi parenchimatosi ad- 
dominali va tenuta presente anche quando l’attenzione è 
attirata da lesioni più evidenti a carico dell'apparato 
scheletrico oppure del S.N.C. (traumi cranioccrebrali). 
In questa ultima condizione è da ricordare come uno 
stato d'incoscienza possa mascherare la presenza di danni 
del tronco (toracici, addominali, addominotoracici) c così 
ritardare ogni utile provvedimento terapeutico. Va inoltre 
ricordato che lo shock nel traumatizzato cranico con 
ipotensione deve orientare alla ricerca di una emorragia 
interna o esterna o di altre possibili cause paiogenetiche. 

Se dovrà essere programmata, dopo un sondaggio esplo- 
rativo, e quindi attuata una laparatomia, si esamineranno 
attentamente tutti i visceri addominali tenendo natural- 
mente presente che l’evidenza di una lesione di un vi- 
scere non ci esime dal ricercare altre lesioni di visceri 
anche lontani fra loro. 

Ricordiamo anche l’importanza della determinazione 
della pressione venosa centrale in tutti i politraumatiz- 
zati con uno shock potenziale o in atto; essa costituisce 
infatti un indice attendibile del deficit volemico c può. 
oltre che confermare la diagnosi, guidare la terapia. 
È naturalmente molto importante accertare il tipo di 
liquido perso; la lesione di visceri parenchimatosi deter- 
mina in primo luogo la perdita di sangue. 

Il trattamento dei politraumatizzati gravi impone orga- 
nizzazione, tempestività, decisione ed esperienza conside- 
revoli: in questo campo conta soprattutto il numero di 
vite salvate. Si potrebbe con Listerud concludere che 
i casi che possono apparire troppo gravi per una esplora- 
zione sono proprio quelli che da un minuto all’altro non 
tollerano altre perdite di liquidi organici: sono le cosid- 
dette « perdite critiche » che rendono critici anche i 
« tempi di decisione c di intervento » (ad cs., nei traumi 
craniocerebrali i fenomeni neurologici si aggravano per 
sottrazione di sangue da emorragia intratoracica o intrad- 
dominalc, donde la necessità di concedere alla emostasi 
tempi tecnici brevissimi). 

Milza 

La milza è l'organo più frequentemente leso nei traumi 
chiusi dcll'a., particolarmente in quelli del quadrante su- 
pcriore sinistro. La diagnosi va sospettata in presenza di 
fratture costali a sinistra, rottura deU’emidiaframma si- 
nistro, versamento addominale, spostamento dello stomaco 
a destra, leucocitosi, positività del segno di Kehr (dolore 
alla spalla sinistra) o del segno di Ballance (ottusità del- 
l’ipocondrio sinistro anche nel decubito laterale destro). 
Nel dubbio diagnostico praticare sondaggio peritoneale 
esplorativo secondo Staudaeher. L'angiografia dell'arteria 
celiaca a scopo diagnostico ha dato risultati promettenti. 

Nel 15% di tutti i traumi spleniti si verifica la rottura 
(fig. 16) ritardata per apertura di un ematoma ingrave- 
scente (sintomatologia in due tempi). Il trattamento è 
costituito dalla splcnectomia. 

Fegato 

Le lesioni epatiche sono seconde, in ordine di frequenza, 
dopo quelle spleniche. Contemporaneamente alla perdita 
ematica si ha perdita di bile. La mortalità per queste 
lesioni è maggiore nei traumi chiusi che nei traumi pe- 
netranti (fig. 17). 

I sintomi generali sono quelli dell'emorragia interna 
fino allo shock emorragico (tachicardia; diminuzione 
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Fig. 16. Reperto intra operatorio di Trattura traumatica di 
milza: la capsula è lacerata in più sedi sulla superficie con- 
vessa della milza; notare i coaguli che protrudono. (Osserva- 
zione Staudacher). 


Fig. 17. Reperto intraoperatorio di un trauma del fegato da 
scoppio del lobo destro nella sua regione cu polare. Epatectomia 
parziale e ricostruzione lobare con drenaggio biliare esterno. 
( Osservazione Staudacher). 


della pressione venosa centrale, della pressione arteriosa; 
anemia). I segni locali più importanti sono: dolore irra- 
diato alla spalla c alla regione sopraclaveare (punto fre- 
nico superiore); difesa o contrattura addominale localiz- 
zata all'Ipocondrio destro o diffusa; rilievo dei segni di 
impatto-, palpazione di una massa epatica o periepatica. 

La sindrome biologica c caratterizzata da: aumento 
della gliccmia, della potassiemia, della lattacidemia. delle 
transaminasi sieriche (OCT, GPT, GOT), della biliru- 
binemia, della ritenzione della BSF; diminuzione del pH 
(negli stadi piu avanzati), della colesterolemia, delle pro- 
teine ematiche (in particolare dell’albumina), dei fattori 
della coagulazione. Si ha inoltre leucocitosi precocissima 
(sopra i 15.000). 

1. Semeiotica strumentale. 

a) Sondaggio esplorativo addominale. - All'esame del li- 
quido aspirato si riscontrano: aumento della bilirubinemia 
c delle transaminasi c presenza di cellule epatiche nello 
striscio. 

b) Esami radiologici. 

1) Addome a vuoto : alterazioni dell'ombra epatica e del 
profilo deH’cmidiaframma destro; meteorismo intestinale; 
segni di versamento che dalla loggia sopramcsocolica 
scende a colata esternamente al colon ascendente (fìgg. 18 
e 19). 

2) Arteriografia selettiva del tronco celiaco : lacune va- 
scolari, laghi pseudoaneurismatici (ematoma intraparen- 
chimale o subcapsularc); interruzioni arteriose, alterazioni 
arteriolari; fuoruscita del contrasto nelle vie biliari o nel 
peritoneo. 

3) Scintigrafia epatica : disomogeneità del parenchima 
(utile per la diagnostica delle lesioni centroepatiche). 

2. Terapia. 

a) Trattamento medico preoperatorio. - Occorre innanzi 
tutto assicurare la massima ossigenazione e correggere 
l’ipovolcmia assoluta mediante infusioni di sangue, plasma, 
albumina, destrano, soluzioni idrosaline (praticando la 
somministrazione per cateterismo dell'atrio destro c re- 
golando l'infusione attraverso misurazione della pressione 
venosa centrale) e coagulanti. Quindi è necessario preve- 
nire l'insorgenza dell'insufficienza renale acuta sommini- 
strando mannitolo c destrano a basso peso molecolare. 

b) Trattamento chirurgico. - Per ottenere l'emostasi si 
possono usare diversi metodi con differenti indicazioni, 
vantaggi e svantaggi: a) elettrocoagulazione; h ) tampo- 
namento e za (faggio; c) sutura; d) resezione, che può 
essere atipica, parcellare oppure tipica; qucst'ultima tecnica 
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costituisce spesso il provvedimento ideale perché è in 
grado di assicurare emostasi e colostasi. evita la necrosi 
del tessuto epatico c la successiva infezione, elimina il 
pericolo di emorragie secondarie o di fistole biliari. Le lo- 
bectomic maggiori espongono naturalmente anche ad al- 
cuni rischi quali l'emorragia massiva postoperatoria, la 
sindrome fìbrinolitica, l'embolia gassosa massiva da rot- 
tura di una vena sopraepatica. 

Pancreas 

La lesione del pancreas può provocare emorragia e perdila 
di succo pancreatico con conscguente pancreatopatia e 
stcatonecrosi. Lesioni pancreatiche sono provocate più 
frequentemente da ferite penetranti che da traumi chiusi 
dell'a.; nelle ferite da arma da fuoco, poi, sono fre- 
quentemente interessati insieme al pancreas anche altri 
organi e la situazione è spesso più grave; tra l'altro la 
lesione dei grossi vasi (porta, vasi mesenterici, eie.) di 
questa zona può essere causa di emorragie mortali. 

I traumi chiusi del pancreas sono rappresentati ora da 
un ematoma prc- o post- o peri pancreatico, ora da rottura 
del parenchima, semplice o stellata con interessamento 
o meno dei tronchi collettori (Wirsung, Santorini, eie.). 

Trattamento. - Le lesioni minori possono essere sutu- 
rate o drenate; i frammenti distali devono essere rimossi. 
A volte si determina una separazione tra la testa e il corpo; 
in tal caso si può suturare su di un catetere il dotto discon- 
tinuato. 

Alcuni AA. pensano che si debba sempre creare un 
drenaggio interno per i frammenti distali separati tramite 
un'anastomosi con lo stomaco o con un'ansa duodenale; 
altri AA. sono per la pancreatectomia parziale. 

Traumi degli organi cavi 

Nei traumi di visceri cavi il problema non é tanto quello 
del trattamento quanto quello del riconoscimento delle 
lesioni. 

Gli organi più frequentemente interessati sono: la ve- 
scica (rottura satellite alla frattura del bacino), l'intestino 
tenue, il colon c lo stomaco. Nei traumi chiusi sono più 
frequentemente interessati gli organi parenchimatosi che 
non i visceri cavi. Fa eccezione la vescica per il suo fre- 
quente stato di ripienezza durante il trauma, con con- 
seguente aumentata facilità di lacerazione. 

In alcuni casi di traumi gravi c multipli, in particolare 
se il paziente è in coma cerebrale, può essere molto utile 
il sondaggio esplorativo addominale a scopo diagnostico, 
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Fig. 18. A. in bianco in traumatizzato della, con frattura di milza. Si notino lo spostamento mediale della bolla gastrica (zona 
iperdiafana). l'abbassamento dell'angolo colico sin. e l'aumento della distanza fra la parete addominale laterale sin. e la parete 
gastrica (da versamento ematico ed ematosi in sede splenica). ( Osservazione Staudacher). 

Fig. 19. A. in bianco in traumatizzato dell’a. Frattura da scoppio del fegato. Si notino l’ingrandimento in loto dell'opacità 
epatica, l'abbassamento dell'angolo colico e la frastagliatura dell'opacità epatica nella faccia interiore del fegato prospiciente le 
anse intestinali. (Osservazione Staudacher). 


affiancato ad una indagine radiologica a vuoto in varie 
posizioni. 

Del liquido aspirato saranno esaminate innanzitutto 
le caratteristiche generali (colore, odore, viscosità); si 
potranno poi eseguire ricerche particolari: pH, presenza di 
cellule o batteri nello strìscio, determinazione dcH'amilasi. 

Le maggiori indicazioni per l’esecuzione di questa tec- 
nica sono: 

1 ) problema diagnostico imbarazzante in pazienti con 
un alto rìschio operatorio anche per una semplice laparo- 
tomia a vuoto; 

2) pazienti incoscienti con segni e sintomi che suggeri- 
scono la possibilità di un a. acuto; 

3) pazienti con una storia di trauma addominale re- 
cente, particolarmente tossicomani con sintomi di ma- 
lattia addominale acuta. 

Trattamento immediato. - In caso di traumi penetranti 
va subito preparata un'esplorazione addominale; si ese- 
guono i sondaggi gastrico c vescica le (il catetere vcsci- 
cale oltre a permettere il controllo del flusso urinario 
serve a segnalare la presenza di una eventuale lesione 
dell’organo). 

L'esame radiologico dell'a. in questi casi non è molto 
utile; tutti gli esami radiologici saranno esclusi se le condi- 
zioni generali del paziente richiedono un intervento im- 
mediato. 

In presenza di lesioni toraciche c addominali associate 
hanno generalmente la precedenza queste ultime, a meno 
che non sia in atto una grave emorragia intratoracica o 
una insufficienza respiratoria. 

Nei traumi chiusi la decisione più importante è se il 
paziente dchba o no essere operato; per questo si esami- 
neranno con estrema cura tutte le lesioni associate c, se 
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non si decide per un intervento chirurgico immediato, si 
terrà sotto continua osservazione il malato per poter 
decidere in ogni momento il trattamento più opportuno. 

Per la valutazione di questi malati occorre sapere: 

1) che la fuoriuscita di sangue dal drenaggio nasoga- 
strico o dal retto deve far sospettare fortemente una 
lesione viscerale; 

2) che sono necessari: l'esame radiologico dell'a. a 
vuoto (presenza di liquido fra le anse contrastate, anse 
a foglia di felce, raccolte di gas circoscritte o diffuse); 
il sondaggio esplorativo addominale (secondo Stau- 
dacher); e un continuo controllo degli indici vitali (moni- 
toraggio) c dei segni addominali (comportamento della 
parete addominale, del dolore, comparsa di shock, di- 
sturbi riflessi). 

Tecnica operatoria. - Il giudizio personale del chirurgo 
deciderà la sede più opportuna dell’incisione; la maggior 
parte degli AA. preferisce l’incisione verticale, altri prefe- 
riscono la trasversale. 

Vescica 

L’incidenza della rottura della vescica nei traumi chiusi 
dell’a. si aggira, nelle medie desunte dalla bibliografia 
mondiale, sull’8% ca.: frequenza relativamente alta se si 
pensi alla robustezza delle sue pareti c alla sua posizione 
protetta da strutture scheletriche. 

Fattori predisponenti sono lo stato di distensione delle 
pareti della vescica, le condizioni della parete muscolare 
addominale, l’elasticità del cingolo pelvico, la posizione 
del corpo al momento del trauma. Riguardo al sesso, si 
nota una netta predilezione delle lesioni vescicali per 
quello maschile, che è notoriamente più esposto ai 
traumi in genere (il rapporto M: F è di 9: I). 
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La causa più frequente è oggi costituita dagli incidenti 
stradali. 

Si distinguono due meccanismi ctiopatogcnctici principali: 

1 ) Se la vescica c distesa, piena di urina, un trauma violento 
della parete addominale può provocarne la rottura con un mec- 
canismo di scoppio; la lesione interessa generalmente il tratto 
tra la cupola vescicale e la parete posteriore (ove la parete mu- 
scolare è più sottile: fìg. 20), c quindi il contenuto si versa nella 
cavità peritoneale. La sintomatologia soggettiva c caratterizzata 
da un intenso stimolo alla minzione, che non può essere soddi- 
sfatto. e da un dolore ipogastrico. Il paziente è generalmente acco- 
vacciato in posizione antalgica, con le cosce (tesse sul bacino e 
le gambe sulle cosce. Obiettivamente alla palpazione si rilevano 
dolore c. resistenza della parete addominale, che hanno però 
caratteristiche variabili da caso a caso; alla percussione si può 
delimitare un versamento addominale; all'esplorazione rettale 
del cavo del Douglas si ha dolenzia spiccata; il quadro clinico 
evolve poi verso quello di una peritonite conclamata con la 
comparsa di vomito, ileo paralitico, shock sctticotossico. 

2) Se la vescica c vuota la rottura avviene, generalmente, 
per strappamento del collo vescicale da parte dei legamenti 
(issati all’apparato scheletrico del bacino nelle fratture dello 
stesso; frammenti ossei possono direttamente penetrare nell'or- 
gano c lacerarlo. In questo caso la sede della rottura è extra- 
peritoneale. Purina stravasata infiltra lentamente i tessuti peri- 
vescicali, e, solo in una fase tardiva, raggiunge lo spazio del 
Retzius. 

La sintomatologia soggettiva può essere all'inizio molto sfu- 
mata e trarre in inganno; più tardi compare lo stimolo impe- 
rioso alla minzione con ritenzione urinaria; a volte il malato 
riesce improvvisamente ad emettere urine ematiche; quasi co- 
stante è un dolore fìsso all'ipogastrio. Alla palpazione si può 
rendere apprezzabile una massa sovrapubica dolentissima, irre- 
golare, a contorni indistinti, ed inoltre una spiccata dolenzia 
ipogastrica. Anche l'esplorazione rettale si rivela molto dolo- 
rosa; subentra poi una distensione addominale diffusa c, anche 



Fig. 20. Reperto operatorio di politraumatizzato con scoppio 
traumatico della cupola vescicale. La freccia indica l'ampia 
breccia nella parete vescicale. ( Osservazione Staudacher). 

Fig. 21. Politraumatizzato dcll'a. con lesioni viscerali c sche- 
letriche multiple. Cistografìa che dimostra un'abbondante fuori- 
uscita di liquido opaco in sede pcrivescicale. (Osservazione 
Staudacher). 


b) Lavaggio vescicale con soluzione fisiologica sterile tiepida: 
si iniettano attraverso il catetere SO- 100 mi di soluzione fisio- 
logica; se la vescica non à rotta il liquido deve naturalmente 
fuoriuscire in egual quantità. 

C) Alcuni AA. consigliano di eseguire una pneumocistografia ; 
altri la sconsigliano per il pericolo di embolie gassose. 

d) Una prova decisiva si può ottenere con l'iniezione di un 
mezzo di contrasto liquido, naturalmente sterile, che sfuggirà 
in cavità peritoneale c nel tessuto cellulare lasso del piccolo 
bacino (fìg. 21). 

e) La pittografia discendente permette invece di evidenziare 
eventuali lesioni associate; alcuni AA. la preferiscono alla cisto- 
grafìa per la sua sicura innocuità c il suo carattere fisiologico. 

2. Prognosi. - La prognosi, naturalmente, varia secondo 
la sede della rottura (se intra- o exlrapcritoncalc), le even- 
tuali lesioni associate e le condizioni generali. Nelle rot- 
ture in tra peritoneali la prognosi rimane legata alla tempe- 
stività dell'intervento chirurgico. 

3. Terapia. - La rottura della vescica urinaria richiede 
un intervento chirurgico di riparazione appena il paziente 
abbia superato la fase più acuta dello stato di shock. 
La vescica va comunque sempre drenata con catetere a 
permanenza. V. anche: vescica urinaria. 

Per i traumi degli altri visceri cavi, v. intestino tenue 
e crasso; stomaco. 

SINDROMI ADDOMINALI ACUTE DI ORIGINE 
VASCOLARE 

Infarto intestinale da obliterazione acuta dell'arteria me- 
senterica superiore 

Fisiologia 

L’arteria mesenterica superiore rappresenta, per la vastità 
del territorio di distribuzione, un vaso di primaria im- 



in questo caso, si osservano i sintomi di una peritonite concla- 
mala con grave stato settico. 

1. Semeiotica strumentale. 

a) Cateterismo vescica!*: questo semplice esame permette 
il più delle volte un orientamento diagnostico sicuro: la rottura 
vescicale può essere sospettata quando dal catetere fuoriescono 
pochi mi di urina mista a sangue o di sangue puro: se si estrae 
invece una discreta quantità di urina, anche fortemente ematica, 
si può quasi sicuramente pensare a una semplice contusione. 
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portanza nell'economia generale del circolo splancnico: 
la riduzione o l'arresto del (lusso ematico attraverso 
questa arteria porta all'ischemia e, rispettivamente, alla 
necrosi di un segmento intestinale compreso fra il pas- 
saggio duodeno-digiuno e la parte distale del colon 
trasverso. L’estensione del tratto viscerale interessato 
dipenderà dal livello di ostruzione lungo l’asse vasco- 
lare, mentre la gravità del danno prodotto dall'ischemia 
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sarà proporzionale alla rapidità con cui quest’ultima si 
instaura. Infatti, ad una riduzione graduale del flusso 
corrisponde generalmente un adeguato aggiustamento emo- 
dinamico attraverso il circolo collaterale (arcata anasto- 
motica intermesentcrica di Riolano. arcate anastomotichc 
pancrcaticoduodcnali supcriore e inferiore, anastomosi fra 
arteria ileocolica e XII arteria intercostale, anastomosi 
fra arterie coliche c plessi arteriosi retro peritoneali tribu- 
tari dei vasi lombari); in condizioni di maggior richiesta 
funzionale (pasto copioso, freddo, ctc.) questo meccanismo 
di compenso diviene però insufficiente e quindi 1'ischemia 
si fa clinicamente manifesta (angina intestinale). Se in- 
vece l'ostruzione avviene in modo improvviso. Parteria 
si comporta dal punto di vista funzionale come un vero 
e proprio vaso terminale: all’arresto del flusso segue imme- 
diatamente Pischemia del territorio irrorato. 

Diversa sarà quindi la fisiopatologia dell'infarto inte- 
stinale in rapporto alle cause che (‘hanno generato. 

L'embolia quasi sempre realizza un arresto completo 
c improvviso del flusso sanguigno, vuoi perché chiude 
completamente il lume del vaso, vuoi perche ad essa si 
associano costantemente vasospasmo e trombosi secon- 
daria dei segmenti vascolari a valle. L'arresto dell'embolo 
avviene, più frequentemente, nel punto ove si diparte 
Parteria colica media, mentre dall'origine alla biforca- 
zione la mesenterica rimane indenne. 

Al contrario, la sede delle lesioni aterosclerotiche è 
quasi sempre compresa nei primissimi centimetri dall'ori- 
gine aortica, ovvero nel segmento maggiormente solleci- 
tato dall'urto dell'onda sfigmica; ne'VisuIta una stenosi 
eccentrica maggiormente serrata nel tratto che dista 0.25- 
1 cm dall'orifizio aortico. La riduzione del flusso ematico 
che, a parità di altre costanti (viscosità, attrito e lunghezza 
del vaso), dipende esclusivamente dal diametro del vaso 
(legge di Poiscuille) sarà necessariamente proporzionale 
al grado di obliterazione: quando il lume è ridotto del 
70 %, l’apporto di ossigeno diviene insufficiente per la 
normale funzione dell'intestino e compaiono i disturbi 
trofici. Nel segmento a valle della lesione si generano 
inoltre gravi turbe emodinamiche (movimenti turbolenti 
e vorticosi, fenomeni di cavitazione, etc.) che aggravano 
ulteriormente le già precarie condizioni di nutrizione dei 
segmento intestinale tributario. Riguardo all’ipoafflusso 
di natura funzionale, è noto da tempo che in condizioni 
di grave shock ipovolemico, relativo o assoluto, si de- 
termina nel territorio splancnico una sensibile riduzione 
del flusso ematico con aumento delle resistenze vasco- 
lari. Questo meccanismo, che ha la finalità di compensare 
Pipoafffusso ai parenchimi più nobili (cervello e miocardio), 
si realizza attraverso una vasocostrizione delle artcriole 
intestinali con conscguente ischemia dei visceri irrorati: 
oltre un certo tempo Pischemia diviene irreversibile cd 
evolve verso la necrosi (la sperimentazione nel cane ha 
evidenziato che, quando la pressione esistente nei vasi 
retti cade al di sotto di 15 mmlig e il flusso scende oltre 
10 mi per 100 g di tessuto, si stabilisce dopo ca, 8 h uno 
stato di ischemia irreversibile). 

Eziopatogenesi 

L'obliterazione dell'arteria mesenterica superiore riconosce, 
come già accennato, tre possibili moventi enologici; 

1. Occlusione di origine embolica. - È l’evenienza più 
frequente (42% dei casi). Gli emboli hanno origine nelle 
cavità cardiache (vizi aortomitralici. endocardite) oppure 
nei grossi vasi (disgregazione di placche ateromatose aor- 
tiche o. più raramente, di trombi situati nelle vene polmo- 
nari). Rare invece, rispetto alle localizzazioni splenica e 
renale, le ostruzioni da emboli settici. Nell‘80% dei casi 


la mobilizzazione di un trombo dal cuore si verifica in 
corso di fibrillazione auricolare; nel 12% avviene durante 
l'evoluzione di una malattia reumatica senza aritmia e 
nell'8% nel periodo postinfartuale. Ad una primitiva obli- 
terazione embolica ancora parziale si sovrappone successi- 
vamente l'occlusione completa derivante dalla trombosi 
secondaria del segmento a valle. 

2. Occlusione di origine trombotica . - Si verifica nel 
38% dei casi. Quasi sempre l’alterazione responsabile è 
rappresentata dalla malattia aterosclerotica (fattori predi- 
sponenti sono il diabete, l'ipertensione arteriosa, l'ipotì- 
roidismo, la nefrosi lipoidea e la xantomatosi); cause più 
rare sono le arteriti (morbo di Biirgcr, periarterite nodosa, 
eie.), le lesioni traumatiche e gli stati settici generalizzati. 

3. Occlusione non organica . - Nel 20% dei pazienti con 
infarto intestinale l'esplorazione più accurata dei vasi 
mesenterici non mene in evidenza lesioni organiche di ri- 
lievo. Questi infarti senza substrato vascolare sufficiente- 
mente espressivo vengono messi in relazione sia con gravi 
alterazioni capillari da noxae tossiche, batteriche e aller- 
giche (infarti cosiddetti disreattivi ), sia con una condi- 
zione di ipoafflusso per sottrazione di sangue splancnico 
in corso di gravi situazioni ipovolemiche (scompenso con- 
gestizio, infarto miocardico, anemia acuta, shock trauma- 
tico, shock endotossico, prolungalo uso di vasocost rii tori, 
dopo correzione chirurgica di coartazione dell'aorta, etc.); 
all’ipoafflusso consegue vasocostrizione c quindi trombosi 
a livello arteriolare. 

Anatomia patologica 

L'infarto intestinale c di tipo emorragico nel 92% dei casi, di 
tipo anemico (per obliterazione contemporanea dei vasi arte- 
riosi c venosi l nell'8% Il quadro anatomopatologico è in rap- 
porto alla natura, sede e rapidità di comparsa dell'obliterazione. 

Macroscopicamente, nelle fasi iniziali, le anse intestinali ap- 
paiono distese, pallide, di colorito giallastro (fig. 22), per reflusso 
di sangue dalle vene c dal circolo collaterale divengono successi- 
vamente cianotiche, mentre nel lume si accumulano quantità 
progressive di sangue. Dopo qualche ora l'intestino infarcito 
diviene sempre più pesante, anelastico, di color prugna c gra- 
dualmente passa nella fase di gangrcna assumendo colorito grigio- 
nerastro (flg. 23). Il meso corrispondente è anch’esso edematoso, 
lardaceo, infarcito di sangue; nel peritoneo si versa abbondante 
liquido sicrocmatico che successivamente può divenire puru- 
lento. All'esame microscopico si osservano a quadro conclamato : 
completa scomparsa della normale struttura del viscere; necrosi 
dell epitelio della mucosa; infiltrazione di polimorfonuclcati 
nella sottosierosa c nella muscolare; trombosi dei vasi del plesso 
sottomucoso; formazione di ampi laghi sanguigni che dissociano 
la sottomucosa dello strato muscolare e presenza di ematomi 
sottosierosi. Nei casi di ischemia senza gangrcna prevalgono in- 
vece le lesioni ulcerative a carico della mucosa. 

Fenomenologia anamnestica 

È di frequente rilievo nella storia di condizioni cmboligene 
o di manifestazioni aterosclerotiche a carico di altri or- 
gani; assai suggestivi per la natura trombotica della le- 
sione vascolare sono soprattutto i segni clinici di uno 
stato di insufficiente apporto sanguigno all'intestino (an- 
gina ahdominis ): episodi dolorosi acccssionali insorgenti 
dopo un pasto abbondante c aggravati dal decubito su- 
pino, spesso seguiti da scariche alvine diarroiche. 

Fenomenologia soggettiva 

1. Dolore . - Generalmente apre in modo improvviso e 
drammatico il quadro clinico della malattia; talvolta, 
invece, è preceduto da prodromi dolorosi addominali. 
Ha i caratteri di dolore lancinante, profondo, insopporta- 
bile, continuo o con saltuarie esacerbazioni iniziali (dolore 
protopatico da contrazione spastica dell'intestino tsche- 
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Fig. 22. Occlusione trombotica dell’arteria mesenterica supe- 
riore. Aspetto caratteristico delle anse in paresi avanzata, 
cianotiche, similcadaveriche. (Osservazione Siautlacher). 


Fig. 23. Infarto intestinale da occlusione dell'arteria mesen- 
terica supcriore. Aspetto caratteristico di alcune anse infar- 
tuate. (Osservazione Siauitacher). 


mico). La sua localizzazione iniziale è variabile: in or- 
dine di frequenza viene riferito all’epigastrio, in regione 
periombclicalc, in fossa iliaca destra e infine diffusa- 
mente a tutto l’a.; quasi jcostantcmcntc si irradia fin dal- 
l'inizio posteriormente verso la regione lombare (edema 
c infarcimento emorragico dei mesi); dopo qualche ora 
tende ad attenuarsi per poi ricomparire, dopo un inter- 
vallo più o meno lungo, con maggiore intensità e acuzie 
(formazione dell’infarto) fino a divenire parossistico, gra- 
vativo, non controllabile con gli oppiacei (comparsa di 
peritonite diffusa). 

2. Vomito. - Accompagna quasi costantemente il dolore 
(90%); tardivamente può divenire ematico (10%) o fe- 
caloide. 

3. Alvo. - Precocemente chiuso a feci e gas in oltre il 50% 
dei casi; nel 30% si ha diarrea profusa e nel 20% me- 
lena (odore necrotico intenso da scomposizione del sangue). 

Fenomenologia obiettiva 

1. Obiettività generale. - Il paziente giunge all’osserva- 
zione in condizioni generali notevolmente compromesse: 
è inquieto, pallido, sudato e polipnoico; in seguito all’irre- 
quietezza subentra un progressivo stato di obnubilamento 
psichico che sfocia in breve nel coma. A carico delle estre- 
mità compare precocemente una evidente marezzatura 
cianotica. Il comportamento della temperatura è carat- 
teristico: per lungo tempo essa si mantiene normale o 
subnormale, mentre aumenta considerevolmente nelle fasi 
terminali della malattia. 

2. Apparato cardiocircolatorio.- Al cuore frequente rilievo 
acustico di rumori valvolari e di aritmia totale; polso 
piccolo, frequente, spesso totalmente aritmico; P.A.O. a 
valori molto bassi o indeterminabili. 

3. Addome. - I. 'oggettività addominale è all’inizio scarsa- 
mente significativa in contrasto con la gravità della sinto- 
matologia dolorosa e dell’obiettività generale: l'a. è, in 
questa fase, ancora mobile con gli atti del respiro, trat- 
tabile c animato da movimenti peristaltici validi. Solo 
nelle ore successive diviene progressivamente meteorico 
c dolente alla palpazione; compaiono i segni dell'irrita- 
zione peritoneale ma raramente un vero e proprio quadro 
di peritonite conclamata diffusa; in questa fase la peristalsi 
è assente. Nell’ulteriore evoluzione della malattia può ap- 
prezzarsi con la palpazione, nel campo medioaddominale, 
una tumefazione molliccia allungata, indolente (segno di 
Mondor): tale reperto corrisponde all'ansa infartuata. 
La comparsa di ascile rappresenta un evento terminale. 
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Fenomenologia strumentale 

1. Indagini di laboratorio. 

a) Esame delle urine : oliguria. glicosuria, albuminuria, inda- 
canaria elevata (formazione di abnormi quantità di inducano 
nell'intestino). 

b) Esame ematochimico: leucocitosi ncutrofìla elevata, anche 
nell'Intervallo libero c in assenza di febbre (dissociazione ter- 
moleucocitaria); gliccmia quasi sempre aumentata; incostante 
aumento delle latticodeidrogenasi, delle transaminasi ; poli- 
globulia. 

2. Puntura esplorativa dell'addome. - Fuoriuscita di liquido 
color bruno, di odore acre (presenza di Eschcrichia coli), lie- 
vemente torbido. All’esame microscopico si evidenziano nu- 
merose emazie, leucociti e germi ( Eschcrichia coli). Non di rado 
si osserva un tavso elevalo di diastasi. 

3. Indagine radiologica. - Il semplice esame radiografico a 
vuoto dell'a., pur offrendo talvolta quadri di difficile interpreta- 
zione. permette in mani sperimentate non solo di riconoscere 
tempestivamente la natura c la sede della lesione, ma anche di 
formulare un giudizio prognostico sufficientemente oculato. 

I rilievi semeiologici più significativi sono i seguenti: 

a) distensione meteorica paretica diffusa a tutto il tubo di- 
gerente. compresi le prime anse digiunali e il colon; 

b) calibro uniforme delle varie anse; 

c) iitimobilità completa di tutto l'intestino (l’aspetto fisso 
dell’intero quadro addominale è dovuto allo stato di stupore 
viscerale prodotto dal danno vascolare c dallo shock neuro- 
vascolare); 

d) conservazione della mobilità respiratoria delle cupole 
diaframmatiche; 

e) visione diretta dell’ansa colpita dall'infarto come imma- 
gine opaca, contrastata dalle altre anse meteoriche, o come sot- 
tile banda gassosa immersa nell’opacità creata dal versamento 
raccolto tra ansa c ansa; più di rado i margini dell’ansa infar- 
tuata appaiono grossolanamente frastagliali (aspetto di « foglia 
di felce »). 

Le indagini con mezzo baritato c con le tecniche angiogra- 
fiche, pur essendo utili ai fini diagnostici, sono tuttavia contro- 
indicate nella fase acuta della malattia. 

Infarto intestinale da obliterazione dell'arteria mesenterica 
inferiore 

Costituisce un’evenienza piuttosto rara: 5% di tutti gli 
infarti intestinali. La rarità dciraffezionc è dovuta alla 
presenza di un circolo collaterale efficiente che si attua 
attraverso l’arteria colica media c le arterie cmorroidaric 
superiore e inferiore. 

Eccezionale l’embolia, per la particolare disposizione 
dcU'arteria rispetto all’aorta con la quale forma un angolo 
variabile fra 70* e 90°. Quasi sempre la lesione è di natura 
trombotica (atcrosclerosi, morbo di Bùrger, etc.). Non di 
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rado l'ischemia del colon sigmoideo è iatrogena (legatura 
dell'arteria mesenterica inferiore durante gli interventi per 
aneurisma dell'aorta addominale). 

L’infarto comprende generalmente sia il colon sigmoideo 
che il retto. Il quadro clinico può avere inizio subdolo 
o improvviso. Nei casi ad insorgenza acuta la sintomato- 
logia si presenta con un dolore improvviso, violento, 
continuo, localizzato ai quadranti addominali inferiori, 
specie in quello sinistro; però anche in questo caso l’og- 
gettività addominale è scarsamente significativa. Con di- 
screta frequenza l’alvo è aperto a feci semiliquidc ed ema- 
tiche, di odore fetido. In uno stadio avanzato può compa- 
rire un quadro peritonitico grave da perforazione dell'ansa 
infartuata. 

Contrariamente a quanto accade nell’infarcimento del 
territorio irrorato dall’arteria mesenterica superiore, quivi 
la temperatura e la leucocitosi si elevano precocemente 
(maggior settici là del colon sinistro). 

La diagnosi viene posta soprattutto in base ai dati della 
rettosigmoidoscopia. Con tale indagine si possono osser- 
vare le tipiche e precoci lesioni a carico delia mucosa, che 
si presenta intensamente cianotica, edematosa, friabile, 
facilmente sanguinante. 

L’esame radiografico a vuoto dell'a. è significativo solo 
in casi eccezionali : la diagnosi in tali casi viene formulala 
in base al reperto di sottile immagine trasparente disposta 
verticalmente lungo il decorso del colon discendente con 
distensione atonica del tratto colico che la precede. 

Trombosi portale 

La trombosi acuta della vena porta è un'evenienza più 
frequente nel sesso maschile che nel femminile. A volte 
l'etiologia rimane completamente oscura, a volte si può 
ricondurre a interventi di splcncctomia o interessanti co- 
munque il sistema portale, a una condizione di policitemia 
vera o di cirrosi epatica (trombosi secondaria c linfc- 
dema della parete portale). 

Anatomia patologica 

La parete dell’intestino tenue c ispessita, edematosa ed emorra- 
gica; la sierosa peritoneale si copre di fiocchi di fibrina e diventa 
intensamente cianotica. La milza è aumentata di volume; il 
fegato, a meno che non fosse interessato da un precedente pro- 
cesso cirrotico, non subisce alterazioni caratteristiche. 

La trombosi può avere inizio a livello della stessa vena porta. 

0 dalle vene mesenteriche o spleniche. oppure dalle terminazioni 
intracpatichc della vena porta. 

Il quadro clinico conclamato sembra essere in rapporto con 
l'ostruzione acuta e simultanea delle vene porta, mesenterica e 
splenica. 

L'occlusione graduale del circolo portale c ben tollerata per- 
ché lo sviluppo della circolazione collaterale impedisce il deter- 
minarsi di una stasi portale. 

L'esito della trombosi portale può essere la trasformazione 
in un cordone fibroso o la trasformazione cavernosa, che può 
ricondurre a una parziale ricanalizzazionc del vaso. 

Quadro clinico 

1 principali sintomi della trombosi portale sono costi- 
tuiti da ematemesi ma soprattutto da mdena con diarrea, 
dolore addominale, ascile a rapida formazione, ileo para- 
litico. segni di peritonite diffusa. Il quadro clinico ricorda 
da vicino quello da trombosi mesenterica. L’ittcro non 
è obbligatorio e comunque non é frequente; più frequente 
un subittero. Precoci i danni renali, con evidente dimi- 
nuzione del filtrato. 

Il quadro clinico ulteriore e la prognosi dipendono natu- 
ralmente dalle possibilità di drenaggio attraverso il cir- 
colo collaterale o l'eventuale ricanalizzazionc dei trombi. 

I segni di ipertensione portale, l'anemia e la leucopenia 
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sono quindi variabili. L’ascite è presente in ca. »/j dei 
casi; il suo inizio acuto è sempre un segno prognostico 
grave. 

Se si considera il flusso portale di sangue al fegato 
(ca. 800-1200 ml/min in condizioni basali) si nota che 
l'organo tollera abbastanza bene una riduzione della por- 
tata ematica, probabilmente compensata da un aumento 
del flusso attraverso l'arteria epatica. 

I danni parenchimali epatici a distanza non sono rile- 
vanti c mancano spesso perfino i segni di una epatite 
cronica inattiva. 

La chirurgia sperimentale tenderebbe a dimostrare danni 
nella rigenerazione epatica in conseguenza della chiusura 
portale c ciò in rapporto sia alla sofferenza ipossica sia 
alla mancata perfusione del sangue di provenienza inte- 
stinale. In patologia umana i processi si svolgono diversa- 
mente anche in rapporto allo sviluppo di un circolo colla- 
terale mesenterico epatopeto. 

Aneurisma dissecante del l'aorta 

Fenomenologia clinica 

I sintomi principali sono; 

a) dolore terebrante che in breve tempo raggiunge un'in- 
tensità massima; la sua sede varia secondo la progressione 
della dissezione; 

b) la pressione arteriosa può abbassarsi pericolosamente 
durante la dissezione, ma spesso si mantiene alla in risposta 
al dolore; 

c) insufficienza aortica; 

d) frequentemente si rileva una discrepanza tra i polsi 
c la pressione arteriosa degli arti; lo stesso fenomeno si 
può osservare tra la carotide e l'arteria femorale. Si pos- 
sono verificare alterazioni nell’irrorazione del miocardio; 
sintomi intestinali; ematuria; segni neurologici da insuffi- 
ciente apporto ematico ai diversi organi; 

c) l’esame radiologico dimostra un progressivo allarga- 
mento dell’ombra aortica; 

f) rottura dell’aorta, che è generalmente fatale. 

Solo pochi pazienti colpiti da aneurisma dissecante 
sopravvivono alcuni giorni all’episodio acuto; la maggio- 
ranza giunge alIV.r/fws per rottura dell’aorta o altre com- 
plicanze entro I anno. 

II trattamento chirurgico è ancora agli inizi. Nel tratta- 
mento degli stadi più precoci è opportuno instaurare uno 
stato di ipotensione farmacologica. 

V. anche: aneurismi; aorta; arterie, chirurgia. 

Rottura dì aneurismi dell’aortn addominale 

II paziente può avvertire una sensazione di peso o di occu- 
pazione a livello addominale, o di pulsatilla fastidiosa, 
a volte dolori sordi, gravativi, irradiati in modo vario; 
frequenti vaghi disturbi dispeptici o alterazioni più carat- 
teristiche del transito intestinale: stipsi o vere c proprie 
crisi subocclusive; più caratteristico c un dolore addomi- 
nale crampiforme che insorge durante la digestione per 
regredire poi spontaneamente a distanza di alcune ore, 
denominato claudicano abdominis. 

All’esame obicttivo il reperto più caratteristico è costi- 
tuito da una massa addominale pulsante, di forma roton- 
deggiante. con superficie liscia, fissa in senso verticale, 
appena mobile trasversalmente. Questa sintomatologia, 
che può essere anche molto sfumata, può culminare im- 
provvisamente nel quadro della rottura di aneurisma carat- 
terizzato, in genere, dall’ insorgenza improvvisa di un vio- 
lento dolore addominale, per lo più ai quadranti di si- 
nistra, frequentemente irradiato all’inguine o agli arti in- 
feriori, a volte al dorso. 
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Fig. 24. Gravidanza extrauterina u sede tubarica con sviluppo 
di un embrione di cm 7. {Osservazione Staudacher), 


Nel quadro clinico generale, se la lesione è a livello 
della parete aortica posteriore, come accade frequente- 
mente, si possono riconoscere due fasi distinte: nella 
prima, corrispondente all'apertura dell'aneurisma nello 
spazio retroperitoneale che tende a circoscrivere l'emor- 
ragia. viene mantenuto un certo equilibrio emodinamico; 
nella seconda, invece, quando il sangue scollando il peri- 
toneo riesce a farsi strada fino al piccolo bacino c alla 
cavità peritoneale, l'emorragia dilaga e il quadro sintoma- 
tologico generale precipita in uno shock emorragico inar- 
restabile. 

All'esame obiettivo dell'a. si possono rilevare: la con- 
trattura della parete addominale, i segni di un ileo pa- 
ralitico c, a volte, nei soggetti più magri, l'aumento pro- 
gressivo di volume della massa aneurismatica. 

Un'altra complicanza acuta degli aneurismi dell'aorta 
sottodiaframmatica è costituita dalla rottura nel lume di 
un viscere cavo: il duodeno, lo stomaco, il digiuno, l'ileo, 
il coledoco. In questo caso alla sintomatologia descritta 
si unisce una grave emorragia esterna (ematemesi o me- 
lena). Ancor più raro il caso di rottura nel lume della 
vena cava con formazione di un aneurisma arterovenoso. 

La diagnosi, più facile nei pazienti in cui è già nota l'esi- 
stenza dell'aneurisma, si basa sui sintomi generali e locali 
descritti e può essere confermata da una puntura esplora- 
tiva addominale. 

Se l’emorragia è ancora circoscritta allo spazio retroperi- 
toneale, la certezza diagnostica sarà raggiunta intraopc- 
ratoriamente. 

Evenienze più rare sono costituite da aneurismi localiz- 
zati su un ramo dell'aorta addominale: il tronco celiaco, 
l'arteria epatica, le arterie pancreatoduodcnali, l'arteria 
splenica, l'arteria mesenterica superiore, le arterie renali. 
Il riconoscimento di queste formazioni aneurismatiche 
avviene per lo più in occasione della loro rottuia, al mo- 
mento dell’intervento chirurgico. 

La terapia di tutte le forme descritte è costituita dall'in- 
tervento chirurgico eseguito con estrema urgenza. 

Rottura di gravidanza extrauterina 

Nel 90% dei casi la sede della gravidanza ectopica è lu- 
barica; molto rare le altre localizzazioni: ovarica o ad- 
dominale (fìg. 24). 

Sintomatologia 

La rottura c l’evoluzione più frequente della gravidanza 
tubarica. Il dato anamncstico più caratteristico è rappresen- 
tato da una amenorrea di 40-50 giorni. La sintomatologia 
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Fig. 25. Appendicite acuta flemmonosa. < Osservazione Stan- 
do ther). 


esordisce bruscamente con un dolore localizzato all’ipo- 
gastrio c alla fossa iliaca corrispondente alla tuba interes- 
sata, generalmente intermittente, trafilavo, non irradiato, 
a volte accompagnato da sensazione dolorosa al dorso; 
nella sede del dolore si può rilevare difesa addominale alla 
palpazione. Si rendono evidenti abbastanza rapidamente 
i segni dcil'ancmizzazione acuta: pallore, polso piccolo 
e frequente, ipotensione, ctc. A volte, contemporanea- 
mente alla comparsa del dolore addominale, si verifica 
una mctrorragia per lo più a stillicidio in relazione al 
distacco della decidua che si era sviluppata nella cavità 
uterina. L'esplorazione vaginale evidenzia generalmente 
una dolenzia acuta del fornice posteriore, disteso dalla 
raccolta ematica nel cavo di Douglas. 

Diagnosi 

Per la diagnosi differenziale con altre forme di a. acuto 
possono essere di aiuto alcune tecniche particolari: 

a) puntura esplorativa del Douglas a livello del fornice 
posteriore rispettando naturalmente lu più assoluta asepsi : 
in caso di rottura tubarica l'aspirazione permetterà di 
estrarre del sangue rosso scuro; 

b) puntura esplorativa addominale o esplorazione endo- 
scopia peritoneale; 

c) reazioni di gravidanza; 

d) esami di laboratorio: anemia, leucocitosi, iperbili- 
rubinemìa. 

Terapia 

È costituita dall'intervento chirurgico d'urgenza. 

V. anche: gravidanza exirauterina. 

SINDROMI ADDOMINALI ACUTE DI ORIGINE 
INFIAMMATORIA 

Appendicite acuta 

Per ['enologia c l 'anatomia patologica v. appendice cecale. 
Sintomatologia 

Sintomi prodromici: la malattia è frequentemente prece- 
duta da vaghi disturbi dispeptici con stipsi c diarrea. 

Dolore: in un primo tempo diffuso o più intenso al- 
l'epigastrio o in regione ombelicale, poi localizzato alla 
fossa iliaca destra. Circa i meccanismi fìsiopatologici in- 
terpretativi, si riconoscono tre fasi: 

1) dolore diffuso (dolore viscerale propriamente detto) 
provocato dalla distensione dell'appendice il cui lume è 
generalmente occluso; 
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2) dolore riferito (dolore visceroparietale) alle aree su- 
perficiali facenti capo agli stessi neuromeri dell'appendice 
infiammata; 

3) dolore localizzato (dolore pcritoncoparietale) deri- 
vante dalla stimolazione delle terminazioni dei nervi ce- 
rebrospinali del peritoneo, provocata dalla propagazione 
del processo infiammatorio alla sierosa o dalla perfora- 
zione del viscere; si accompagna a contrattura della parete 
addominale e paralisi intestinale. 

Vomito alimentare : spesso molto insistente c precoce. 
Stipsi : sintomo caratteristico c precoce, la stipsi si tra- 
sforma poi in vera paralisi intestinale con chiusura del- 
l'alvo alle feci e ai gas. Quando l’appendice è in sede pel- 
vica c quando vi c una colite associata, può essere invece 
presente diarrea. 

Atteggiamento: il paziente è di regola immobile con le 
cosce flesse sul bacino; in decubito per lo più sul fianco 
destro. 

Minzione: può essere impedita da una paresi vescicale ri- 
flessa mentre la diuresi, generalmente, non è compromessa. 

Febbre : ha un decorso progressivamente crescente; si- 
gnificativa è una differenza di un grado c più tra tempera- 
tura ascellare e rettale. 

Polso : piccolo c frequente; c indice solo di una gene- 
rica condizione di gravità. 

Esame obiettivo dell'addome 
Ispezione: riduzione o scomparsa dei movimenti respi- 
ratori trasmessi alfa. 

Palpazione: molto importanti per una diagnosi precoce 
sono i gradi più modesti di difesa addominale che si ac- 
compagnano al dolore palpatorio. La contrattura della 
muscolatura parietale è inizialmente limitata alla fossa 
iliaca destra; in un secondo tempo si può estendere a tutto 
l’a. rimanendo però sempre più accentuata nella sede 
primitivamente interessata. Caratteristici sono alcuni punti, 
sede elettiva del dolore palpatorio di origine appendi- 
colare : 

punto di MacBurney: un po’ lateralmente alla metà della 
linea ombelico-spina iliaca antc- 
rosupcriore (in questa zona si ri- 
leva anche un’i pcrestesia cutanea); 
punto di Lanz : all’unione del terzo laterale con il 
terzo medio della linea che con- 
giunge le due spine iliache antc- 
rosupcriori; 

punti posteriori : a livello dcll'XI spazio intercostale 
destro e al di sotto della XII costa 
destra. 

Altri segni caratteristici dell’esame palpatorio sono: 

segno di Blumberg o dolore di rimbalzo, che segnala un 
interessamento peritoneale; 

manovra di Rovsing: la pressione sul colon discendente 
risveglia un vivo dolore in sede ap- 
pendicolare. 

Alla palpazione si può associare l’esplorazione rettale 
o vaginale che consente di palpare quasi direttamente 
un’appendice situata in sede pelvica, oppure di rilevare la 
presenza di un essudato peritoneale c di provocare una 
caratteristica spiccala dolenzia. 

Esami di laboratorio 

Leucocitosi neutro fi la: è quasi costante; non ha nessun 
significato Ji specificità, ma permette comunque di fare 
la diagnosi differenziale con malattie addominali acute 
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non chirurgiche. In alcune forme gravissime può essere 
sostituita da Icucopcnia. 

Esame delie urine: la presenza di ematuria è sempre 
indice di particolare gravità. 

Esame radiologico 

Generalmente non offre elementi risolutivi per la diagnosi 
dell’appendicite acuta: i rilievi piu significativi compaiono 
tardivamente e sono espressione di un interessamento pe- 
ritoneale più o meno diffuso (ileo paralitico oppure ileo 
misto per la formazione di sinechie suboccludenti). 

Diagnosi differenziale 

Nelle prime fasi del decorso dell’appendicite acuta si può 
porre il problema diagnostico differenziale con numerose altre 
malattie di interesse medico o chirurgico. 

Tra le malattie dell'apparato respiratorio, ricordiamo: pol- 
monite, broncopolmonitc. pleurite, pneumotorace. 

Tra le altre malattìe, quelle che vanno tenute più comune- 
mente presenti sono: divcrticolitc di Mcckcl, linfadenite me- 
senterica acuta, invaginazione intestinale, perforazione di una 
ulcera gastroduodenale, pancreatite acuta, malattie dell'apparato 
urinario, affezioni genitali della donna giovane, enterite segmen- 
tarla di Crohn, sindromi occlusive meccaniche, torsione del 
grande epiploon. 

Quadri sintomatohgici atipici 

Nell’infanzia c nell'età senile l'appendicite acuta può ma- 
nifestarsi in modo atipico e determinare dubbi inter- 
pretativi. 

1. Appendicite nell'infanzia. - Prima dei 2 anni di età 
l'appendicite è rara e la diagnosi praticamente impossibile. 
Dopo i 3 anni va invece tenuta presente sia per la sua mag- 
gior frequenza sia per l'aumento delle possibilità diagno- 
stiche. Se non si riesce ad ottenere dal bambino la segnala- 
zione esatta della sede del dolore, si può avere una indi- 
cazione indiretta percuotendo il tallone destro sul Ietto: 
questa manovra esacerba il dolore e induce il bambino 
a portare le mani verso la sede del dolore. 

L’appendicite insorge generalmente nel corso di un’in- 
fezione dcH’orofaringe, di una malattia esantematica o 
di un’enterite; in quest’ultimo caso si noterà un passaggio 
dalla diarrea alla stipsi con comparsa di vomito. Il bam- 
bino è immobile, il suo aspetto c sofferente c agitato. 
La contrattura muscolare può non essere spiccata o man- 
care del tutto in rapporto con posizioni particolari del- 
l’appendice nell’età infantile; molto importante è quindi 
il rilievo di altri segni come quello dell’ileopsoas e del- 
l’otturatore interno. Il primo si ottiene estendendo la 
coscia destra sul bacino cd è positivo nell’appendicite 
rctrocecale; il secondo adduccndo il ginocchio c abdu- 
ccndo il piede con la coscia flessa sul bacino e la gamba 
sulla coscia. 

2. Appendicite dell'età senile . - Nell’età senile l’appendi- 
cite non è un’evenienza rara ma può manifestarsi in modo 
atipico per la ridotta risposta difensiva sia locale che 
generale c per la frequente compromissione vascolare che 
si sovrappone precocemente al quadro flogistico. 

L'anamnesi è raramente significativa; i sintomi classici 
dell'appendicite acuta, tranne il dolore addominale (pre- 
sente nel 100% dei casi), sono rari: anoressia (67%), 
vomito (59%). nausea (53%), stipsi (28%), disuria (6%), 
brivido c febbre (5%). 

I reperti obiettivi e i dati di laboratorio, con eccezione 
della dolenzia addominale, sono incostanti c sproporzio- 
nati alla gravità della malattia di base. 

II riscontro diagnostico anatomopatologico dimostra 
un’elevata incidenza di perforazione, gangrena e peri- 
tonite. 
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Le difficoltà diagnostiche sono testimoniate dall'alto 
numero di errori, pari a l /j ca. dei casi. 

La mortalità, nei pazienti sopra i 60 anni, e di ca. 16 
volte più alta che nei giovani; questo è attribuibile princi- 
palmente a tre fattori: ritardo nell'attuazione di un'ade- 
guata terapia, sviluppo di un’infezione progressiva incon- 
trollabile, alta incidenza delle malattie associate. 

Terapia 

Da ca. 60 anni la terapia dell'appendicite acuta non per- 
forata c basata, con unanime consenso, sull'appendice- 
ctomia (fig. 25). 

Per quanto riguarda il trattamento dell'appendicite per- 
forata nel paziente molto grave, le opinioni sono invece 
discordi: se esistono i segni di una peritonite circoscritta 
alcuni AA. consigliano l'appendicectomia anche in questo 
caso; altri preferiscono un semplice drenaggio c puntano 
sul superamento dello stato grave di sepsi; altri ancora 
consigliano una terapia rianimatoria e antinfettiva (corre- 
zione del bilancio idroelettrolitico e antibiosi guidata). 

W. M. C. Beck segnala un aumento dell'incidenza 
della perforazione dell'appendicite acuta negli ultimi 2-3 
anni e conclude che, per contrastare questa tendenza, deb- 
bono essere appcndiccctomizzati, se non esistono contro- 
indicazioni. lutti i pazienti nei quali l'appendicite acuta 
non possa essere esclusa; un tale comportamento, secondo 
l'A., potrà aumentare il numero degli errori diagnostici 
ma salverà molte vite. 

Per quanto riguarda l'appendicectomia profilattica ese- 
guila in cor>o di laparotomia per altre malattie acute addo- 
minali che hanno richiesto provvedimenti chirurgici, le 
opinioni sono spesso discordi, ma quelle favorevoli sem- 
brano essere la maggioranza. 

Un problema particolare è rappresentato dal riscontro, 
in corso di laparotomia eseguita per appendicite, di una 
ileite regionale; molti A A. consigliano in questo caso 
l’intervento di appendicectomia a condizione che il cieco 
e la base dell'appendice non siano interessati dal processo 
infiammatorio. 

V. anche: appendice cicale. 

Colecistite acuta 

Mentre la colelitiasi è una condizione morbosa molto 
frequente, la colecistite acuta (fig. 26) incide solo nel 5°.. 
dei portatori di litiasi biliare. La malattia predilige il 
5 "-6* decennio di vita ed è particolarmente frequente nelle 
donne in climaterio. In accordo con l'incidenza della co- 
lelitiasi, il sesso femminile è di gran lunga il preferito 
(rapporto femmine: maschi 5: I). 

Fenomenologia soggettiva 

Dolore : oltre ad essere il sintomo soggettivo che costan- 
temente apre il quadro clinico, rappresenta il primo va- 
lido elemento di giudizio per una diagnosi di sede della 
malattia. Esso può insorgere improvvisamente in pieno 
benessere, oppure dopo una lunga stona di disturbi dige- 
stivi di tipo dispeptico; quasi sempre l’elemento scate- 
nante è rappresentato da un pasto copioso e ricco di grassi. 
Il dolore, che all'inizio c sordo c profondo, diviene in 
breve acuto, costrittivo ed infine gravativo; raggiunge pro- 
gressivamente l'acme c diventa poi continuo, oppure è 
fin dall'inizio continuo c gravativo con saltuarie esacer- 
bazieni parossistiche. 

La localizzazione iniziale del dolore c riferita, in ordine 
di frequenza, all’epigastrio (dolore viscerale) e poi all’ipo- 
condrio di destra. Sedi meno frequenti sono i quadranti 
addominali superiori, la fossa iliaca destra, la regione 
lombare destra e la regione ipocondriaca sinistra. 
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big. 26. Riproduzione schematica del meccanismo patogcnc- 
tico più probabile della colecistite acuta, ai Colccisti piena ed 
in tensione, h) Impcdimcnlo allo svuotamento (dopo i pasti): 
le frecce indicano l'occlusione da calcolo, r) Ridono deflusso 
venoso che determina aumento dei fluidi intra luminari. d\ 
Compressione v asale, aumento della tensione parietale che 
porta all'ischemia, e) Punti principali di rottura; li gangrcna 
del fumila dovuta alla distensione; 2) necrosi dovuta alla pres- 
sione di un calcolo. 


L'irradiu/ione del dolore è tipicamente posteriore: al 
dorso, tra D x c D x „. o alla regione sottoscapolarc destra; 
altre volte si propaga alla spalla destra, alla regione sopra- 
clavcarc destra, alla scapola sinistra o ai quadranti addo- 
minali inferiori. 

Degno di nota è il rilievo di un'accentuazione del dolore 
nell'inspirazione profonda, sotto i colpi di tosse o durante 
la manovra di Valsalva. 

Sausea e vomito : costituiscono i disturbi riflessi che ac- 
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Fig. 27. Pezzo operatorio; dimostra una colecistite acuta in 
1 stadio. (Osservazione Staudacher). 


Fig. 28. Colecistite acuta calcolosa in II stadio. Formazione 
di infiltrati ticmmonosocmorragici. (Osservazione Staudacher). 



Fig. 29. Colecistite acuta (detta subcromca) alla .V-4* settimana 
(III stadio). {Osservazione Staudacher >. 

Fig. 30. Stcatonecrosi omentalc in corso di pancreatite acuta. 
{Osservazione Siuudm ber ►. 


compagnano o seguono la colica biliare nel 60-70 ° 0 dei 
casi. Il vomito c dapprima alimentare c poi biliare, oppure 
fin dall'inizio biliare. 

Alterazione delta cenestesi : malessere generale, adinamia 
o irrequietezza, stato nauseoso, sensazione di sete intensa, 
crisi cefalalgiche. 

Stato di shock : di tipo settico tossico nei casi di grande 
gravità specie in pazienti defedati. 

Caratteri dell'alvo : chiuso alle feci c spesso anche ai gas. 

Fenomenologia obiettiva 

Obiettività generale : il paziente è sofferente, sudato, 
ansioso ma immobile c giace in posizione rilasciata col 
tronco flesso in avanti; il respiro è frequente e superfi- 
ciale. la lingua asciutta c impaniata. In oltre il 40°,, dei 
casi è presente una lieve soffusionc itterica delle sclere e 
della cute, più di rado un ittero franco. 

L'aumento della temperatura corporea è il dato ogget- 
tivo di più costante osservazione; molto importante è la 
dissociazione tra temperatura ascellare c rettale; qucst’ul- 
lima è solitamente elevata anche in presenza di modesto 
movimento della temperatura cutanea. 

Esame obiettivo particolare dell'addome: all * ispezione si 
osserva sempre un'ipomobilità o immobilità dell'emiad- 
dome destro durante gli atti respiratori; nel 20° o dei casi 
vi c anche modesta distensione meteorica diffusa. 

La palpazione in regione Golecistica risveglia dolore elet- 
tivo e spiccato, con arresto brusco del respiro (segno di 
Murphy positivo nel 90”,, dei casi) ed evidenzia una ti- 
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pica reazione di difesa muscolare, circoscritta o diffusa, 
sotto la mano esplorante. Nel 60 ° 0 dei casi, invece, esiste 
una netta contrattura della parete muscolare di tutto 
l'ipocondrio destro. La colecisti è apprezzabile palpatoria- 
mente nel 50 " a dei casi: tale rilievo c spesso assente nei 
primissimi giorni di osservazione perché mascherato dalla 
contrattura parietale. La cute soprastante c iperestesia, 
più calda di quella circostante, di rado edematosa. 

La percussione permette di evidenziare un’arca di ottu- 
sità limitata alla zona di proiezione colecistiti (che può 
mancare per sovrapposizione del colon) e un timpanismo 
diffuso o limitato ull'a. di destra. 

MY ascolta: ione l*a. è silente o animato da movimenti 
peristaltici torpidi. 

Apparato respiratorio: si può avere ipomobilità della 
base polmonare di destra con innalzamento della stessa 
c ridotta ventilazione del lobo inferiore corrispondente; 
solo raramente si instaura un versamento pleurico. 

Apparato cardiocircolatorio: frequente il rilievo di ipoten- 
sione arteriosa c di tachicardia sinusalc. Nelle forme set- 
tiche ipcrtermiche possono comparire disturbi del ritmo 
cardiaco: nei pazienti con ittero si osserva invece bradi- 
cardia relativa o assoluta. 

Fenomenologia strumentale 

1. Esami di lahorator m. Nelle urine c quasi costante il ri- 

scontro di tracce di albumina, di glieoso dosabile e di urobi- 
linogeno; nei pazienti con utero compaiono anche i pigmenti 
biliari (coluria). 
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Di comune reperto una leucocitosi ncut rotila e un aumento 
della VES; pure frequente un incremento della btlirubinemia 
totale tra 1 c 2 mg %; nei pazienti con ittcro clinicamente 
manifesto questa supera i 3 me %. In parallelo alle modifi- 
cazioni dei tassi bilirubincmici si ha aumento della fosfatasi 
alcalina c della leucinoaminopeptidasi (LAP). 

Per quanto riguarda l'esplorazione della funzione epatocel- 
lularc, si notano solo modeste e incostanti alterazioni: ridotta 
secrezione della bromosulfonftalcina (USI i, lieve positività 
delle prove di sierolabilità colloidale, aumento delle transa- 
mmasi a valori leggermente superiori alla norma. Più costanti 
invece le modificazioni delle proteine ckttroforetichc. nel senso 
di aumento piu o meno cospicuo delle ac e ^-globuline. 

2. Esplora: ione peritoneale. - Da usare solo nel dubbio dia- 
gnostico ( pancreatite I. consente, soprattutto nelle primissime 
fasi della malattia, di orientare la diagnosi verso una primitiva 
affezione biliare o primitivamente pancreatica. 

3. Sondaggio duodenale. - Nella colecistite acuta questa in- 
dagine è tanto gravosa per il paziente quanto poco utile per il 
medico. 

Il reperto più frequente c l’assenza di bile B (o colccistica). 

4. Indagine radiologica. Gli elementi più significativi per 
la diagnosi di sede e di natura della malattia sono i seguenti: 

a) presenza di ombre radiopache nella presunta sede cole- 
cistica: 

b) quadro di ileo dinamico zonale (della flessura colica destra 
o anse ileali vicine); 

c) aumento di volume dell'ombra epatica: 

d) scoliosi lombare a concavità verso il quadrante addo- 
minale supcriore destro; 

e) presenza di aria nel lume o nella parete colccistica (coleci- 
stite enfisematosa). 

5. Radiografia del torace. Evidenzia segni indiretti di cole- 
cistite acuta; innalzamento c ridotta mobilila dell’emidiaframma 
destro, atclcttasia polmonare, pleurite reattiva. 

6. Colecistografia orale. - Nella quasi totalità dei casi la co- 
lecisti non si visualizza (colccisti esclusa). L'cfiìcicnza del metodo 
c ridotta da fattori estranei alla malattia colccistica: ridotto 
assorbimento gastrico del contrasto e difetto di eliminazione da 
parte dei fegato. Per questi molivi l'indagine colecistografica 
non trova giustificazione nella fase acuta. 

7. Coirci sfocoiattgiog rafia endovenosa. - Anche con questa 
metodica ncir87‘\-, dei casi la cokcisti non si visualizza; inoltre, 
se eseguita troppo precocemente o in pazienti con ittcro. l’eli- 
minazione del contrasto o non avviene o è insufficiente ai fini 
diagnostici. Può essere utile quando si ponga la diagnosi diffe- 
renziale con la pancreatite acuta: l'esclusione della coledsti 
accanto a una buona visualizzazione dell’albero biliare orienta 
infatti verso un'affezione primitivamente colccistica. 

Altro fondamentale obiettivo della colangiografia è lo studio 
morfologico e funzionale della via biliare principale. 

Complicazioni 

Le complicazioni della colicistite acuta evolutiva sono di 
due ordini: a) perforazione in peritoneo libero per anda- 
mento galoppante dell'infezione, con necrosi e quindi sin- 
drome aggiunta e aggravante di peritonite biliare diffusa ; 
b) diffusione graduale del processo infiammatorio al peri- 
toneo viscerale e parietale con conseguente peritonite bi- 
liare circoscritta, con o senza perforazione della cokcisti. 

È intuitivo che le differenti evoluzioni sono in rapporto 
costante all'aggressiviià del processo necrosante e alle con- 
dizioni locali e generali. 

Terapia 

Quasi tutti gli AA. di larga esperienza del malato chirur- 
gico acuto sono ormai concordi ncllaffcrmarc che il 
trattamento della colecistite acuta deve essere rappresen- 
tato dalla colecistectomia tfigg. 27. 28. 29). ma le opinioni 
divergono circa il momento in cui è più opportuno in- 
tervenire chirurgicamente. Alcuni AA. infatti pensano che 
l'intervento debba essere eseguito quando sia trascorso il 
periodo acuto: la maggioranza invece ritiene che il pa- 
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zientc debba essere operato appena possibile dopo essere 
stato adeguatamente preparato, e comunque entro i primi 
4-6 giorni dall'inizio della sintomatologia. 1 fattori che 
impongono rimervenlo precoce sono rappresentati dal 
pericolo di imminente necrosi e perforazione con perito- 
nite biliare o biliopurulcnta diffusa. 

I pazienti anziani tollerano di solilo favorevolmente l'in- 
tervento sempre che sia stata eseguita una soddisfacente 
indagine diagnostica preoperatoria, accurata soprattutto 
per quanto riguarda le condizioni cardiache, renali cd 
epatiche. 

I risultati globali della colecistectomia praticata con 
urgenza immediata, ma di solito differita, nella coleci- 
stite acuta sono brillanti: le condizioni epatiche miglio- 
rano talora drammaticamente; l'infezione è facilmente 
dominata, la funzione renale in recupero pronto. V. anche: 

COLELITIASI. 

Pancreatite acuta 

Fenomenologia anamnesi ica 

Frequente riscontro, specie nelle donne, di precedenti bi- 
liari tipici. Anche il potus c l'alimentazione incongrua 
presentano un'alta incidenza; frequenti i disturbi di- 
speptici. 

Fenomenologia soggetti va 

Dolore: di solito insorge in modo improvviso, dopo un 
pasto copioso o dopo assunzione di bevande alcoliche. 
Viene descritto dal paziente come un dolore fin dall'inizio 
molto intenso, terebrante c profondo, continuo o, più 
raramente, intermittente (tipico dolore viscerale). La sua 
sede di elezione c quella epigastrica; non di rado però 
è riferito all'ipocondrio sinistro, al destro o ai quadranti 
superiori dell'a. (dolore a sbarra); è frequentemente irra- 
diato al dorso in corrispondenza delle ultime vertebre 
toraciche. 

Sausea e vomito : questi due sintomi dominano, col do- 
lore, il quadro clinico della pancreatite acuta: il vomito 
c particolarmente abbondante, incoercibile, di tipo ali- 
meniare o biliare. 

Alvo: chiuso precocemente alle feci e ai gas. 
Fenomenologia oggettiva generale 

Il paziente è ansioso, irrequieto, spesso polipnoico o 
dispnoico, congesto in volto, subittcrico, disidratato, il 
dorso piegato in avanti, le gambe flesse sul bacino. Quasi 
sempre all'inizio si ha una dissociazione netta della tempe- 
ratura cutanea c rettale; in fase avanzata può comparire 
notevole iperpiressia. Nel 20% dei casi la pancreatite acuta 
ha inizio ipcracuto c decorso rapidamente letale: è il 
cosiddetto « dramma pancreatico » di Dieulafoy. 

Fenomenologia oggettiva particolare 

Facies : spesso arrossata e congesta, in contrasto con 
la cute della restante superficie corporea che c per lo più 
pallida o cianotica. 

Apparato cardiocircolatorio: tachicardia c ipotensione 
sono spesso spiccate. 

Torace : ipomobilità e innalzamento della base dì si- 
nistra. versamento pleurico. 

Addome: a \V ispezione si nota precocemente un'ipomo- 
bilità dell'a., tardivamente ecchimosi della regione ombe- 
licale {segno di Cullcn) c del fianco sinistro (segno di 
Gray-Turncr); alla palpazione si avvertono all'inizio so.O 
una modesta resistenza in regione epigastrica e dolore 
elettivo in regione pane rea ticocolcdocica o ipocondriaca 
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sinistra; più tardi compare una contrattura in corrispon- 
denza dell epigastrio o del quadrante superiore sinistro; 
il segno di Blumherg è quasi sempre precocemente posi- 
tivo. La percussione rivela un timpanismo dapprima loca- 
lizzato allo stomaco e al colon trasverso, poi diffuso a 
tutto Fa.; la peristalsi, che può essere normale aH'inizio, 
diviene precocemente scarsa o assente. 

Indagini di laboratorio 

1. Esame ematochimico. - L'iperamilasemia è presente ncl- 
l’85-95% dei casi: il tasso ematico «JeH'cnzima aumenta preco- 
cemente. dopo 5-6 h dall'episodio acuto: si mantiene elevato 
per ca. 48 h per poi decrescere più o meno rapidamente entro 
5 giorni. Un precoce, transitorio e modesto aumento della gli- 
cemia avviene nel 50% dei casi. Nell’80% si ha leucocitosi di 
tipo neutrofilo. 

Frequente ad osservarsi, nel l'evoluzione di una pancreatite 
acuta, un'ipocalccmia con valori tra 8 c 9 mg%. La lipascmia 
aumenta tardivamente; la sua determinazione c complessa c 
quindi poco utile nelle ricerche di routine. Per quanto riguarda la 
tripsina i melodi di determinazione diretta sono molto com- 
plessi; indirettamente può essere valutato il potere antitrìptico 
del siero che aumenta considerevolmente. L'aumento delle LAP 
non c specifico della pancreatite acuta. La desossiribonuclcasi I 
aumenta solo nella necrosi pancreatica. 

2. Esame dette urine. - Nel 50% dei casi si hanno oliguria. 
albuminuria, ematuria microscopica; l'amiiasuria. normale 
airinizio della malattia, aumenta poi progressivamente mante- 
nendosi elevata per un tempo più lungo di quello dcH'amila- 
semia. 

Esplorazione peritoneale. 

Consente nella maggior parte dei casi di porre precocemente 
diagnosi di pancreatite acuta: il liquido peritoneale c di color 
paglierino neiredema, sieroematico o francamente ematico nella 
necrosi (fig. 50). La determinazione delle diastasi evidenzia 
sempre valori 2-4 volle piu elevati di quelli ematici; all'esame mi- 
croscopico si osservano numerose emazie ben conservate, leu- 
cociti, cellule peritoneali sfaldate e filamenti di fibrina. Sono 
invece assenti i batteri: questo dato è importante per la dia- 
gnosi differenziale con l'infarto intestinale. 

Esame elettrocardiografico 

Neir80'’ o dei pazienti affetti da pancreatite acuta sono state ri- 
scontrate alterazioni della fase di ripolarizza/ione con slivella- 
mcnti del tratto ST e alterazioni dell'onda T. talvolta sovrap- 
ponibili ai quadri di grave insufficienza coronarica. Raramente 
compaiono segni elettrocardiografici che simulano l’infarto 
miocardico. Si tratta di alterazioni precoci, rapidamente c 
completamente reversibili. 

Indagine radiologica 

L'esame radiologico diretto dell'a. evidenzia dapprima la dilata- 
zione gassosa di una o più anse digiunali che appaiono immobili, 
arcuate, a pareti distese (segno dell'ansa a sentinella : fig. 51 . a si- 
nistrai, e la distensione gassosa segmentarla del colon trasverso. 
In una fase successiva si osserva un rilievo di grande valore se- 
mciologico: lo spiccato meteorismo gastrocolico che permette di 
evidenziare nettamente una banda radiopaca disposta trasver- 
salmente ira lo stomaco c il colon (fig. 31, a destra ). Nelle fasi 
tardive predomina il quadro dell'ileo dinamico diffuso con 
segni di versamento peritoneale libero. 

Un discreto valore diagnostico viene attribuito alla presenza, 
nella presunta sede pancreatica, di piccole immagini radio- 
pache o radioiuccnti, disposte irregolarmente. 

La radiografia dell'apparato digerente mette in evidenza 
una grave ipotonia dello stomaco; il transito del duodeno c 
così rallentato che talvolta il pasto bardato vi si arresta; le 
pliche mucose duodenali sono accentuate c disposte in maniera 
disordinala. 

L'esame radiografico del torace può evidenziare: elevazione 
dcH'cmidiaframma sinistro, versamento pleurico più frequente 
a sinistra, le-toni patene fumali quali atclcttasic lamellari ad 
una o entrambe le basi, infarti polmonari o focolai broncopneu- 
montei. 
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Terapia 

Per molti anni la pancreatite acuta è stata considerata una 
malattia tipicamente chirurgica in cui era necessario l'in- 
tervento d'urgenza (incisione della capsula pancreatica, 
drenaggio, etc.), mentre successivamente è seguito un pe- 
riodo di ripensamento contrassegnato da un trattamento 
conservativo. Questo consiste nel mettere il pancreas a 
riposo, nel mantenere un adeguato apporto calorico, nel 
bilanciare le perdite idriche cd elettrolitiche e nel sedare 
il dolore. Quest'ultimo è anzi il compito più urgente: nella 
scelta degli analgesici va scartata la morfina, che provoca 
uno spasmo dello sfintere di Oddi. Nei casi più gravi, 
quando il dolore non cede agli analgesici, può essere 
utile l'infiltrazione novocainica dei gangli toracolombari 
o l'anestesia epidurale. 

Per la correzione deU'cquilibrio idroclettrolitico si pro- 
cede come in altri casi di shock; se si sospetta un'insuffi- 
cienza surrenalica sovrapposta, si somministreranno ACTH 
c cortisone; in presenza di ipocalccmia (dimostrata dal 
dosaggio ematico e dall’ECG) si aggiungeranno calcio-ioni 
ai liquidi di perfusione. 

Recentemente c stato introdotto in terapia l'uso di so- 
stanze ad azione antien/imi proteolitici (tripsina, calli- 
crema, eie.) come l'inibitorc di Frcy (Trasylol ®>); gli enzimi 
proteolitici sono responsabili, oltre che dcll’autodigestionc 
del pancreas, anche dello shock e delle alterazioni cmocoa- 
gulatorie che si riscontrano nella pancreatite acuta. 

L'uso degli antibiotici è soprattutto indicato per 
prevenire le complicanze infettive della necrosi dell'or- 
gano. 

È naturalmente indispensabile che il paziente sia man- 
tenuto a digiuno completo per permettere un riposo to- 
tale dell'attività secretoria della ghiandola; indicato l'uso 
dell’atropina. Del tutto recentemente, vale a dire in questi 
ultimi due anni, sono state programmale cd eseguite pan- 
crcatectomie totali o subtotali in urgenza nei casi gravi 
o gravissimi. L'intervento si compie da sinistra a destra 
e non si limita solo ad asportare il pancreas ma anche a 
svuotare tutte le zone di necrosi, lasciando in siiu dre- 
naggi anche per lungo tempo. L'indicazione è delicata 
e finora non sono sicuri i parametri da seguire, ma i ri- 
sultati sembrano molto promettenti e si rendono recupe- 
rabili, sia pure al 50%, situazioni cliniche un tempo a 
prognosi letale. 

V. anche: pancreas; pancreatiti. 

Enterite segmentarla acuta 

L'enterite segmentarla è un’infiammazione aspecifica gra- 
nulomatosa. ulcerativa, necrotizzante, stcnosantc c cica- 
trizzante che colpisce in modo segmentario un qualunque 
tratto del tubo digerente (fig. 32). Vi può essere interes- 
samento di uno, due o più segmenti intestinali con aree 
perfettamente normali interposte; oppure la malattia può 
interessare più diffusamente un lungo tratto di intestino 
o anche tutto l'intestino tenue (v. anche: enterite re- 
gionale). 

Sintomatologìa soggettiva 

Ncircnterite segmentarla acuta l'inizio è brusco c simula 
quello di un'appendicite acuta; la diagnosi differenziale 
preoperatoria è molto difficile. La sintomatologia è carat- 
terizzata da un dolore violento, vagamente localizzato 
prima alla regione peri ombelicale, poi a quella epigastrica. 
Il dolore si accompagna generalmente a nausea e vomito. 
All’inizio è in genere presente diarrea, con emissione di 
feci sanguinolente (forme ulcerose) o mucopurulenlc 
(forme flemmonose); poi l'alvo si chiude. Un'elevazione 
termica è sempre presente. 
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Fig. 31. Radiografie a vuoto dell'a. in soggetti colpiti da pancreatite acuta. A sinistra : dimostrazione in sede digiunale di anse a 
sentinella; a destra : paresi gastrica da infiltrazione edematosa e cospicuo distanziamcnto (da edema della loggia pancreatica) tra 
l'ombra gastrica e la prima ansa digiunale. (Osservazione Staudacher). 


Esame obiettivo 

La palpazione risveglia dolore in sede più mediale, al punto 
di McBumcy. La palpazione profonda a livello del qua- 
drante addominale inferiore destro consente di percepire 
una resistenza pastosa o una tumefazione a limiti impre- 
cisi che corrisponde verosimilmente all’ileo ingrossato o 
ai linfonodi circostanti aumentati di volume. 

V.' esplorazione rettale o vaginale permette il più delle 
volte di palpare l'ileo stesso che tende in questa malattia 
a spostarsi verso il basso. 

Le indagini di laboratorio evidenziano una leucocitosi 
ncutrofìla e un aumento della VES; ambedue segni aspe- 
cifici. 

Diagnosi differenziale 

1. Appendicite acuta. - L'interessamento della sierosa pe- 
ritoneale c. nel l'appendicite acuta, più precoce e costante; 

10 stato tossinfettivo più marcato; più frequente la chiu- 
sura dell'alvo; positivi i segni di Blumberg e di Rovsing; 
più intensa la leucocitosi. 

2. Linfadenite mesenterica acuta. - Si riconoscono forme 
batteriche e forme abatteriche aspecifìche; in queste ultime 
la sintomatologia c molto simile, ma lo stato generale c 
meno compromesso; la temperatura non supera i 38- 
38,5 “C; il dolore c localizzato in sede paraombelicale; 
sono assenti i segni di Blumberg c di Rovsing; spesso c 
presente una linfocitosi. 

Diverticolitc di Mcckcl 

11 diverticolo di Mcckcl c la più comune malformazione 
dell'apparato digerente: la sua incidenza nelle statistiche 
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autoptiche è del 2-2,5%, in quelle chirurgiche dello 0,24%. 

L'eventualità più frequente è quella di un riscontro 
casuale del diverticolo in corso di laparotomia per altre 
cause. 

Quadro clinico 

La complicanza infiammatoria del diverticolo di Meckel 
non è molto frequente; il diverticolo in genere c corto 
ed ha una larga base di impianto; l'ostruzione del lume è 
perciò difficile (fìg. 33). Fattori favorenti l'instaurarsi di un 
processi! infiammatorio sono costituiti, oltre che dalla forma 
più sottile, dalla presenza di parassiti o corpi estranei nel 
lume intestinale, da uno stato di infiammazione ficaie, 
dall'azione irritante svolta dai secreti delle isole di mucosa 
gastrica eterotopica. 

Il quadro clinico c molto simile a quello dell’appendicite 
acuta ed è infatti con tale diagnosi preopcratoria che quasi 
tutti questi malati giungono all'intervento. 

Alcuni AA. hanno sottolineato che l'iperalgesia e la 
contrattura muscolare sono, nella diverticolite, per lo più 
localizzate in regione pcriombclicalc o mcsogastrica, ma 
ciò non è sempre vero ed c difficile basare la diagnosi dif- 
ferenziale su questo solo punto. In sede pcriombclicalc 
può essere a volte palpabile una massa allungata o un 
piastrone. 

La frequenza dei singoli sintomi e segni obicttivi può 
essere riassunta come segue: 

Sintomi : dolore addominale 89,7%; vomito 48.3 %; 
chiusura dell'alvo 27,6 %; febbre 20,7%; nausea 20,7%; 
mclcna 17.2%; diarrea 6,9%. 

Segni obiettivi : dolore alla palpazione 51.7% (con segno 
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Fig. 32. Pezzo operatorio di resezione dell'ultima ansa i leale. 
£ evidente rinfiamma /ione grunulomatosa. ulcerativa, necro- 
tizzante e stenovante. (Osservazione Staudacher). 


Fig. 33. Pezzo operatorio di resezione ilcalc contenente un 
diverticolo di Mcckel a larga base di impianto, in più punti 
ulcerato c perforato. (Osservazione Staudacher). 


di Blumberg 17,2 °ó; senza segno di Blumberg 34,5 "4)1 
massa palpabile 13,8°;; iperpcristaltismo 13,8 " 0 ; disten- 
sione addominale 6.9 0/ 0 ; paresi intestinale 3,4 ° c . 

La diverticolite può evolvere verso la perforazione per 
necrosi gangrcnosa o decubito di corpi estranei c provo- 
care quindi una peritonite generalizzata o una peritonite 
circoscritta. 

Altre complicanze acute del diverticolo di Mcckel sono 
rappresentate dall'ulcerazione e dall'occlusione. La prima 
c molto frequente quando nel diverticolo sono presenti 
isole etcrotopichc di mucosa gastrica o di tessuto pancrea- 
tico. L'occlusione si può realizzare per invaginazione, vol- 
volo, strozzamento; c la complicanza meno frequente del 
diverticolo di Meckel. Anche le neoplasie del diverticolo 
di Mcckel possono andare incontro a complicanze acute 
quali l'occlusione, rinliamma/ionc, l’emorragia. 

V. anche: meckel, diverticolo di. 

Salpingite acuta 

L'elio logia della salpingite acuta è quasi sempre riconduci- 
bile a un'infezione batterica, generalmente gonococcica, 
streptococcica. tubercolare, da Escheriehia coti, o mista. 
La salpingite tubercolare colpisce per lo più le ragazze in 
età prepubere o le donne dopo la menopausa; le donne 
in età fertile sono più suscettibili alle infezioni da piogeni. 

Condizioni predisponenti sono: eccessi sessuali, istcro- 
salpmgogratìa con eccesso di mezzo di contrasto, neo- 
plasie uterine o degenerazioni cervicali, peritoniti di ori- 
gine intestinale, stazione eretta protratta, lavande fredde, 
stipsi ostinata. 
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Fenomenologia clinica 

I sintomi principali della salpingite acuta sono costituiti 
da: intenso dolore crampiforme, localizzato ai quadranti 
addominali inferiori, generalmente bilaterale; dolcnzia 
spontanea in sede di fossa iliaca che si esacerba alla 
palpazione degli annessi; brivido c febbre intermittente non 
molto elevala; leucorrea c alterazioni mestruali ; leu- 
cocitosi (20.000 globuli bianchi/mm 1 ) con neutrofi/ia , 
aumento della V'ES; nelle infezioni gonococcichc c posi- 
tiva la ricerca nella secrezione vaginale del diplococco 
intracellulare gramncgativo. L'esame obicttivo dimostra 
globosità dcll'a.. dolente diffusamente in basso (ipoga- 
strio); segno di Blumberg presente; riduzione o scomparsa 
dell'attività peristaltica; accentuazione del dolore in posi- 
zione eretta; esplorazione vaginale e rettale con reperti 
tipicamente positivi per segni d’irritazione peritoneale 
pelvica diffusa; reperimento di masse nei parametri; spic- 
cato dolore addominale basso che segue la percussione 
del collo uterino. 

Diagnosi differenziale 

L'appendicite acuta è caratterizzata da un dolore addomi- 
nale più diffuso, nausea, vomito, alterata funzione intesti- 
nale c successiva localizzazione del dolore al quadrante 
inferiore destro dell'a.. accompagnato dalla caratteristica 
facies abdominalis, 

La rottura di gravidanza tuharicu determina una sinto- 
matologia ad inizio acuto, con possibile stato di shock, 
piccole mctrorragic. diagnosi precoce di gravidanza, non 
febbre. Possibile reperto di massa annessiale poco dolente. 
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Terapia 

La terapia è all’inizio medica e consiste nel combattere 
l’infezione e il dolore; l’intervento chirurgico, nelle forme 
scarsamente sensibili alla terapia medica, c consigliato nel- 
l’ascesso pelvico, in presenza di grosse masse infiamma- 
torie pelviche (fig. 34) che non possano essere controllate 
con la terapia medica c in caso di emorragie uterine 
ripetute. 


cupola diaframmatica prevalgono invece i segni respiratori 
con riduzione dell'escursione respiratoria o immobilità 
della base polmonare, ed eventualmente i segni della par- 
tecipazione flogistica della pleura diaframmatica: rumori 
di sfregamento o reperto di versamento, tosse o singhiozzo. 
Viene descritta anche la possibile comparsa di splcnomc- 
galia da stimolazione del S.R.E. o da congestione secon- 
daria a tromboflebite splcnoportalc. 


Ascesso epatico 

L’esordio della malattia ascessuaie del fegato si inserisce 
quasi sempre in una storia clinica caratterizzata da una 
sintomatologia di tipo flogistico-scttico se pure estrema- 
mente variabile. Il primitivo processo flogistico-scttico può 
essere localizzato alle vie biliari o ad altri distretti viscerali. 

La terapia antibiotica, realizzando il controllo relativo 
del processo settico, può nettamente modificare l’espressi- 
vità clinica delle varie fasi di evoluzione della malattia 
primitiva, tanto da indurre alla erronea convinzione di 
aver ottenuto la sterilizzazione del focolaio infiammatorio. 

In questi casi la complicanza ascessuaie epatica può 
evidenziarsi sia bruscamente attraverso la ricomparsa di 
un quadro settico, sia subdolamente con il persistere del- 
l'andamento settico più o meno accentuato, della sintoma- 
tologia clinica che, ad un certo punto, si arricchisce di 
segni che richiamano l'attenzione sulla partecipazione epa- 
tica. 

Più frequentemente la sintomatologia esplode con un 
quadro acuto caratterizzato da brividi, febbre intermit- 
tente. sudorazione, astenia, anoressia, nausea, vomito, 
leucocitosi neutrofìla. 

Alla sintomatologia settica generale si afliancano poi 
i riferimenti locali della lesione parcnchimalc con dolore 
all'ipocondrio destro che si irradia alla spalla destra, o 
alla fossa sopraclavcarc. o dorsalmente alla regione scapo- 
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Fig. .14. Pezzo operatorio di i sierosa I pi ngcctomia. I c salpingi 
sono trasformate in due sacche bernoccolute ripiene di mate- 
riale purulento. (Osservazione Staudacher). 


lare. Tale dolore, presente neH'S5"ó dei casi, si esacerba 
frequentemente con i movimenti respiratori o con i colpi 
di tosse c alla compressione del margine epatico; in rari 
casi (localizzazione al lobo sinistro) il dolore ipocon- 
driaco destro è sostituito da un dolore grav ulivo epiga- 
strico. 

Nel 40 ° n dei casi sono presenti dispnea c utero. 

Obiettivamente il fegato c ingrandito in modo asimme- 
trico. con aspetti variabili negli ascessi multipli; è ovvio 
che la lesione c più evidente palpatoriamentc nelle localizza- 
zioni anteriori o inferiori. Nelle localizzazioni prospicienti la 


Fenomenologia strumentale 

Fiume radiografico de I torace : può dimostrare l'elevazione 
della cupola diaframmatica c la sua immobilità respiratoria o 
addirittura i segni dell'essudazione pleuritica o le alterazioni del 
profilo del diaframma corrispondenti alla massa sottostarne. 

Esame radiografico del tubo digerente : può documentare im- 
magini di compressione o di dislocazione specie dello stomaco 
c del colon. 

Colangiografia : la morfologia dell’albero biliare può essere 
alterala e i dotti circoscrivere un'area parcnchimalc priva di 
ramificazioni o essere bruscamente interrotti. 

Arteriografia epatica e splenoportografia : possono dimostrare, 
attraverso un brusco arresto del mezzo di contrasto, l'esistenza 
di processi ostruttivi trombotici vascolari c. attraverso le dislo- 
cazioni dei rami vascolari, l'occupazione dell'arca vascolopriva 
da parte di una formazione di cui l'albero arterioso o venoso 
circoscrivono i bordi. 

Scintigrafia : conferma i rilievi precedenti, evidenziando la 
presenza di aree ipocaptanti nelle stesse sedi colangiograftca- 
mente e angiogralkamcntc vuote. 

Esami di laboratorio : frequente c una spiccata anemia con 
evidente ncutrofilia (10.000- 17.000 mm'l; netta elevazione della 
VES; modesto aumento della bilirubina e marcato aumento della 
fosfatasi alcalina. Talvolta è presente un movimento discreto 
della GPT; eccezionale l'aumento della GOT. Frequente una 
aumentata ritenzione della BSF. Nei casi a decorso protratto 
all'elettroforesi si rileva netto aumento delle globuline con 
diminuzione delle albumine. 

Terapia 

Nella maggior parte dei casi le raccolte suppurate epatiche^ 
necessitano di un trattamento chirurgico per evacuare il 
pus. prevenire le recidive, abolire la cavità residua. 

Tali risultati si possono ottenere con diverse metodiche: 

a) Puntura epatica transcutanca: questa metodica com- 
porta rischi non trascurabili (peritonite, cmopiocolepe- 
ritoneo, setticemia) ed ha la sua indicazione nei casi in 
cui l'estrinsecazione della raccolta ascessuaie verso la pa- 
rete addominale o verso il diaframma consente di sup- 
porre una circoscrizione del processo flogistico. L'evacua- 
zione del contenuto viene abitualmente eseguita in modo 
da consentire l'aspirazione prolungata della cavità; poi 
vi si inietta del mezzo di contrasto per definire le carat- 
teristiche topografiche, e alla fine antibiotici e fibrinolitici. 

b) La possibilità di diffusione settica peritoneale o di 
cmopcritonco suggerisce a molte scuole l'attuazione della 
puntura e drenaggio a cielo aperto. 

c) La chirurgia demolitiva trova indicazioni variabili 
in rapporto ai diversi quadri e alla diversa localizzazione 
delle lesioni. Le localizzazioni multiple o uniche ma gi- 
ganti, interessanti un solo lobo del fegato, possono rendere 
necessaria una lobectomia (fig. 35); quelle in prossimità 
dei bordi epatici, una resezione segmentariu o atipica. 

Gli interventi di cxcrcsi danno, quando applicabili, 
grossi vantaggi: essi realizzano infatti la guarigione della 
lesione in tempi sostanzialmente inferiori a quelli neces- 
sari in casi di drenaggio esterno. 

d) La presenza di ascessi multipli c difTusi può rappre- 
sentare un problema di non facile soluzione per l’impossi- 
bilità di svuotarli singolarmente. La gravità del quadro 
settico c il rilevante impegno funzionale dell'organo costi- 
tuiscono fattori aggravanti la prognosi. 
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Fig. 35. Lobectomia epatica per cavità asessuali multiple 
confluenti. (Osservazione Staudaeber\. 


L’impiego di infusione antibiotica ad alti dosaggi attra- 
verso l'incannulamento dell'arteria epatica ha dato ot- 
timi risultati. 

V. anche: fegato e vie biliari. 

SINDROMI ADDOMINALI ACUTE PERFORATIVI 
Perforazione di ulcera peptica 

La perforazione di ulcera peptica è una delle due compli- 
canze gravi delle ulcere gastriche o duodenali. È diffìcile 
calcolare la sua reale incidenza, a causa dei numerosi pa- 
zienti che sfuggono alle valutazioni statistiche (Hg. 36). 
La frequenza di perforazione acuta in pazienti ricove- 
rati in ospedale per ulcera peptica varia dal 2 al 25%. 
Tale complicanza c più frequente negli uomini che 
nelle donne e colpisce soprattutto individui tra i 25 c i 
50 anni. 

La durata della malattia dello stomaco o del duodeno 
sembra non avere influenza sulla velocità con la quale i 
processi ulcerativi c infiammatori penetrano attraverso la 
tonaca muscolare e il rivestimento sieroso. Un’ulcera pep- 
tica acuta può attraversare cosi rapidamente la parete 
gastrica o intestinale che il paziente non c in grado di 
riferire nessun tipico sintomo ulceroso precedente. Molte 
ulcere croniche, d'altra parte, possono persistere per anni 
senza che il processo raggiunga la sierosa; tuttavia nessuna 
ulcera cronica con sintomi gravi, persistenti e ricorrenti, 
c esente dal pericolo della perforazione. 

Una volta avvenuta la perforazione, la localizzazione 
dell'ulcera gioca un ruolo determinante nel successivo svi- 
luppo della malattia. 

I. Ulcere della parete anteriore. - Le ulcere della parete 
anteriore, siano gastriche o duodenali, danno libero ac- 
cesso alla cavità peritoneale e realizzano più frequente- 
mente la cosiddetta perforazione libera. 

il quadro clinico di una perforazione libera che si deter- 
mini acutamente nello stomaco o nel duodeno c uno dei 
più drammatici che si possano presentare al medico. Al mo- 
mento della perforazione il paziente avverte un dolore 
improvviso c atroce, diffuso a tutto l'a.. che può irradiarsi 
al torace e alle spalle. Egli è pallido, coperto da un sudore 
freddo, molto sofferente; nel tentativo di ridurre il dolore 
addominale tiene le cosce flesse sul bacino. La palpazione 
dcll'a. risveglia un intenso dolore e permette di apprez- 
zarne l’estrema rigidità. 

Durante questa prima fase, che può durare da IO min a 
poche ore in relazione con la quantità e il tipo di contenuto 
gastrointestinale fuoriuscito nella cavità peritoneale, la 
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Fig. 36. Reperto intruoperatorio di un'ulcera gastrica perfo- 
rata. (i Osservazhne Staudacher). 


temperatura corporea si mantiene al di sotto dei valori 
normali mentre il polso c la pressione arteriosa rimangono 
nella norma; la frequenza del polso può perfino essere 
bassa; la respirazione c ansante c superficiale. Dopo 
poco tempo, a volte dopo un periodo di miglioramento 
soggettivo apparente, compaiono tutti i segni di una 
grave peritonite diffusa acuta: nausea, vomito, secchezza 
delle mucose, tachicardia, febbre, leucocitosi. Il dolore, 
che nelle fasi più precoci era più intenso ai quadranti 
superiori dcll'a.. si diffonde a tutta l'arca addominale; 
in alcuni casi di perforazione di un'ulcera duodenale può 
essere piu intenso al quadrante inferiore destro per la 
raccolta, a questo livello, del materiale fuoriuscito c di- 
sceso lungo il colon ascendente. 

Diagnosi. - Il segno più utile per confermare il sospetto 
diagnostico di perforazione di ulcera peptica è costituito 
dalla presenza di aria libera nella cavità peritoneale, parti- 
colarmente nello spazio subfrenico, dimostrabile con 
l’esame radiologico diretto dell’a. eseguito in posizione 
eretta: l’aria si accumula generalmente al di sotto del 
diaframma (fig. 37). 

Il riscontro di aria libera in cavità peritoneale costituisce 
una indicazione per l'intervento d’urgenza. 

Esami di laboratorio. - Frequente il riscontro di leu- 
cocitosi ncutrofila con aumento delle cellule immature, 
aumento dcH’amilascmia. ipocalccmia c segni di disidra- 
tazione. Nel liquido peritoneale i livelli delle amilasi pos- 
sono essere molto alti. 

2. Perforazioni coperte delle ulcere gastroduodenali. - 
Le ulcere della parete posteriore possono, perforandosi, 
penetrare negli organi sottostanti: il lobo sinistro del 
fegato, il pancreas o il legamento gastroepatico. Questi 
organi possono bloccare la perforazione ed evitare la 
fuoriuscita del contenuto gastrico o duodenale nella cavità 
peritoneale. 

Questa perforazione bloccata, nella quale si organizza 
un nuovo fondo dell’ulcera al di fuori della parete del vi- 
scere, è stata chiamala perforazione cronica o penetrazione: 
il termine di perforazione s t tinte tt fa è stato riservato ad 
alcune piccole rotture della sierosa nelle ulcere gastriche 
croniche in cui il processo di penetrazione è molto lento. 
In questi casi le aderenze fibrose con gli organi contigui 
o col peritoneo si formano come risultato della reazione 
perinfìammatoria cronica, molto prima della perforazione 
della tonaca sierosa; piccole quantità di succo gastrico 
possono sfuggire, ai momento della perforazione, attra- 
verso gli strati adcrcnziali e determinare lo sviluppo di 
ascessi localizzati. 
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La sintomatologia della cosiddetta perforazione subacuta 
è molto meno grave di quella acuta o libera. La maggio- 
ranza di questi pazienti possono avvertire solamente un’in- 
tensifìca/ione del loro abituale dolore ulceroso. 

In altri casi il paziente c il medico hanno la sensazione 
di un evento acuto, ma i segni propri della perforazione 
spariscono in breve tempo. Presto o tardi, tuttavia, la 
maggior parte di questi pazienti dovrà essere operata 
per una peritonite localizzata, un ascesso subfrenico o sub- 
epatico o. più tardivamente, per una parziale ostruzione 
gastrica o duodenale dovuta alla massiva retrazione cica- 
triziale. L'erosione della tonaca sierosa da parte di un'ul- 
cera peptica cronica della parete posteriore dello stomaco 
o del duodeno con penetrazione in un organo contiguo 
è un processo talmente lento che viene raramente avver- 
tilo dal paziente. 

Le ulcere situate nella parte superiore della parete duo- 
denale posteriore hanno una grande tendenza a penetrare 
nel legamento epatoduodenale. Questo processo si accom- 
pagna, in genere, allo sviluppo di estese aderenze fibrose 
alle quali può contribuire il grande omento. Il tratto sopra- 
e retroduodenale del coledoco che decorre nel legamento 
può esserne compromesso; un ittcro discreto può compli- 
care il quadro clinico. Fortunatamente la perforazione 
del coledoco, con conscguente colangite, è un'evenienza 
rara. 

Terapia 

Non esiste un intervento nella perforazione di un’ulcera 
della parete anteriore; in individui giovani e in buone 
condizioni generali, si esegue la resezione gastrica; l'af- 
fondamento dell'ulcera oppure la vagotomia bilaterale, 
seguita da gastroenteroanastomosi o da gastroduodeno- 
stomia o da semplice plastica di allargamento del piloro, 
possono avere indicazioni particolari, come seguito da 
varie scuole. 



Fig. 37. Tipica dimostrazione radiologica (a. a vuoto) di pneu- 
mopcritonco da perforazione di ulcera gastroduodenale. iOs- 
sena: ione Staudacher). 

Fig. 38. Pezzo operatorio di resezione digiunale per ulcera 
solitaria perforata. {Osservazione Staudacher). 
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I tentativi di trattamento conservativo con aspirazione 
gastrica, massiccia terapia antibiotica c infusionale nei 
pazienti le cui condizioni generali non siano buone com- 
portano un rischio maggiore del trattamento chirurgico, 
tuttavia hanno dato buoni risultati nei casi in cui si sia 
avuta una rapida remissione della sintomatologia. 

Nei pazienti più anziani, in cui siano trascorse già di- 
verse ore dalla perforazione, in stato di shock, è oppor- 
tuno ricorrere alla semplice sutura della perforazione con 
sistemazione appropriata del sondino cndogastrico. 

V. anche: ulcera gastroduodenale; peritoniti. 

Perforazione di ulcera solitaria del tenue 

L’ulcera solitaria del tenue è un’ulcera rara, benigna, simile 
all’ulcera peptica del duodeno, che può colpire il digiuno 
o più frequentemente l’ileo (fig. 38); è detta anche semplice 
o primitiva e, per definizione, non è quindi correlata ad 
altri processi patologici come tumori, febbre tifoide, tbc, 
enterite regionale, uremia, parassiti, diverticolo di Meckel, 
malattie del collagcno, assunzione di steroidi, terapia 
radiante, calcoli o gastroenteroanastomosi. 

1. Fenomenologia clinica. - Il paziente giunge all’osserva- 
zione in occasione dello sviluppo di una complicanza del- 
l’ulcera: ostruzione, perforazione, emorragia. Nella per- 
forazione la sintomatologia è caratterizzata da un dolore 
improvviso, molto intenso, cui seguono rapidamente i 
segni dell’interessamento peritoneale; la diagnosi di sede 
c generalmente intraopcratoria. 

L’esame radiografico dell’a. a vuoto in posizione eretta 
potrà mettere in evidenza la presenza di aria libera c di 
versamento in cavità peritoneale. 

2. Terapia. - Il trattamento dell’ulcera solitaria del tenue 
c chirurgico; generalmente è preferibile eseguire la rese- 
zione del segmento interessato perché la malignità non 
può essere generalmente esclusa al momento dcll’inter- 
vcnio c perche molte ulcere non consentono, per le loro 
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dimensioni, la semplice escissione. V. anche: intestino 

TENUE E CRASSO. 

Perforazione di ulcera semplice del grosso intestino 

Le ulcere semplici del grosso intestino sono tra le lesioni 
più rare del tratto gastrointestinale: ne sono stati descritti 
ca. 100 casi, ma è probabile che l'affezione sia più fre- 
quente c che spesso non venga clinicamente riconosciuta. 

I. Quadro clinico. - Il quadro clinico può essere caratte- 
rizzato dall'estrema povertà c incertezza di sintomato- 
logia soggettiva c di reperti semciologici. Si tratta in ge- 
nere di pazienti che hanno una storia più o meno lunga 
di dolori di tipo trafittivo o continuo, localizzati in sede 
di lesione, con irregolarità dell’alvo (generalmente stip- 
tico), anoressia e nausea; solo eccezionalmente si mani- 
festa un'emorragia macroscopica. Di solito tali pazienti 
vengono catalogati come colitici cronici o appendicopatici. 

L’evoluzione clinica della malattia è varia: la perfora- 
zione è l’esito più frequente; raramente si forma un granu- 
loma infiammatorio cronico con stenosi dell'Intestino; 
possibile una trasformazione mctaplastica in senso maligno. 

La diagnosi è quanto mai ardua. L'esame con clisma 
opaco può evidenziare un'immagine di perdita di sostanza 
che viene però generalmente interpretata come diverti- 
colare piuttosto che ulcerosa; nelle forme stenosanti una 
diagnosi differenziale con forme di natura specifica o 
eteroplastica è quasi sempre impossibile. 
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Fig. 39. Volvolo del sigma; reperto operatorio all'aperiura 
dell 'a. (Osservazione Stauikuhcr). 


sull'asse mesenterico, che è anche l'evenienza di gran 
lunga più frequente. 

La frequenza del volvolo come causa di occlusione inte- 
stinale varia molto nelle diverse statistiche: dal 4 al 15%; 
esistono variazioni molto forti della sua incidenza nelle 
varie regioni. La ragione di questo fatto non è chiara: 
alcuni pensano alle diverse abitudini dietetiche, altri a 
differenze anatomiche di razza. 

Il volvolo può colpire tutti i tratti intestinali mobili; 
le sedi più frequentemente interessate sono il sigma e il 
piccolo intestino (ileo); seguono il cicco c il colon trasverso 

(V. VOLVOLO). 

Volvolo del sigma 

Patogenesi 

È costituita dall'intreccio del sigma con un'ansa del tenue op- 
pure dalla rotazione del viscere intorno all'asse mesenterico. 
Condizioni favorenti sono un aumento della sua lunghezza e 
un avvicinamento delle sue inserzioni mesenteriche: in tal modo 
infatti l’ansa può ruotare più facilmente. La lunghezza del sigma 
può variare di molto nei diversi individui: generalmente sono col- 
piti più gli uomini che le donne; anche la lunghezza dell'attacco 
del mesosigma alla parete addominale posteriore c molto va- 
riabile: un suo accorciamento può essere congenito o secondario 
a un processo infiammatorio che abbia determinato una retra- 
zione tessutale. Alcuni AA. pensano che questa mesosigmoidite 
sia secondaria ad alterazioni vascolari risultanti da ripetute 
torsioni parziali dell’ansa intestinale, e conseguente forma- 



Fig. 40. Volvolo del sigma; aspetto asimmetrico dell’a. note- 
volmente disteso. ( Osservazione Standacher ). 


2. Terapia. - La terapia non può essere che chirurgica 
radicale; infatti non esiste un sicuro criterio che aiuti a 
prevedere l'evoluzione clinica di una lesione ulcerosa. 
Se quindi una terapia di attesa potrebbe essere convali- 
data da un lodevole criterio conservativo, il notevole ri- 
schio che il paziente verrebbe a correre in caso di perfo- 
razione in peritoneo libero, di prognosi relativamente in- 
fausta ancora oggi nell’era antibiotica, induce a sostenere 
l'intervento chirurgico radicale. V. anche: peritoniti; 
INTESTINO TENUE E CRASSO. 

SINDROMI ADDOMINALI ACUTE DA TORSIONE 
Volvolo intestinale 

Il volvolo è un’occlusione intestinale dovuta a torsione o 
ad annodamento delle anse. In senso lato comprende: n) la 
torsione di un tratto di intestino sul suo mesentere; h) la 
semplice torsione sul suo proprio asse; r) l'annodumento 
di varie anse intestinali tra di loro. Alcuni AA. tuttavia 
limitano il significato del termine alla rotazione intestinale 


zione di placche di edema che poi si organizza c si retrae. In 
altri casi si pensa possa essere il risultato di una stasi intestinale 
cronica. Braun c Wortmann ritengono che queste alterazioni 
del mesosigma siano fondamentali per il costituirsi del volvolo 
anche quando il vigna è di lunghezza molto aumentata. 

Quasi sempre nell’anamnesi di questi pazienti ce una storia 
di stitichezza che dura da molti anni; l'elfetto di queste masse 
fecali contenute nel sigma c di spingere c stirare l'ansa c di av- 
vicinare le sue estremità: a causa della ineguale distribuzione 
delle feci, un’ansa più leggera può scivolare su quella distesa 
c attorcigliarsi. Fattori scatenanti possono essere la sov rad- 
distensione intestinale, l’ineguale distribuzione delle feci, la 
pressione sul sigma da parte di una massa estrinseca come una 
cisti mesenterica od ovarica. una violenta attività peristaltica 
scatenata da un abuso alimentare o da un purgante. 

La rotazione dell'ansa non porta necessariamente all'occlu- 
sione delle sue estremità; l'ansa ruotata può tornare alla posi- 
zione di partenza anche dopo una rotazione di 180 o di 360*, 
c spesso ciò avviene. Tuttavia queste ripetute torsioni aumentano 
sicuramente le alterazioni già presenti a carico del mesosigma 
c del rivestimento peritoneale, con un ulteriore ispessimento del 
primo c sviluppo di nuove aderenze; la volta successiva si può 
realizzare cosi la vera occlusione; l'ansa occlusa viene rapida- 
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Fig. 41. Esame radiologico a vuoto dell'a. che dimostra la 
cospicua distensione meteorica dell’ansa sigmoidea. (Osserva- 
:iOW Staudacher). 


mente distesa dai liquidi e dai gas (fig. 39). La stessa pressione 
della parete addominale ostacola il suo ritorno in posizione nor- 
male; nell'ansa si determinano un ingorgo sanguigno e un’emor- 
ragia che ne aumentano ulteriormente il peso e il volume; il 
volvolo si fissa allora definitivamente e si determina un quadro 
di occlusione completa con strangolamento. 

La rotazione può avvenire in senso orario o antiorario e 
per lo più raggiunc i 360°. L’ansa si distende enormemente 
fino a raggiungere la parte superiore della. Quasi sempre entro 
poche ore si determina lo strangolamento dell’ansa ritorta e 
ad esso segue rapidamente la necrosi. Come risultato dell’a u- 
mcntata pressione nel sistema venoso, si determina un’emor- 
ragia nel lume intestinale e nella cavità peritoneale. 

Il volvolo del sigma e più frequente nel sesso maschile con 
un rapporto maschi / femmine di ca. 4 / I ; le opinioni circa la 
spiegazione di questo fenomeno non sono concordi. L'età più 
colpita e quella adulta tra i 40 e i 70 anni. 

Quadro clinico 

Eventi precipitanti possono essere l’abuso alimentare o 
l’uso di un violento purgante. L'esordio e in genere rapido 
e improvviso e caratterizzato da un dolore continuo con 
esacerhazioni coliche , localizzato generalmente in regione 
ombelicale o al quadrante inferiore sinistro, e che diventa 
più diffuso quando si sviluppa la peritonite; il dolore è 
spesso associato ad una sensazione di aumentata tensione 
addominale. L’alvo e quasi sempre chiuso; vi può essere 
però, occasionalmente, diarrea mucosanguinolcnta. Il vo- 
mito non è un sintomo frequente; più spesso si hanno 
eruttazioni. 

Nei casi più gravi e acuti si sviluppa rapidamente uno 
stato di shock; nei casi più lievi, invece, tutti i sintomi sono 
meno evidenti, possono avere un andamento fluttuante per 
un certo numero di giorni e poi sparire se avviene una 
riposizionc spontanea dell’ansa; in altri casi da un de- 
corso benigno si può passare ad un rapido aggravamento. 

All’esame obicttivo dell’a. il dato più caratteristico è 
rappresentato dall’estrema distensione; se la parete addo- 
minale è rilasciata vi si può disegnare l’ansa dilatata del 
sigma che, spesso, dal quadrante inferiore sinistro raggiunge 
l'epigastrio (a. disteso ed asimmetrico: fig. 40). 
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Il rumore percussori varia secondo la quantità di li- 
quidi e di feci contenuti. La palpazione può risvegliare 
un forte dolore soprattutto nelle fasi iniziali e. più tardi, 
all'inizio della peritonite. L’esplorazione rettale non è, 
in genere, significativa. 

Di mollo aiuto per la diagnosi può essere l’esame radio- 
logico che dimostra il sigma enormemente dilatato (fig. 41 ), 
fino a oltrepassare la linea mediana e raggiungere il margine 
epatico o anche il diaframma; anche il colon discendente 
è molto dilatato. Nel sigma si riscontrano anche frequente- 
mente livelli idroaerei. 

Volvolo del tenue 

Il volvolo del tenue può interessare segmenti intestinali 
sia normali sia affetti da alterazioni congenite o acquisite. 

Condizioni predisponenti il costituirvi di un volvolo sono 
quelle che aumentano la motilità intestinale e che facilitano la 
rotazione delle anse: perdita del grasso mesenterico, presenza 
di un mesentere lungo e stretto, rilasciamento della parete addo- 
minale e presenza di grosse ernie; anomalie congenite del me- 
sentere o dell'intestino possono, naturalmente, realizzare queste 
condizioni e cosi pure alterazioni infiammatorie acquisite. Al- 
cuni AA. sottolineano l’importanza dell'effetto irritante di pro- 
lungate irregolarità nell’alimentazione. 

La causa del volvolo e a volte costituita da aderenze tra 
un'ansa intestinale e la parete addominale o tra due segmenti 
intestinali; queste possono essere il risultato di una peritonite 
tubercolare, di un’infiammazione del diverticolo di Mcckcl 
o di un precedente intervento chirurgico. Una causa rara e 
rappresentata da tumori del mesentere (lipomi! capaci di eser- 
citare una pressione sufficiente a far ruotare l’ansa intestinale. 

Il tratto più frequentemente interessato e la porzione distale 
dell’ileo. La rotazione varia da 90 a 360° o più. 

In circa metà dei casi non avviene lo strangolamento ; se questo 
si verifica, invece, le alterazioni sono simili a quelle descritte 
per il sigma. 

1. Quadro clinico. - Il quadro clinico del volvolo del tenue 
è variabile in relazione alle diverse alterazioni che si pro- 
ducono: nei casi più gravi si sviluppano rapidamente 
strangolamento, gangrcna, perforazione e quindi una peri- 
tonite generalizzata con stato di shock settico; quando 
mancano le alterazioni vascolari i sintomi sono quelli di 
un'occlusione acuta del piccolo intestino. 

Il sintomo che apre generalmente il quadro e un dolore 
parossistico in regione epigastrica o paraombelicale o dif- 
fuso. Precoci e intensi la nausea e il vomito. Nel 50% 
dei casi l’alvo é chiuso ma. a volte, se il volvolo è inter- 
mittente. nei periodi intervallati si ha un’intensa diarrea. 

L’esame obiettivo dell’a. può essere di poco aiuto du- 
rante le prime fasi: la distensione, il dolore alla palpa- 
zione e la contrattura compaiono tardivamente; allora, 
se la parete addominale è sottile, è possibile circoscri- 
vere l’ansa dilatata del tenue. 

2. Terapia. - A volte è possibile correggere un volvolo 
del sigma con la sigmoidoscopia e l’introduzione di un 
lungo tubo rettale. La fuoriuscita dei gas determina lo 
sgonfiamento dell’ansa e il ritorno alla posizione nor- 
male. Questa terapia conservativa deve essere, ovvia- 
mente, tentata solo quando non esistano segni di alte- 
razioni circolatorie in atto; infatti quando esista il so- 
spetto di strangolamento il trattamento deve essere chi- 
rurgico. 

L’intervento di elezione è il ripristino della canaliz- 
zazione intestinale unito alla correzione di tutti i fattori 
che possono predisporre al volvolo. Nei casi più precoci 
può essere sufficiente la semplice detorsionc dell’ansa; 
più tardi, quando sia avvenuta la necrosi dell'intestino, 
e necessaria la resezione del tratto colpito con succes- 
siva anastomosi; se questa non è immediatamente pos- 
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sibilc si può eseguire I esteriorizzazione secondo Miku- 

llCZ (V. INTESTINO TENUE E CRASSO, chirurgia). 

Non è infrequente, purtroppo, la recidiva del volvolo 
corretto con la sola dctorsionc e questo suggerisce l'op- 
portunità di una chirurgia più radicale anche nei pa- 
zienti in cui il tessuto intestinale è rimasto vitale. 

V. anche: volvolo. 

Torsione della colecisti 

È una condizione rara: fino ai 1957 ne erano stati de- 
scritti 112 casi di cui 82 donne e 28 uomini. L'età più 
colpita è quella compresa tra il 6° e l’8* decennio. In 
due soli casi fu possibile fare una corretta diagnosi prc- 
operatoria; negli altri casi le diagnosi più frequenti fu- 
rono di appendicite acuta, colecistite acuta, a. acuto, 
occlusione intestinale e colelitiasi. 

Le condizioni anatomiche favorenti la torsione della 
colecisti sono rappresentate fondamentalmente da: 

a) colecisti peduncolata in cui la vescichetta biliare è 
avvolta dal suo proprio peritoneo e connessa all'ilo epa- 
tico dal meso del cistico; la torsione avviene intorno al 
peduncolo cistico; 

b) colecisti ptosica per allungamento del meso colcci- 
stico e del meso cistico dovuto all'età o a processi 
patologici diversi; 

e) colecisti allungata in cui la parte distale della vesci- 
chetta deborda dal fegato; la torsione avviene tra parte 
aderente e parte libera (volvolo parziale di Léger). 

Patogenesi. - La torsione e nella maggior parte dei casi deter- 
minata dall'attività peristaltica dei visceri vicini: l’aumentata 
peristalsi duodenale determina una rotazione in senso orario, 
quella del colon in senso antiorario. 

Anatomia patologica. - Nel peritoneo si determina un versa- 
mento sicrocmatico asettico. La colecisti è aumentata di volume, 
di consistenza duroelastica, di colore caratteristico, evaso, vio- 
letto o nero. 

Istologicamente si rilevano fenomeni di necrobiosi e infiltra- 
zione leucocitaria di tutta la parete. 

Fenomenologia clinica. - Se la rotazione è completa, 
(se supera cioè i 180*) l'esordio è acuto; si ha un dolore 
improvviso, molto intenso, « a pugnalata », riferito al- 
l'ipocondrio destro o alla regione ombelicale, che si 
irradia posteriormente simulando una colica biliare; la 
sua intensità è insolita per una colecistite acuta. Spesso 
si associano nausea e vomito. La palpazione permette 
di rilevare una distensione della colecisti che può essere 
però mascherata dalla contrattura della parete addomi- 
nale. In breve tempo, a causa della perforazione della 
colecisti gangrenosa, compaiono i sintomi pcritonitici con 
iperpircssia, tachicardia e aggravamento brusco delle con- 
dizioni generali. 

Quando la rotazione è incompleta l’inizio è insidioso, 
il decorso caratterizzato da successive remissioni e ria- 
cutizzazioni. 

La diagnosi, come abbiamo visto, è difficilissima anche 
per la rarità della forma morbosa, che non rientra mai 
nel diagnostico differenziale della colecistite acuta. 

Terapia. - La terapia consiste nella colecistectomia 
d'urgenza, prima che si manifestino i segni dcll'avvcnuta 
perforazione. 

V. anche: colecistite; fegato e vie biliari. 

Torsione dell’omento 

Si tratta di una condizione abbastanza rara in cui l'omen- 
to si torce lungo il suo asse fino a produrre alterazioni 
che vanno da un semplice disturbo circolatorio al com- 
pleto strozzamento. 
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Si distinguono forme prirr live idiopatiche, più rare, 
e forme secondarie. La metà circa dei pazienti ha un'età 
compresa tra i 40 e i 50 arir. ; la frequenza è doppia nr 
sesso maschile. Ha un'altissi la tendenza a recidivare. 

Ethlogia. - a) Forme primitive: colpiscono generalmente 
uomini di mezza età, di costituzione robusta, dopo un pasto 
abbondante, un esercizio fìsico violento o un trauma addomi- 
nale; fattori anatomici predisponenti sarebbero costituiti da 
un abnorme spessore dell'omento, con peduncolo lungo o base 
di attacco ristretta, e ricca vascolarizzazione; hi torme secondarie : 
associate a cisti, tumori, ernie interne o esterne, aderenze. 
L'evenienza piu frequente è l'associazione con ernia, general- 
mente inguinale, contenente l'omento; la sede di torsione è 
rappresentata dal quadrante inferiore destro dell’a., probabil- 
mente a causa della maggiore mobilità fisiologica ddl'intestino 
a questo livello. 

Anatomia patologica. - La reazione peritoneale determina 
un versamento peritoneale ematico. A volte il peduncolo si 
rompe e il segmento ritorto può diventare parassita della sierosa 
peritoneale o di un viscere. Generalmente non si torce tutto 
l'omento ma soltanto la sua porzione inferiore destra. 

Fenomenologia clinica. - Il sintomo più importante e 
il dolore addominale che s'inizia improvvisamente ed 
e in genere localizzato al quadrante inferiore destro; non 
sempre è presente vomito. 

All'esame obicttivo si può evidenziare una tumefazione 
addominale, mal dclimilabilc, che aumenta rapidamente 
di volume. Si può avere una grave reazione peritoneale 
con iperpircssia, tachicardia, polipnea e contrattura della 
parete. Frequente una moderata leucocitosi. 

Nel 60% dei casi non viene posta una corretta diagnosi 
preoperatoria, bensi quella di appendicite acuta, torsione 
del funicolo spermatico, dell'ovaio o di un leiomioma, 
ernia strozzata o incarcerata, colecistite o ascesso appen- 
dicolare. La torsione di un’appendice cpiploica può dare 
una sintomatologia assolutamente identica. 

Terapia . - La terapia e chirurgica; la resezione del 
segmento malato è semplice e risolutiva. 

LE GRAVI EMORRAGIE DIGESTIVE 
Concetto di emorragia massiva 

Malgrado l'abbondante letteratura sulFargomento, il pro- 
blema dell'emorragia digestiva grave rimane ancor oggi 
di difficile impostazione prognostica e terapeutica. Le per- 
plessità esistenti sono in buona parte dovute al fatto che 
le casistiche riportate dai vari AA. riguardano spesso 
emorragie di gravità troppo diversa per consentire con- 
clusioni paragonabili. È opportuno riconoscere ! 
coltà che si incontra nel valutare oggettivamente la gra- 
vità di un evento emorragico. Tuttavia i parametri per 
questa valuta/ione non sempre sono stati scelti in modo 
da condurre ad una classificazione omogenea. Alcuni AA. 
hanno seguito un criterio prevalentemente clinico (modi- 
ficazioni del polso e della pressione arteriosa, gravità dello 
shock emorragico, presenza o assenza di ematemesi, etc.); 
altri si sono affidati al laboratorio (caduta dei globuli 
rossi e dell'emoglobina, variazioni del rapporto plasma/ 
globuli, diminuzione della volemia); altri infine hanno 
cercato di integrare i rilievi clinici con quelli di labora- 
torio. 

Questa varietà di indirizzi dimostra la tendenza a con- 
fondere due concetti che non sempre sono fra loro assi- 
milabili: quello della gravità e quello della niassività di 
una emorragia. 

Il giudizio di gravità è, in ultima analisi, un giudizio 
clinico: esso deve tenere necessariamente conto di una 
serie di dati la cui valutazione e affidata all’attitudine e 
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all'esperienza del medico. Un tale giudizio non può es- 
sere facilmente oggettivizzato senza incappare in erronei 
semplicismi. 

Nel caso delle emorragie gastroduodenali, ad es., si 
sono stabilite equivalenze tra comportamento del polso 
c della pressione arteriosa da un lato ed entità dello 
shock dall’altro. 

Basta riflettere alla varietà di fattori psichici, cardio- 
circolatori, neurormonali che vengono messi in causa dal- 
l’emorragia, per rendersi conto delle insidie di un tale 
procedimento. Ancora più azzardato è il tentativo di ri- 
cavare dalla valutazione clinica dello shock informa- 
zioni quantitative circa l'emorragia ; la gravità di uno 
shock dipende ampiamente dalla rapidità della perdita 
ematica c da una eventuale preesistente ipovolcmia indi- 
pendentemente, entro certi limiti, dalla reale perdila di 
massa. 

L'aspetto quantitativo di un'emorragia può essere stu- 
diato meglio, senza dubbio, attraverso il laboratorio: sfor- 
tunatamente nel caso delle emorragie digestive la fiducia 
nell’espressione numerica dei fenomeni ha nociuto, qual- 
che volta, all'individuazione dei limiti di validità della 
ricerca laboratoristica. La caduta dei globuli rossi, del- 
l’Hb o dell'ematocrito, ad es., non può rispecchiare esat- 
tamente i tempi di un’emorragia come molti AA. hanno 
dimostrato di credere. Infatti, ad emorragia in atto, prima 
che intervengano i meccanismi di compenso c si abbia 
l’emodiluizione, il paziente è maggiormente ipovolemico 
(cioè in shock) di quanto risulti dai dati suddetti; vice- 
versa, allorché l’emorragia si arresta, il ripristino del vo- 
lume ematico (che si protrae per 48-72 h) fa segnare al 
rapporto plasma/globuli valori via via più bassi. 

L’aver proposto le variazioni dell’ematocrito come cri- 
terio per stabilire se l'episodio emorragico si sia arrestato 

0 no c se un malato sia di pertinenza medica o chirurgica 
ha condotto probabilmente in molti casi ad errori di in- 
dicazione c a discordanze di rilievi statistici. 

È utile, almeno dottrinariamente, tenere ben distinti 

1 due concetti di gravità c di massività del singolo evento 
emorragico: il primo è essenzialmente clinico, il secondo 
prevalentemente laboratoristico. 

Per acquisizioni ormai definitive di fisiopatologia della 
massa sanguigna, il dato di laboratorio più sicuro non 
sembra essere il numero delle emazie né la percentuale 
di Hb o l’ematocrito, bensì il volume globulare. Su questo 
dato dovrebbe fondarsi la definizione di massività: do- 
vrebbero essere definite massive quelle emorragie cui con- 
segua una caduta del volume globulare a valori del 50% 
o meno rispetto al normale. Questo gruppo comprende, 
come è chiaro, la grande maggioranza delie forme gravi; 
ad esso dovrebbero essere aggiunte quelle emorragie che, 
a giudizio clinico, sono gravi pur non essendo massive: 
si tratta per lo più di malati portatori di forme morbose 
di per sé debilitanti. 

L'insopprimibile quota soggettiva del giudizio clinico 
potrà influire sull’omogeneità del gruppo, ma questo fatto, 
se il procedimento diagnostico è rigoroso, dovrebbe rien- 
trare nei limiti di errore di una ricerca biologica c non 
dovrebbe impedire di raggiungere una maggiore unifor- 
mità di risultati c di opinioni su un capitolo di patologia 
cosi delicato. 

Classificazione e diagnosi delle emorragie 

Il riconoscimento della sede dell’emorragia si inquadra 
nel problema più vasto della diagnosi. A questo punto, 
quando ci si ricolleghi agli schemi tradizionali (e trala- 
sciando quelle cause che, per la loro rarità, hanno un'in- 
cidenza statistica del tutto trascurabile), si può ritenere 


soddisfacente, ai fini pratici, la seguente classificazione 
enologica: 


Esofago 


. varici da ipertensione portale 
* esofagiti da ulcera 
neoplasie 
' diverticoli 


Stomaco 


ulcera peptica 
gastriti 

neoplasie benigne 
neoplasie maligne 
ernia diaframmatica 
emorragia postoperatoria 


ulcera peptica 
duodenite 
divcrticolitc 
tumori della papilla 

rottura dcH’arteria cistica nella via biliare 
principale 

pancreatiti e neoplasie del pancreas 
rottura di aneurisma aortico in duodeno 


\ diverticoli 

Tenue . invaginazioni intestinali 
‘ tumori 


Colon 


( tumori 
( colite ulcerosa 


Inoltre vanno considerate le emorragie postoperatorie 
precoci c quelle cosiddette sine materia. 

In pratica la causa di gran lunga più frequente è l'ul- 
cera peptica; molti A A. ritengono che essa copra il 60- 
85% dei casi di ematemesi c mclcna. 

Poiché la localizzazione duodenale è ca. 4 volte più 
frequente di quella gastrica, si può affermare che la com- 
plicanza emorragica incida percentualmente in modo si- 
mile nei due tipi di ulcera. 

Per quanto riguarda le emorragie digestive di origine 
indeterminata, esse figurano nelle varie statistiche con im- 
portanza diversa (2-20%). È ovvio che in presenza del 
singolo paziente non si può seguire il criterio statistico 
di maggiore probabilità. Tuttavia, nella maggioranza dei 
casi, un’anamnesi e un esame oggettivo minuziosi consen- 
tono un discreto orientamento diagnostico preliminare. 

È merito di Hampton avere insistito sulla possibilità di ri- 
correre al pasto opaco anche durante il sanguinamene. Il me- 
todo, dopo un primo periodo di perplessità, si è diffuso. Se si 
rispettano alcune norme, lo si può ritenere scevro di rischi. 
L’esame va praticato in dinostatismo, non si devono esercitare 
manovre energiche di compressione, la quantità di bario da 
somministrare deve essere esigua per non distendere eccessiva- 
mente lo stomaco: csisic infine la possibilità che un coagulo 
mascheri la nicchia dell'ulcera. Pur con queste limitazioni, 
l'indagine roentgen si è dimostrata mollo utile evidenziando 
lesioni ulcerative che, per regressione spontanea o terapeutica, 
non sarebbero state più svclabili IO o 15 giorni dopo, c preci- 
sando l'esistenza di lesioni associate (ulcere doppie, ulcere cd 
ernie diaframmatiche, ulcere c diverticoli, eie.). 

Altro mezzo proposto per la diagnosi di sede c di na- 
tura di un’emorragia digestiva è l’esofagogastroscopia. 
Talvolta i risultati sono brillanti per la possibilità di sve- 
lare minute ulcerazioni, ulcere anastomoliche o stati emor- 
ragici della mucosa gastrica (v. esofagoscopia; gastro- 
scopia E GASTROI OTOGRAFI A). 

Di più recente introduzione sono la splcnoportografìa 
per via transparietale e la misurazione della pressione por- 
tale c delle vene sovraepatiche. La loro utilità in alcune 
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Fig. 42. Reperto radiografico di varici esofagee. Esofagogrammi 
che mostrano le lacune e le tortuosità del lume, specialmente 
evidenti nel terzo inferiore dell'esofago. 


Fig. 43. Estesa ulcerazione mucosa emorragica dello stomaco 
e focolai satelliti multipli di gastrite emorragica: «ulcera 
acuta ». (Osservazione Staudacher). 



circostanze è veramente notevole; si pensi, ad es., al caso 
di un’emorragia gastroduodenale in un paziente cirrotico o 
alla rottura di una varice esofagea in un iperteso portale 
non cirrotico. Purtroppo, anche questo metodo presenta 
dei rischi: possibilità di un emoperitonco conscguente a 
puntura splcnica, tanto più temibile quanto più elevata sia 
l'ipertensione portale; eventuali trombosi venose dovute 
ali'efTetto irritante suU'endotelio da parte della sostanza 
iodata; azione sfavorevole di quest'ultima sulla cellula 
epatica, specie se già sofferente. 

La valutazione delle condizioni pressorie nel circolo 
portale può rappresentare l'elemento discriminativo più 
importante nella definizione patogcnctica di un’emorragia 
massiva, specie quando esista una negatività del pasto 
opaco. D’altra parte tali indagini consentono di svelare 
precocemente un'ipertensione portale clinicamente latente 
nel corso di un'emorragia massiva con contemporanca 
inespressività delle reazioni di funzionalità epatica. 

Il criterio diagnostico principale è comunque sempre basato 
sull’insieme dei dati clinici e anamncstici, che sono rappresentati 
principalmente da: 

Anamnesi. Un’accurata indagine anamncstica c di fondamen- 
tale importanza per la diagnosi enologica c di sede della lesione 
cmorragipara. A volte il paziente è in grado di fornire la notizia 
dell’esistenza già documentala di un'ulcera gastroduodenale 
o di una grave epatopatia. Altre volte si dovranno indagare 
tutti i sintomi che hanno preceduto l'insorgenza dell’emorra- 
gia: il tipo di dolore, i disturbi digestivi, le irregolarità dell’alvo, 
la diminuzione dell'appetito, la perdita di peso. A volte un dato 
molto importante e costituito dall’assunzione di particolari 
farmaci: aspirina, antmevralgici, cortisone, ctc. 
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Età. Nel bambino un’emorragia imponente può essere 
provocata più dalla rottura di varici esofagee, da trombosi por- 
tale e perfino da cirrosi epatica che da un'ulcera duodenale o 
gastrica, o da una gastroenterite tossica, come più rare sono l’ul- 
cera peptica del diverticolo di Mcckcl, l’invaginazione ileo- 
colica, la polipori del colon c del retto. 

Nell’adulto tra i 20 e i SO anni di età la causa più frequente 
di emorragia è l’ulcera peptica; dopo i 50 anni, nonostante con- 
tinui a prevalere l’emorragia da ulcera, diventano relativamente 
più frequenti le emorragie da varici esofagee e da tumori; 
oltre i 70 anni finiscono col prevalere le emorragie da neoplasie 
maligne o da diverticoli del colon. 

Sesso. - Le emorragie dell’apparato digerente sono più fre- 
quenti nell’uomo che nella donna, e in genere anche più gravi. 

Esame obiettivo. - L’esame obicttivo generale può mettere 
in evidenza un ittcro o un subittcro nella cirrosi epatica, un itlero 
più intenso nelle neoplasie della testa dei pancreas o nelle meta- 
stasi epatiche da carcinoma del tubo digerente. L’ispezione del- 
l’a. può evidenziare la presenza di teleangettasie, di un reti- 
colo venoso superficiale, di una dilatazione dovuta ad ascile. La 
palpazione può destare dolore in una determinata sede; inoltre 
può permettere di percepire una tumefazione di origine tumorale, 
di delimitare gli organi ipocondriaci e di valutarne eventuali 
alterazioni di consistenza, di forma e di superfìcie. 

Esofago 

La lesione dell'esofago che dà luogo più frequentemente 
a emorragie (10-20% dei casi di emorragie digestive gravi) 
è rappresentata dalle varici, quasi sempre determinate da 
uno stato di ipertensione portale e situate, oltre che nel terzo 
distale dell'esofago (fìg. 42), anche nel fondo gastrico. 
L'ostacolo al circolo portale può essere sovraepatico, in- 
tracpatico o preepatico; discussa è l'esistenza di un'ipcrtcn- 

548 


_Digitized by Google 


ADDOME 


sione portale da iperafflusso per primitiva splenomegalia. 
La causa più frequente è costituita dalla cirrosi epatica. 

L'anamnesi di questi pazienti può essere caratteristica 
e svelare una sintomatologia da insufficienza epatica, un 
potus notevole, la preesistenza di processi cpatitici. 

Il sintomo con cui esordisce la rottura di varici esofagee 
è rematemesi, generalmente non accompagnata né prece- 
duta da alcun dolore, improvvisa e subito ingente, per lo 

10 più ripetuta fino a che l'ipotensione postemorragica 
non determina un collabimento delle pareti venose c 
un'emostasi spontanea. 

Gli esami di laboratorio più significativi sono quelli 
che consentono di valutare la funzionalità epatica in quanto 
permettono di riconoscere le emorragie dovute a gravi 
lesioni del parenchima epatico e di distinguerle da quelle 
provocate da altre cause. 

La terapia d'urgenza, oltre che dei provvedimenti di 
rianimazione generale, si avvale dell'applicazione di una 
sonda gastrica tipo Blakcmorc-Scngstakcn (fig. 44), fornita 
di due palloncini, uno sferico che sarà posto nello stomaco 
c uno cilindrico che sarà posto nell’esofago e entrambi 
gonfiati fino a una pressione sufficiente ad arrestare l’emor- 
ragia; attraverso la sonda è anche possibile aspirare il 
liquido contenuto nello stomaco e accertarsi cosi della 
cessazione dell’emorragia. 

Altre cause rare di emorragie esofagee sono rappresen- 
tate da esofagiti, neoplasie, diverticoli, ernie dello iato 
esofageo, rottura nell'esofago di un aneurisma aortico. 
V. anche: esofago; ipertensione portale. 

Stomaco e duodeno 

Le emorragie dello stomaco e del duodeno rappresentano 
ca. il 60% de» casi di emorragia digestiva, l’80% dei 
quali è provocato da un’ulcera gastroduodenale. 

La sintomatologia c caratterizzata da un'emorragia im- 
provvisa e generalmente massiva che determina la com- 
parsa di ematemesi c mclena. L'anamnesi può essere si- 
gnificativa per la presenza di un'ulcera già manifestatasi 
magari da anni; ma l’emorragia può anche essere la prima 
manifestazione clinica della malattia ulcerosa: ulcera acuta. 
Un comportamento e una sintomatologia analoghi ha l’ul- 
cera digiunale postanastomotica. 

Cause più rare di emorragie gastroduodenali sono rap- 
presentate da: gastrite emorragica (fìg. 43), neoplasie 
dello stomaco, ernia diaframmatica, divcrticolite duode- 
nale, tumori della papilla, emofilie, pancreatiti c neoplasie 
del pancreas. 

L’incidenza dell’emorragia nel cancro dello stomaco varia 
dal 3 al 30% dei casi secondo le statistiche dei diversi 
AA. e questa affezione va comunque tenuta presente nei 
pazienti con più di 50 anni di età e con una storia signi- 
ficativa in senso ncoplastico. 

Tenue 

11 diverticolo di Meckel può essere sede di gravi emor- 
ragie a frequente patogenesi peptica per la presenza in 
esso di arce di mucosa gastrica ectopica. 

Nelle invaginazioni intestinali la sintomatologia emor- 
ragica non è mai prevalente ma può essere molto utile 
per la diagnosi. 

I tumori del tenue sono già di per sé rari; le displasie 
polipoidi danno frequentemente emorragie. 

Colon 

Tumori : dopo lo stomaco, il colon è la sede più fre- 
quente di carcinomi dell'apparato digerente. Determinano 
raramente emorragie massive, più spesso uno stillicidio 
macromicroscopico. 



Fig. 44. Applicazione della sonda di filakemore-Scngstakcn 
in caso di rottura delle varici esofagee. Nello schema si vede 
la sonda in situ : il palloncino C gonfiato attraverso il tubicino 
c ancora la sonda al fondo gastrico; successivamente si gonfia 
il pallone li attraverso la sonda b in modo da determinare la 
compressione delle varici esofagee sanguinanti, realizzando 
l’emostasi. La sonda a- A pesca nello stomaco consentendo così 
lo svuotamento del sangue e la somministrazione di liquidi. 


Divcrticolite: la divcrticolite del colon può avere un’im- 
pronta nettamente emorragica; si accompagna sempre a 
tutta la sintomatologia tipica della diverticolosi colica e 
può essere diagnosticata agevolmente per mezzo di un 
clisma opaco. 

Colite ulcerosa : è caratterizzata da scariche alvine a 
contenuto ematico, di cui la frequenza e l’intensità pos- 
sono conferire alla malattia un'impronta emorragica ta- 
lora anche grave e gravissima per i problemi terapeutici 
che impone (colectomia totale in urgenza). 

Emorragie postoperatorie 

Possono essere la conseguenza di un qualsiasi intervento 
sull'apparato digerente e dipendono generalmente da una 
difettosa emostasi chirurgica. I-a situazione generale gra- 
vissima non consente per lo più accertamento diagnostico 
strumentale c la diagnosi di sede può essere molto dif- 
ficile anche durante un'eventuale laparotomia esplorativa. 
Altre volte l’emorragia postoperatoria grave può essere 
sostenuta da un deficit emocoagulativo, da squilibri cir- 
colatori locali e generali. 

Emorragie sine materia 

La definizione di emorragia digestiva criptogenetica non 
è agevole. Nel suo più comune significato questo termine 
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definisce tutte quelle emorragie gastroduodenali nelle quali 
l'impiego, il più possibile tempestivo e completo, dei vari 
mezzi diagnostici di cui oggi si dispone non è in grado 
di precisare un'attendibile etiologia. 

Si tratta, com’è evidente, di una definizione per esclu- 
sione. quindi concettualmente imperfetta: basti pensare, 
per rendersene conto, alla diversa dimensione che il ter- 
mine criptogenetico acquistava, di diritto, qualche decennio 
fa quando mancavano molte delle tecniche diagnostiche 
di cui oggi ci avvaliamo. 

Affermare che un'emorragia digestiva é di tipo cripto- 
genetico equivale, in pratica, a prospettare tre possibilità: 

1) l 'iter diagnostico, per vari motivi, c stato incompleto; 

2) la causa dell’emorragia è tanto minuta da sottrarsi a 
tutte le attuali possibilità diagnostiche; 

3) la regressione della lesione che ha provocato il sangui- 
namento è tanto rapida da condurre, ancor prima di un 
sollecito procedimento diagnostico, alla completa resti- 
tuito ad integrum o al riscontro di quadri che non giu- 
stificano più la gravità dell'emorragia. 

Qucst'ultima evenienza è certamente molto frequente. 
L'emorragia è stata, spesso, imponente, la rianimazione 
impegnativa, ma il radiologo ci parla di gastrite iper- 
trofica o addirittura di un quadro normale, e il gastro- 
scopista di una gastropatia edematosa più o meno estesa 
o, al massimo, di chiazze ecchimotiche o di solTusioni 
emorragiche. 

Tuttavia, negli ultimi decenni, ad opera soprattutto della 
gastroscopia, alcuni concetti si sono progressivamente 
affermati: la mucosa gastrica va incontro, con note- 
vole facilità, ad erosioni superficiali; la fenomenologia 
infiammatoria ed emorragica può regredire con grande 
rapidità. 

I casi di emorragia digestiva criptogenetica rappresen- 
tano il 5% ca. del totqle; l'età media dei pazienti c in- 
feriore a quella degli altri emorragici; l'anamnesi è, per 
lo più, silente; la radiografia dopo pasto opaco è general- 
mente del tutto normale cosi come l’esofagogastroscopia, 
la pressione venosa splancnica c la biopsia epatica; la 
prognosi è quasi sempre benigna. 

Oltre alla possibilità che le emorragie digestive sine 
materia siano dovute a lesioni organiche che ci sfuggono 
o di brevissima durata, non dimentichiamo l’eventuale 
ruolo di almeno due condizioni morbose: Yiperfibr inoli si 
locale e V ipertensione portale labile. 

Trattamento 

1. Tratto intestinale superiore . - Le emorragie acute, 
massive del tratto intestinale supcriore (esofago, stomaco, 
duodeno) sono tra le evenienze acute più impegnative 
per il medico c per il chirurgo. Per molti anni tra medici 
e chirurghi c esistita una sostanziale divergenza di opi- 
nioni circa il trattamento di queste emorragie acute. Si 
sono poi stabiliti dei criteri generali che costituiscono 
1’indica/iorve all'intervento chirurgico d'urgenza; il più 
valido è anche il più generale, che considera come indi- 
cazione all’intervento chirurgico d’urgenza uno squilibrio 
emodinamico persistente nonostante le abbondanti trasfu- 
sioni (1200-2000 mi di sangue). 

Esistono varie manifestazioni cliniche che possono es- 
sere considerate come segnali di pericolo: cmatcmesi ri- 
petute. grave dolore continuo, recidiva emorragica dopo 
adeguata terapia medica, debolezza, sudorazione. Benché 
nessuno di questi sintomi possa costituire da solo una 
sicura indicazione chirurgica, tuttavia il manifestarsi di 
uno stalo di shock c un sicuro segno di pericolo c se si 
instaura nonostante le trasfusioni significa che la perdita 
di sangue c cosi rapida da rendere molto improbabile una 
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cessazione spontanea. Altri fattori che possono far pro- 
pendere per una decisione chirurgica sono: l'età avanzata 
del paziente, la sede del sanguinamento, il numero delle 
precedenti emorragie, la sicurezza di una diagnosi precisa. 
La presenza di eventuali malattie associate rende molto 
più grave la prognosi di un qualsiasi intervento chirurgico 
c controindica in particolare l'esecuzione di interventi ra- 
dicali gravi. 

L’orientamento terapeutico diviene comunque sempre 
più interventistico (urgenza immediata c urgenza differita) 
appena la diagnosi c certa o molto probabile. 

Gli interventi prevedono l'abolizione del focolaio emor- 
ragico (ulcera) con resezione oppure con interventi più 
economici accompagnati a vagotomia bilaterale e plastica 
pi lorica. 

Molto incerto è invece il trattamento di urgenza delle 
emorragie massive da rottura di varici esofagee. Qui vari 
interventi vengono eseguiti, sia diretti sul focolaio emor- 
ragico (legatura delle varici, deconnessione, vagotomia), 
sia indiretti ( shunt porta-cava, drenaggio linfatico, dre- 
naggio onfalo-safena o onfaloascellare, eie.). 

2. Tratto intestinale inferiore. - La discussione sul trat- 
tamento del paziente con grave emorragia rettale richiede 
un discorso piuttosto ampio. La mortalità della resezione 
colica d'urgenza in presenza di emorragia grave è molto 
alta. Tuttavia, se il riposo a letto, la terapia sostitutiva 
c lutti i provvedimenti farmacologici non riescono a sta- 
bilizzare la situazione e l’emorragia persiste, l’intervento 
chirurgico si rende indispensabile. 

Anche qui può essere applicata la regola già esposta: 
se la trasfusione di I20G-2000 mi di sangue non c suffi- 
ciente a ncquilibrarc il paziente, l’esplorazione diventa 
necessaria. Se non si verificano queste condizioni c giu- 
stificato attendere per un ragionevole periodo di tempo, 
tanto più per la difficoltà di identificare la sede del san- 
guinamento. 

La sigmoidoscopia è spesso inefficace a meno che la 
sede del sanguinamento non sia molto bassa; i diverticoli 
che sanguinano sono generalmente al di là della portata 
del sigmoidoscopio, ed il coloscopio solo recentemente co- 
mincia ad apparire nelle pratiche diagnostiche. 

Gli studi radiografici con mezzo radiopaco durante la 
fase emorragica sono, spesso, insoddisfacenti poiché l'occu- 
pazione del colon da parte del sangue non permette 
l'esame della mucosa. 

Le possibilità di una diagnosi precisa aumentano molto 
se gli esami vengono effettuati in un intervallo libero 
da sanguinamento, dopo aver ben preparato il colon po- 
nendo il paziente in aspirazione nasogastrica e trasfon- 
dendolo adeguatamente. 

Non bisogna temere che il ripristino di una normale 
pressione arteriosa possa provocare una nuova emor- 
ragia o impedire la sua spontanea cessazione; una tra- 
sfusione corretta c adeguata non provoca un aumento 
della normale pressione arteriosa. 

Per quanto riguarda i procedimenti chirurgici si può 
ricordare la semplice colostomia, nel tentativo di met- 
tere a riposo il tratto di colon interessato dall'emor- 
ragia; se la sede del sanguinamento è ben definita, c ne- 
cessario poter compiere una serie graduata di interventi 
che vanno dalla colectoniia segmentarla regolata all'cmi- 
colcctomia. alla colectomia totale o subtotale. 

SINDROMI ADDOMINALI ACUTE 
DA OCCLUSIONE INTESTINALE 

Per occlusione intestinale o ileo s'intende una sindrome 
caratterizzata dall'arresto completo c persistente della ca- 
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Fig. 45. Piopcritonco con grande quantità di essudato Puru- 
lento che rende opaca gran parte dcll'a. Sono visibili livelli 
idroaerei nello stomaco e nell'intestino, distesi dal gas e am- 
piamente separati l’uno dall'altro; l'intestino e dilatato a causa 
dell'ileo paralitico. ( Da Caffey). 


nalizzazionc intestinale. Ciò si realizza comunemente con 
due meccanismi: a) turba della funzione motoria della 
muscolatura intestinale per alterazione del meccanismo 
che la regola; ò) presenza lungo il tubo gastroenterico 
di un ostacolo che impedisce la progressione del conte- 
nuto intestinale. 

Nel primo caso si parlerà di ileo dinamico o funzionale; 
nel secondo di ileo meccanico. Non raramente le due 
modalità di occlusione coesistono (ileo misto). 

Ileo dinamico 

Per ileo dinamico o funzionale si intende un arresto della 
canalizzazione dovuto a turba della funzione motoria della 
muscolatura liscia dell'intestino. Le alterazioni della di- 
namica intestinale possono estrinsecarsi in senso parali- 
tico. evenienza più frequente, oppure in senso spastico. 

L’etiologia dell'ileo paralitico c molteplice: oltre alle 
peritoniti acute < fig. 45), che rappresentano il gruppo di 
affezioni più importanti, una evenienza molto frequente è 
costituita dagli interventi chirurgici addominali cd extrad- 
dominali. Stimoli che scatenano riflessi inibitori sulla 
muscolatura intestinale sono anche i traumi addominali e 
renali, le lesioni traumatiche della colonna, la torsione 
di visceri come l’ovaio c l'omento, le coliche biliari cd 
ureteruli, le pleuriti diaframmatiche, le intossicazioni da 
alcaloidi, l’uremia, squilibri elettrolitici gravi. 

L’arresto della peristalsi intestinale può infine aversi per 
cause vascolari quale la trombocmbnlia mesenterica. 

Nell’ileo spastico l’arresto della canalizzazione c do- 
vuto invece ad uno spasmo prolungato della muscolatura 
circolare dell'intestino per lesioni nervose, per intossica- 
zione da piombo o veratnna. nell'Isterismo. 

Clinicamente l’ileo paralitico si evidenzia con meteo- 
rismo di alto grado. All’ascoltazione l’a. è silenzioso. 
Lo stato della parete addominale c la positività o mono 
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del segno di Blumherg dipendono dalla causa che ha 
determinato l’occlusione. Il respiro c frequente c su- 
perficiale; il polso celere e piccolo; spesso il paziente 
soffre sete intensa c vomita ripetutamente; comunemente 
si osserva euforia. 

L’esame radiologico dell’addome a vuoto evidenzia: 
a) distensione parctica diffusa di tutto l’intestino; h) di- 
sposizione irregolare delle anse; r) assenza di livelli per 
il prevalere del contenuto gassoso; d ) appiattimento com- 
pleto della tunica mucosa. 

La terapia dell’ileo paralitico può essere: 

a) conservativa (aspirazione gastrica o intestinale con- 
tinua. infusioni idrosalinc): nelle forme secondane a le- 
sioni nervose, a traumi extraddominali, a coliche ureterali 
c biliari, a interventi sull'a.; 

b) chirurgica : nelle peritoniti, nelle lesioni dei vasi me- 
senterici, nella torsione di visceri addominali. V. anche: 
OCCLUSIONI INTESTINALI. 

Ileo meccanico 

Etiopatagcnesi 

Nell'ileo meccanico in base a criteri anatomopaiologici c cli- 
nici possono essere differenziali un tipo di occlusione cosiddetta 
semplice, in cui non esistono evidenti modificazioni dell'irrora- 
zione dell’ansa occlusa, c un tipo di occlusione da strozzamento 
caratterizzato da grave compromissione dell'apporto c del de- 
flusso ematico nell'ansa, [.'occlusione meccanica semplice ri- 
conosce fondamentalmente tre gruppi di cause: 

1) ostruzione del fante: tumori vegetanti o peduncolati, cal- 
coli biliari, corpi estranei, fccalomi, mcconio denso, parassiti, 
cisti enterica (tìg. 46); 

2) lesione della parete : atresia. infiammazioni aspccifìchc 



I ig. 46. Occlusione intestinale alta acquisita, che mosira la 
dilatazione del digiuno e immagini di strie trasversali deter- 
minate dalle pliche circolari delle anse digiunali dilatate e 
piene di gas. F \ 'sibilo una corta configurazione « a scala >► 
verticale. (Da Caffey). 


(morbo di Crohn. esiti di colite ulcerosa), infiammazioni spe- 
cifiche, tumori, esiti di lesioni traumatiche; 

3) compressione esterna: briglie (lig. 47), aderenze, pancreas 
anulare, masse infiammatorie, tumori benigni c maligni di or- 
gani vicini. 

Tra le cause piu frequenti di occlusione da stro/zamento 
annoveriamo le ernie esterne c interne, le compressioni da bri- 
glie o cingoli strozzanti, i volvoli, le invaginazioni. 
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Fig. 47. Reperto operatorio di occlusione interinale ilealc 
causata da un processo rctracntc cicatriziale. Si noti la cospicua 
differenza del diametro delle anse a monte e rispettivamente 
a valle dell’occlusione intestinale. ( Osservazione Staudacher). 


Per quanto si riferisce all’eia, ricordiamo che nel neonato la 
patologia occlusiva è quasi sempre correiabile a cause malforma- 
live: ilcomeconialc, stenosi e atresie duodenali e i leali, imperfo- 
razione anale; nel lattante, oltre a queste cause, intervengono 
come fattori enologici il pancreas anulare, le malrotazioni 
intestinali, i volvoli. Nell'Infanzia cause più frequenti sono: 
l’invaginazione ileocecocolica (fig. 48). il mcgacolon, la peri- 
tonite tubercolare; nel vecchio predominano invece la pato- 
logia neoplastica del colon, il volvolo del sigma, l'intasamento 
e strozzamento erniario, l’ileo biliare. Nell’adulto il riferimento 
enologico deve essere fatto non con l'età ma piuttosto con la 
sede dell’occlusione. 

Fisiopatologia dell'occlusione intestinale semplice 

I. Cause della distensione. - Come immediata conseguenza del 
transito intestinale si ha l'accumulo progressivo di gas e liquidi 
nelle anse a monte dell’osiacolo. È però la componente gassosa 
ad avere, nel determinismo della distensione intestinale, il ruolo 
più importante. La sua orìgine e multipla: gas liberatisi dalla 
fermentazione batterica di sostanze come la cellulosa e gli zuc- 
cheri; gas provenienti dal sangue per diffusione; gas provenienti 
dall'intcrreazione chimica fra ac. cloridrico di orìgine gastrica 



Fig. 48. Invaginazione ileocecale acuta in un bambino di 15 mesi. Il clisma opaco fu eseguito a 12 h di distanza dall'inizio della 
sintomatologia. A) Subito dopo l’immissione di bario si osserva un'ostruzione completa del colon trasverso. B) 30 min dopo 
si visualizza un grosso difetto di riempimento circondato da strie a spirale date dal bario, che. nel tempo intercorso tra la ripresa 
dei due radiogrammi, si è fatto strada entro la guaina esterna, formula dal lume del colon. (Da Caffey). 


Per quanto riguarda le ernie, lo strozzamento può essere li- 
mitato ad una parte della circonferenza dell’ansa, per cui l'even- 
tuale necrosi o gangrena parietale sarà parcellare. 

Ricordiamo infine che anche l'occlusione semplice comporta, 
in uno stadio avanzato, alterazioni circolatorie periferiche di 
tale entità da compromettere gravemente, al pari dello strozza- 
mento, la nutrizione dell’ansa. 

L'incidenza delle diverse cause di occlusione intestinale può 
essere riferita sia al tratto di intestino interessato sia all’età 
del paziente. Le occlusioni del tenue riconoscono come cause 
più frequenti le ernie, le aderenze e le briglie, l'invaginazione, 
l’ostruzione intraluminale da calcoli biliari (ileo biliare), k en- 
teriti. le compressioni estrinseche. 

A liscilo del colon, i tumori e i volvoli rappresentano gli 
eventi maggiormente ricorrenti. 
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e bicarbonati presenti nella secrezione biliare e pancreatica; 
gas introdotti con la deglutizione: rappresentano il 72/. di 
tutto il contenuto aereo delle anse distese. 

L'uumento della componente liquida nell’intestino occluso 
ha una duplice origine: da una parte vi e un aumento dei processi 
secretivi intestinali da imputarsi allo stato di iperemia e di alte- 
rata permeabilità capillare, dall’altra il contemporaneo blocco 
del meccanismo di riassorbimento dell’acqua. 

Il grado di distensione che si raggiunge nell’ileo meccanico 
dipende non solo dalla durata dello stato occlusivo, ma soprat- 
tutto dal livello a cui e situato l'ostacolo. Nelle occlusioni 
alte, infatti, la precoce comparsa del vomito riesce il più delle 
volte a detenderc, almeno parzialmente, il tratto intestinale 
occluso. Nelle occlusioni basse la distensione, per l'impossibilità 
di un'adeguato svuotamento retrogrado, raggiunge limiti consi- 
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dcrcvoli. L'occlusione del colon ne è un esempio paradigmatico; 
l’abnorme distensione del viscere sarebbe dovuta al fatto che il 
tenue continua a riversare il suo contenuto nel cieco, fino a 
quando l’aumento della cinesi intestinale riesce a vincere lo 
stato ìpertensivo vigente nel colon (occlusione ad ansa chiusa). 
Allorché la pressione endoluminale ha raggiunto livelli molto 
elevati, l’attività contrattile delle fibre muscolari decade progres- 
sivamente fino alla completa atonia; da questo momento anche 
il tenue comincia a distendersi progressivamente in senso prossi- 
male (occlusione ad ansa aperta). 

2. Effetti locali della distensione. - L'aborme distensione che 
viene a crearsi nell'intestino a monte dell’ostacolo i fonte, a 
sua volta, di conseguenze che aggravano ulteriormente lo stato 
occlusivo: 

a) effetti sulla circolazione della parete : mentre alla fase di 
ipcrperistaltismo si accompagna uno stato di iperemia della 
parete intestinale, alla distensione delle anse oltre certi limiti 
si associano una riduzione progressiva della circolazione capil- 
lare, una stasi venosa e, infine, un'ischemia più o meno grave 
di tutto l’intestino disteso; 

b) effetti sull'assorbimento : in fase occlusiva esso si verifica 
soprattutto per via transpcritoncalc; 

c) effetti sulla permeabilità : la stasi c l'anossia tessutale deter- 
minano un aumento della permeabilità capillare e della parete. 
Ne conseguono exentia piasmatica, sia entro il lume che nella 
cavità peritoneale, e passaggio di batteri o di sostanze tossiche 
dal lume intestinale verso il peritone^. Quest’ultimo meccanismo 
è responsabile in parte delia sindrome tossiemica dell'occlusione 
intestinale. 

3. Conseguenze generali dell'occlusione intestinale. 

a) Turbe del ricambio elettrolitico. - Nell’occlusione inte- 
stinale, essendo compromessa la fase di riassorbimento, si ha 
come conseguenza una ingente sequestrazione nelle anse inte- 
stinali di acqua ed elettroliti, che vengono così sottratti agli scam- 
bi con gli altri compartimenti idrici. Per tale motivo Randall 
ha introdotto il termine di « terzo spazio ». Inizialmente tali 
perdite vanno a scapito del volume piasmatico, che si contrae 
rapidamente senza significativi segni di deplezione extracellulare 
(è conservato, ad cs.. il normale turgore cutaneo). Subito dopo, 
però, se le perdite liquide non sono prontamente compensate 
si instaurano gravi turbe del volume c della composizione io- 
nica nei compartimenti extraccllulare c, rispettivamente, intra- 
cellulare. 

b) Disidratazione ex iracellulare isoionica. - Poiché la concen- 
trazione di sodio nel liquido intestinale è simile a quella del 
plasma, ne deriva che una rapida perdita di esso determina 
una grave deplezione del sodio totale corporeo, pur mantenendosi 
la concentrazione piasmatica a livelli pressoché normali. In tali 
circostanze il paziente può morire per perdita massiva di sodio 
ad onta del suo (asso ematico normale. La disidratazione extra- 
cellulare isotonica può essere tuttavia rivelata da alcune costanti 
ematochimichc: aumento dell’azotemia, dell'ematocrito, del- 
l’emoglobina c dei globuli rossi. Come compenso a queste turbe 
del ricambio idrosalino l’organismo mette in atto una serie di 
meccanismi intesi a ridurre da una parte l'escrezione di sodio, 
dall’altra quella di acqua. 

Il circolo periferico è in stato di vasocostrizione: a causa 
del ridotto volume extraccllulare vengono stimolati i recet- 
tori di volume che si trovano nei vasi, nel cuore c nel cervello, 
con conseguente aumento delle resistenze periferiche. 

Quanto abbiamo fin qui detto rappresenta il quadro umo- 
rale più tipico dell’occlusione intestinale non trattala. Se 
però la perdita di acqua supera quella del sodio (come ad cs. 
nelle occlusioni basse c nei pazienti che presentano un aumento 
della perspiratio e della sudorazione), ne deriva che il liquido 
extracellulare diviene ipertonie© rispetto a questo ione (disi- 
dratazione extraccllulare ipertonica) e quindi richiama acqua 
dal settore intracellulare: la disidratazione diviene quindi glo- 
bale. 

c) Deplezione di potassio. - L’ipopotassiemia rappresenta 
nella sindrome umorale dell’occluso un rilievo di grande si- 
gnificato prognostico e terapeutico. Essa è sempre presente nelle 
occlusioni sottovatcriane ed è tanto più grave quanto più l'osta- 
colo c distale. Se infatti pensiamo che in queste circostanze si 
ha un abnorme aumento dei processi di secrezione a scapito 
di quelli di riassorbimento e che il potassio si trova nel liquido 


intestinale in concentrazione 4 volte superiore a quella pia- 
smatica, si spiega come la perdita di questo ione net lume in- 
testinale sia cosi elevata negli stati occlusivi prolungati e non 
trattati. Fra le altre cause di dispersione del potassio plasma- 
tico ricordiamo l’iperaldostcronismo secondario, che condi- 
ziona un'aumentata eliminazione renale di questo ione, e 
Falcatosi per il cui compenso si attua il passaggio di H* dalle 
cellule al plasma e, rispettivamente, l'ingresso di K. 4 dal plasma 
alle cellule. 

d) Turbe dell' equilibrio acido-base. - Esse dipendono essen- 
zialmente dalla sede del l'occlusione, ovvero dalla qualità degli 
ioni perduti. Nelle occlusioni sopravaleriane, in cui predomina 
il vomito gastrico, la perdita di cloro-ioni è maggiore di quella 
di sodio: aumentano perciò i bicarbonati nel plasma c si in- 
staura una condizione di alcaiosi la cui evoluzione c resa più 
rapida dal contemporanco svilupparsi della deplezione po- 
tassica (all'uscita del potassio dalle cellule corrisponde l'in- 
gresso di H* e il pii dei liquidi extracellulari si sposta verso 
Falcatosi). 

Nelle occlusioni sottovatcriane, oltre al succo gastrico, ven- 
gono persi anche quelli pancreatico, biliare ed enterico. Ne 
deriva una tendenza all’acidosi per prevalente perdita di basi 
di cui sono ricchi il succo pancreatico c la bile. A tale situazione 
abnorme l’organismo tenta di riparare aumentando l’elimi- 
nazione di CO,, incrementando l'escrezione renale di CI' e 
di NH 4 f e mobilizzando la quota intracellulare di sodio. 

Fisiopatologia dell’occlusione intestinale da strozzamento 
Abbiamo visto che per definizione l'occlusione intestinale da 
strozzamento si differenzia da quella semplice per la presenza 
di gravi turbe circolatorie a carico del peduncolo vascolare 
dell'ansa occlusa: nell’intestino le alterazioni anatomopato- 
logiche saranno quindi mollo più rapide e gravi di quanto 
non avvenga nell’occlusione semplice. Il danno vascolare si 
esplica dapprima sull’apparato venoso, il cui ostacolo al de- 
flusso determina stasi venosa ingravescente, edema della parete, 
fuga di plasma verso il lume intestinale e, nel cavo peritoneale, 
ressi dei capillari ed emorragia. Successivamente si ha la com- 
promissione della circolazione arteriosa che porta all’ischemia 
c, da ultimo, alla gangrcna del viscere. Questa serie di eventi 
conferisce una particolare gravità all’evoluzione della sindrome 
occlusiva: infatti, da una parte La sequestrazione di una discreta 
quantità di sangue nel territorio intestinale occluso aggrava 
ulteriormente ripovolemia che consegue alla fuga di plasma 
nel HI spazio, dall'altra, cd c questo il fattore più importante 
ai fini prognostici, le alterazioni trofiche dell'ansa conducono 
precocemente ad un grave stato di shock tossico, spesso 
irreversibile. 

La devitalizzazione del segmento intestinale strozzato con- 
diziona infatti un’abnorme permeabilità della parete, che per- 
mette il facile passaggio del contenuto intraluminale verso la 
cavità peritoneale: l’assorbimento, attraverso questa via. di 
prodotti batterici svolge un ruolo importante nell’evoluzione 
letale della malattia. 

Fenomenologia subiettiva 

Dolore: il dolore dell’ileo meccanico possiede caratte- 
ristiche cosi peculiari che talvolta la diagnosi può essere 
formulata sulla base di questo solo sintomo. F.sso insorge 
di solito in maniera improvvisa e assume fin dall'inizio un 
tipico andamento intermittente, crampiforme, a crisi su- 
bentranti ravvicinate, talvolta a ondate successive, cui segue 
un intervallo libero caratterizzato da una piacevole sensa- 
zione di benessere. L'intensità del dolore durante la co- 
lica c progressivamente ingravescente fino a raggiungere 
l'acme: allora il paziente spesso avverte dei borborigmi 
addominali o l’espulsione di gas nei casi di occlusione 
incompleta; dopo un breve periodo il dolore cede com- 
pletamente. Quando la distensione intestinale ha raggiunto 
un certo grado, le crisi dolorose si fanno sempre più 
distanziate c meno intense fino a scemare del tutto, op- 
pure si trasformano in un dolore di fondo continuo, ma 
sordo e di modesta intensità. 
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Per quanto riguarda la topografìa del dolore si può 
generalmente affermare che, trattandosi di un dolore vi- 
scerale puro, esso viene riferito prevalentemente nei qua- 
dranti centroaddominali: naturalmente con l'estensione 
del processo occlusivo esso può diffondersi a tutto l'a. 
Talvolta il paziente avverte l’arresto dell'onda dolorosa 
in un particolare punto dcll'a. che corrisponde alla sede 
dell'ostacolo. 

Nelle occlusioni da strozzamento il dolore assume ca- 
ratteristiche diverse: alla sintomatologia crampiforme pe- 
ristaltica si accompagna sempre un dolore di fondo con- 
tinuo c intenso, talora riferito alle regioni lombari. 

Vomito : la frequenza e i caratteri di questo sintomo 
sono strettamente legati alla sede della lesione. Quando 
l'occlusione è alta il vomito è precoce, abbondante ed 
esplosivo, esclusivamente alimentare o gastrico nelle oc- 
clusioni sopravatcrianc, prevalentemente biliare in quelle 
sottovatcriane; se l’ostacolo è a livello delle anse ilcali 
esso è più tardivo c può contenere materiale enterico di 
colorito brunogiallastro: nelle occlusioni del colon, in- 
fine, il vomito è ancor più raro: quando compare assume 
spesso i caratteri organolettici del vomito fecaloide. Nelle 
occlusioni da strozzamento si osserva un tipico anda- 
mento bifasico: dapprima vomito precoce scatenato da 
riflessi partenti dal mesentere, poi vomito ostruttivo da 
antiperistalsi. 

Alvo: la chiusura completa dell'alvo alle feci e ai gas 
rappresenta, con il dolore, l'altro elemento fondamentale 
della sindrome occlusiva. Non bisogna tuttavia dimenti- 



Fig. 49. Quando la parete addominale risulti particolarmente 
sottile c riconoscibile il disegno di anse. Nel caso in oggetto, 
disposizione peri ombelicale di anse distese (segno di svinili, 
l'occlusione era sostenuta da una briglia in sede ilcocccalc. 
< Osservazione Staudaeher). 


care che all'inizio della sintomatologia può aversi emis- 
sione di feci formate o diarroiche, talora miste a muco 
o a sangue. Si tratta di una falsa canalizzazione: la le- 
sione responsabile dello stato occlusivo può, a sua volta, 
rappresentare uno stimolo irritativo sul segmento inte- 
stinale a valle provocandone lo svuotamento. La presenza 
di sangue indica che vi é una sofferenza vascolare del- 
l'ansa (la melcna è molto frequente nei casi di invagina- 
zione). 

Fenomenologia obietti va 

Facies : sofferente c ansiosa specie durante le crisi do- 
lorose, con lineamenti stirati, occhi infossati per ipotonia 
dei bulbi oculari c labbra aride. In contrasto con il colo- 
rito pallido della restante cute, i pomelli appaiono spessii 
congesti (pelici temi a da disidratazione). 
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Cute e mucose : la cute si presenta pallida, è fredda, 
asciutta e anelastica (se sollevata in pliche essa tende 
a tornare lentamente nella sua primitiva posizione). 
La lingua c le mucose in genere sono notevolmente 
aride. Il diminuito turgore della cute è espressione della 
disidratazione cxtraccllulare. mentre la secchezza della 
lingua c delle mucose è segno di disidratazione intra- 
cellulare. 

Temperatura : aumenta nelle occlusioni da strozzamento 
e nei casi di grave disidratazione (alterazione dei mec- 
canismi centrali di termoregolazione). 

Apparato respiratorio : innalzamento delle basi polmo- 
nari con frequente rilievo di atclcttasia lamellare. Respiro 
frequente c superficiale. 

Apparato cardiocircolatorio : tachicardia e ipotensione 
spesso spiccate. Nei casi gravi quadro di collasso peri- 
ferico c ritmo di galoppo (miocardite tossica?). 

Addome : 

1) Ispezione: la distensione è il segno scmciologico più 
evidente. Modesta all'inizio della sintomatologia, diviene 
progressivamente sempre più marcata col passare delle 
ore e dei giorni. Essa può tuttavia mancare o rimanere 
entro limiti modesti nelle occlusioni alte (il contenuto 
idroaereo delle anse viene precocemente riversato all'ester- 
no con il vomito non appena le anse si distendono) o 
nelle occlusioni da ostacolo intraluminulc (ad es. ileo bi- 
liare) per la possibilità di fugaci ricanalizzazioni. La di- 
stensione è prevalentemente centrale, simmetrica nelle oc- 
clusioni del tenue per cui l’a. assume un aspetto cupo- 
liforme. In fasi iniziali, quando è localizzata al segmento 
intestinale subito a monte dell'ostacolo, la distensione può 
essere visibile come una tumefazione allungata (fìg. 49). 
Nelle occlusioni del colon distale, le anse distese si dispon- 
gono dapprima « a cornice » sulle parti periferiche dcjl'a. 
poi, allorché anche il tenue comincia a distendersi, tutto 
l'a. diviene globoso acquistando una configurazione che ri- 
chiama quella hatraciana degli ascitici. Nei volvoli l’a. 
diviene asimmetrico per la presenza di una voluminosa 
ansa visibile a destra c a sinistra della linea mediana. 
In certi casi, infine, quando la muscolatura intestinale 
mantiene i propri caratteri di contrattilità, i movimenti 
delle anse intestinali divengono visibili sulla parete inte- 
stinale spontaneamente o con la stimolazione digitale della 
parete stessa. 

Sempre con l'ispezione è opportuno accertarsi se vi 
siano cicatrici da pregressi interventi chirurgici sull'a., o 
tumefazioni in corrispondenza delle porte erniarie (ingui- 
nali, crurali, epigastriche, transrettnli). 

2) Palpazione: il dato più saliente c la mancanza di re- 
sistenza o contrattura della parete addominale (tranne 
nei casi di ileo meccanico secondario a processi infiam- 
matori). Può percepirsi talvolta la tumefazione durocla- 
stica allungata, dolente del budino di invaginazione, op- 
pure l'eventuale presenza di tumori addominali circoscritti. 
L'esame deve essere completato con l'accurata esplora- 
zione delle porte erniarie. Anche l'esplorazione rettale c 
vaginale non deve mai essere omessa in quanto in una 
certa percentuale di casi può da sola chiarire la diagnosi 
(tumori del piccolo bacino a partenza dai genitali della 
donna, budino di invagina/ione e presenza di sangue 
nelle feci, ctc.). 

3) Percussione: al reperto visivo della distensione cor- 
risponde pcrcussoriamcntc un suono timpanico a to- 
nalità alta, caratteristico, che può essere diffuso o loca- 
lizzato. 

4) Ascoltazione: un altro segno scmciologico che carat- 
terizza l’occlusione meccanica c l'iperperistaltismo: la pe- 
ristalsi aumenta di intensità e frequenza e assume un ca- 
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Fig. 50. A. a vuoto in paziente con occlusione meccanica. Si noli nel cumpo addominale inferiore la tipica corona di rosario men- 
tre nei campi addominali medio e supcriore sono visibili livelli idroaerei e la caratteristica disposizione ordinata e armonica con 
la tipica arricciatura della muxcularìs mucosa. {Osservazione Staiuiachcr). 

Fig. 51. A. a vuoto in ileo meccanico. Disposizione ordinata delle anse a canne d'organo. Uniforme comportamento della mu- 
scalar is mucosa c delle pliche conniventi; setti opachi tra le singole anse da versamento sieroso reattivo. (Osservazione Staudacher). 


rattcristico timbro metallico (risonanza dovuta alla pre- 
senza di contenuto aereo c liquido). Si presenta a ondate 
successive ravvicinate, seguite da una pausa più o meno 
lunga di silenzio completo. Non raramente, quando la 
distensione è cospicua, può apprezzarsi un rumore rit- 
mico e sincrono con il polso, proveniente dai vasi endoad- 
dominali (aorta) o dal cuore (effetto telefonico). 

Fenomenologia .strumentale 

1. Esami di laboratorio. - Gli esami cmatochimici do- 
cumentano il grado di disidratazione e di squilibrio elet- 
trolitico. A favore della prima evenienza sta l'aumento 
dell'ematocrito, dei globuli rossi, dei leucociti, dell’emo- 
metria, delle proteine totali, dcll'azotemia. Per quanto ri- 
guarda gli elettroliti plasmatici si può affermare che, mal- 
grado la perdita talora ingente di sodio, la natremia tende 
a mantenersi, a causa della disidratazione, a valori nor- 
mali. Al contrario, la concentrazione ematica di potassio 
tende ad abbassarsi tanto più quanto più bassa è la sede 
dell'occlusione. Anche la calocmia può ridursi fino a va- 
lori capaci di scatenare la crisi tetanica. 

2. Indagine radiologica. - L'esame radiologico acquista 
nell’occlusione intestinale un’importanza diagnostica fon- 
damentale. Può essere eseguito in bianco senza sostanze 
di contrasto, oppure mediante somministrazione di sol- 
fato di bario per os o per clisma. L’esame radiologico 
in bianco dcll'a.. se accuratamente eseguito nella posizione 
supina ed eretta o, se le condizioni del paziente non lo 
permettono, in decubito laterale, offre alcuni rilievi sc- 
mciologici la cui esatta interpretazione permette spesso 
di porre diagnosi di sede e di natura dell'occlusione 
tlìgg. 50 c 51). 

Tali segni possono essere cosi schematizzati: a) disten- 
sione limitata ai segmenti intestinali sovrastanti l'osta- 
colo; hi disposizione armonica delle anse « a scala », « a 
canna d'organo», «a voluta »; c) presenza di tipico di- 
segno mucoso dell'ileo a pliche conniventi, espressione 
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della presenza di vivace attività peristaltica; d) comparsa, 
per l'aumento delle secrezioni intestinali c per la copiosa 
presenza di gas, di livelli idroaerci, caratteristica dei quali 
è la variabilità della forma in rapporto al tempo e princi- 
palmente alla postura; e) presenza di bolle d'aria «a 
corona di rosario » nell'ansa subito a monte dell'occlu- 
sione. 

Mentre l’esame con pasto baritato deve essere evitato 
in fase occlusiva, il clisma opaco in questa fase è, invece, 
spesso assai utile per documentare la sede e la natura 
di un ostacolo in corrispondenza del grosso intestino 
(fig. 52). 

Terapia 

È molto diffìcile schematizzare il trattamento delle oc- 
clusioni intestinali a causa della molteplicità dei fattori 
eliologici, dei quadri clinici c della gravità della malattia 
primitiva. 

Inizieremo innanzitutto con il trattamento conservativo. 
Questo può essere considerato come terapia prcopcratoria 
e rianimatrice che precede l'intervento chirurgico, oppure 
come trattamento definitivo nel caso che l’occlusione sia 
stata determinata da fattori capaci di regredire in ma- 
niera incruenta. Tale trattamento si articola secondo tre 
direttive: antibiosi, reintegrazione delle perdite idrosaline 
e aspirazione continua gastroduodenale o intestinale. 

Sull'importanza <\c\Y antihiosi come trattamento preven- 
tivo, specie nelle occlusioni con strozzamento, vi è ormai 
unanime accordo. La ricostituzione delle perdite idriche 
ed elettrolitiche si risolve praticamente nella terapia dello 
shock ipovolemico relativo. F.ssa viene attuata con dosi 
generose di soluzioni quali la soluzione fisiologica, il siero 
di Rmger, la soluzione di Darrow. ctc. c soluzioni isoio- 
mchc. con plasma o sostituti di esso ( plasma ex ponderi), 
con soluzioni glicosate ipci toniche contenenti insulina e 
quindi capaci di favorire l'ingresso del potassio nelle cel- 
lule. L’cvcntuulc presenza di una condizione di acidosi 
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verrà modificata per mezzo di Ringer lattato e bicarbo- 
nato di sodio. 

L'aspirazione continua delle secrezioni gastrointestinali 
viene attuata con sonda gastrica di politene, con sondino 
di Einhom o con sonda di Muller-Abbot dotata di pal- 
loncino contenente mercurio e quindi capace di scendere 
lungo il lume intestinale fino a giungere in prossimità 
dell'occlusione, quando le condizioni della motilità inte- 
stinale siano favorevoli. 

A questo trattamento conservativo possiamo aggiun- 
gere l'impiego della sonda rettale per la detersione di 
volvoli recenti del sigma. 

Il trattamento chirurgico dell'ileo meccanico deve es- 
sere il più precoce possibile, specie se si tratta di occlu- 
sioni del tenue, particolarmente con strozzamento. Ogni 
intervento per occlusione deve essere condotto con grande 
prudenza c con il massimo rispetto dei visceri distesi fra- 
gilizzati dall’edema e dalla distensione. Gli interventi pos- 
sibili sono molteplici c vanno dalla semplice sezione di 
una briglia a interventi di anastomosi cortocircuitanti o di 


resezioni più o meno estese. Nelle occlusioni gravi é op- 
portuno che l'intervento preveda anche una detensione 
postoperatoria con sonda a più fori introdotta chirurgi- 
camente attraverso una breccia del cieco e infilata accu- 
ratamente nel lume delle anse più distese. 

INDICAZIONI PER IL TRATTAMENTO DELLE 
SINDROMI ADDOMINALI ACUTE 

È da premettere anzitutto la necessità di non equivocare 
sulla urgenza; a nostro parere è urgente una qualsiasi 
situazione patologica addominale che richieda accerta- 
menti diagnostici rapidi e terapia intensiva e continuativa. 
Da ciò deriva che le condizioni morbose addominali acute 
che prescrivono una urgenza diagnostica, se risulteranno 
di interesse chirurgico, dovranno essere operate immedia- 
tamente o dopo uno spazio di tempo più o meno consi- 
derevole, sempre in corso di terapia intensiva. E anche 
in tema di interventi di urgenza immediata è bene distin- 
guere che in pratica solo una emorragia copiosa ri- 


TAB. I. SINDROMI ADDOMINALI ACUTE CHE RICHIEDONO UN TRATTAMENTO CHIRURGICO IN URGENZA 
IMMEDIATA (A) O IN URGENZA DIFFERITA (B) E SINDROMI ADDOMINALI ACUTE DI ESCLUSIVA 

PERTINENZA MEDICA (C). 


A: urgenza immediata 


B: urgenza differita 



: pertinenza medica 


1) peritoniti diffuse da appendiciti acute ‘ 

2) peritoniti diffuse da colecistite acuta i 
perforata 

3) tutti i processi traumatici (chiusi e 
aperti) che portano a rottura di pa- 
renchimi, dì visceri, di vasi (cmopc- 
ritonco al sondaggio esplorativo) | 

4) tromboembolia dei vasi mesenterici : 
(in fase precoce) 

5) aneurismi in rottura di vasi addo- | 
minali (aorta, eie.) 

6) emoperiloneo da gravidanza extra- I 
uterina 


1 ) 

2 ) 

3) 


4) 


5) 

6) 


7) peritonite da perforazione di ulcera 
gastroduodenak 


7) 


8) peritonite da perforazione di ulcere 
del tenue c del colon 


8 ) 


9) volvolo intestinale e di ogni altro 
viscere (escluso lo stomaco) 


9) 


10) emorragia massiva da lesione ulce- 
rativa gastrica 

11) emorragia massiva da lesione ulce- 
rativa del duodeno (solo se ten- 
denza esangui nante) 

12) occlusioni intestinali dì ogni tipo con 
strangolamento 


10 ) 


II) 


13) occlusioni intestinali di ogni tipo dia- 
gnostico precocemente c non 


12 ) 


peritoniti diffuse da processi infiam- 
matori pelvici (salpingiti) 

colecistiti acute 

peritoniti diffuse da colecistiti « fil- 
tranti » (non ammesse da tutti gli 
AA.) 

pancreatiti acute (solo le forme con 
imponenti quadri clinici evolutivi; 
2‘-9* giornata circa) 

ascesso epatico 

aneurisma dissecante della aorta (cfr. 
anche quadro C) (per il trattamento 
chirurgico si c ancora in fase speri- 
mentale) 

ulcera gastroduodenale perforata co- 
perta 

emorragia massiva da ulcera duode- 
nale 

emorragia (melcna) da diverticolite 
emorragica del colon — colite ulce- 
rosa emorragica 

occlusioni intestinali in cui prevale 
la distensione intestinale ben tollerata 
(occlusioni basse) 

subocclusioni intestinali da peritoniti 
plastiche (spesso ex specifiche) da in- 
terventi laparotomie! plurimi, da me- 
tastasi tumorali, da peritoniti neo- 
plastiche. 

Emorragia massiva da rottura di va- 
rici esofagee (v. anche quadro A) 


1) enterite segmentarla acuta; mescn- 
tcritc acuta 

2) tromboembolia dei vasi mesenterici 
(in fase non precoce — v. quadro 
A n* 4) 

3) trombosi portale e radici mesenteriche 

4) condizioni mediche simulanti addome 
acuto (infarto miocardico, embolia 
splcnica, pericardite acuta, conge- 
stione acuta del fegato, periarterìte, 
diaframmile, mediastinile, acidosi dia- 
betiche, tabe, porfiria. porpora, sa- 
turnismo, insufficienza surrenalica acu- 
ta) 
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Fig. 52. Clisma opaco in paziente con occlusione intestinale. 
Si noti il tipico arresto tronco della colonna barilaia del pas- 
saggio sigma-colon discendente. (Osservazione Staudacher). 
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chiede immediatezza di provvedimenti (rottura di grossi 
vasi venosi o arteriosi); tutte le altre condizioni, pure 
molto urgenti, consentono una meditata tattica preope- 
ratoria. rianimatoria, allo scopo di consentire un ordi- 
nato programma operatorio: l’opera del chirurgo deve 
rifuggire il più possibile da soluzioni affrettate, limitate, 
incomplete o provvisorie, ma tutto dovrebbe compiersi 
come se si trattasse di una comune chirurgia specialistica 
di elezione. Si tenga presente che quasi sempre ciò è pos- 
sibile. 

Indicativamente, ma con larga messe di eccezioni, ab- 
biamo raccolto nella tab. 1 le sindromi addominali acute 
e la opportuna terapia chirurgica, immediata o differita, 
e le sindromi addominali acute di pertinenza medica. 
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Anatomia 

La parete addominale c costituita da muscoli c aponeu- 
rosi che, inserendosi in alto sul contorno inferiore del 
torace, in basso sul contorno supcriore del bacino, c in- 
dietro sul tratto lombare della colonna vertebrale, deli- 
mitano la cavità addominale (v. addome). 

Topograficamente il limite supcriore della p. a. è se- 
gnato dalla linea toracoaddominale la quale, partendo dal- 
l'apofisi xifoidca dello sterno, segue il margine libero del- 
l’arcata costale, raggiunge la punta della XI e quella della 
XII costa, segue il margine inferiore di questa c risale 
verso la colonna vertebrale, dove, suH’apofisi spinosa della 
XII vertebra, si unisce a quella del lato opposto. Il li- 
mite inferiore è segnato dalla linea addominopelvica la 
quale, partendo dalla sinfisi pubica, si porta al tubercolo 
pubico, segue la piega inguinale, raggiunge la spina iliaca 
antcrosupcriorc, percorre la cresta iliaca fino alla spina 
iliaca posterosuperiore e si porta orizzontalmente alla 
apofisi spinosa della V vertebra lombare. Si deve preci- 
sare che i limiti assegnati alla p. a. non corrispondono a 
quelli della cavità addominale la quale, essendo delimi- 
tata in alto dalla concavità del diaframma (v.), risale 
nella gabbia toracica oltre il limite segnato dalle arcate 
costali c, in basso, comprende, oltre il limite delle creste 
iliache, anche la concavità delie fosse iliache interne. 

Cosi delimitata, e vista daU'avanti. la p. a. ha forma 
esagonale ed c caratterizzata dalla presenza, circa a metà 
della linea mediana, della fossetta ombelicale (v. ombe- 
lico), la cui posizione è variabile a seconda dell’età, della 
costituzione e dello stato di nutrizione del soggetto. Man- 
cando di sicuri punti di repere, la p. a., per scopi topo- 
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Fig. I , Sezione trasversale condotta a 
livello della 1 vertebra lombare. I) Ma- 
.1 (W«.v niultifidus. 2) Lamina della I ver- 
tebra lombare. .Vi Speco vertebrale. 4) 

Muscolo lunghissimo del dorso, 5» Ramo 
dorsale della l arteria lombare. 61 Mu- 
scolo ileocostalc. 7) Fascia toracica inter- 
na S» Spazio frvnicoeostalc. 9) A potisi 
trasversi della I vertebra lombare. 10* 

Diaframma. Il) Arteria lombare 12» 

Muscolo psoas. 13) Muscolo obliquo 
esterno dell’addome. 14) Muscolo intcr- 
costale interno c muscolo intercostale 
esterno. 15) Ramo cutaneo laterale dcl- 
rVlll arteria intercostale. 16) lauta 
transversalis fibra ui. 17) Muscolo tra- 
sverso dell'addome. 1 s ) Muscolo obliquo 
esterno deU'addome. 19) Muscolo obli- 
quo interno deU'addome. 20) Foglietto 
profondo della guaina del muscolo grande 
retto deU’addome. 21) Foglietto superfi- 
ciale della guaina del muscolo grande 
retto dell'addome. 22) Muscolo grande 
retto deU'addome. 23) Rami dell'artcna 
epigastrica superiore. 24) fascia trans ■ 
versali j fibrosa. 25) Muscolo intercostale 
interno e muscolo intercostale esterno. 

26) Muscolo obliquo esterno dcH'iuklo- 
mc. 27) Aponeurosi del muscolo obliquo 
esterno del l'addome ( fascia aiuto minis 
exrema). 28) Diaframma. 29) Spazio fre- 
mcocostale. 30) Muscolo grande dorsale. 

31) Muscolo dentato posteriore c infe- 
riore 32) Articola/ionc tra i processi arti- 
colari della I e della II vertebra lombare 
33) Lamina della I vertebra lombare. 34) Apofisi spinosa della I vertebra lombare. 35) Muscolo quadrato dei lombi. 36) Ramo 
posteriore del nervo lombare I. 37) Processo articolare superiore della II vertebra lombare. 38) Pilastro laterale del diaframma. 
39) Grande e piccolo nervo splancnico c vena a/igos. 40) Nervo lombare. 41) Disco intervertebrale tra I c II vertebra lombare. 
42) Pilastro mediale del diaframma. 43) Aorta. 44) Arteria lombare I. {Da Pernkopf. schematizzata). 


grafici e clinici, si suddivide in regioni i cui limiti sono 
segnati da lince tracciate fra punti ossei situati sui seg- 
menti scheletrici che la contornano. La superficie ante- 
riore della p. a. è delimitata da due linee che. partendo 
dal punto di mez/o dcH'arcata costale, si portano in basso 
c medialmente tino a raggiungere il tubercolo pubico del 
proprio lato. Queste lince, dette costopubiche, seguono, 
abbastanza esattamente, il margine esterno dei muscoli 
retti. La superficie posteriore è delimitata dalle due lince 
costoiliachf . le quali, partendo dalla punta della XII costa. 
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discendono fino alla cresta iliaca. La superficie laterale della 
p. a. è compresa fra le linee costopubiche in avanti c le 
linee costoiliache indietro. Le regioni laterali e anteriori 
della p. a. sono ulteriormente suddivise da lince orizzon- 
tali in regioni più limitate. Le linee orizzontali più comu- 
nemente usate sono: a\ la linea sottocostale che è tangen- 
ziale ai punti più bassi delle costole fluttuanti; />) la linea 
che unisce i punti più alti delle creste iliache. Queste due 
lince orizzontali dividono la p. a. in tre zone: una supc- 
riore, una media e una inferiore. Ciascuna di queste tre 
zone é divisa, dalle due lince costopubiche, in una regione 
mediana, impari, e in due regioni laterali, pari. Le regioni 
impari sono denominate, dall'alto in basso, regione epi- 
gastrica, ombelicale c ipogastrica. Le regioni pari sono 
V ipocondrio, la regione del fianco e quella della fossa iliaca 

0 inguinoaddominale. 

1. Pareti anteriore e laterali. - Le regioni anteriore c 
laterale della p. a. hanno una struttura omogenea e meri- 
tano di essere descritte insieme. Esse sono costituite dai 
seguenti strali: a) la cute; b ) il tevsuto sottocutaneo; c) 

1 muscoli o le aponeurosi muscolari rivestiti dalle loro fasce; 
d) il tessuto extraperitoneale; e) il peritoneo parietale. 


Fig. 2. Regione stcrnocostopubica (piani superficiali). A destra. 
la cute c il sottocutaneo sono stirati lateralmente; a sinistra. 
il foglietto anteriore della guaina del muscolo retto dell'addome 
e stato inciso sulla linea mediana c rovesciato lateralmente. 
I) Cute e tessuto connettivo sottocutaneo. 2) Ombelico. 
3) Foglietto anteriore della guaina del muscolo retto dell'ad- 
dome. 4) Linea alba. 5) Muscolo piramidale, 6) Muscolo 
retto dell'addome. 7) Vene sottocutanee addominali che in 
alto si anastomizzeno con le vaie toraciche. k> Vaie perfo- 
ranti che si gettano nelle vene sottocutanee addominali. 9) 
Arterie perforanti. IO) e IO') Rami perforanti laterali e rami 
perforanti mediali dei nervi intercostali. Il) Processo xifoideo. 
[Da Test ut c Jacob, ridisegnuta). 
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Fig. 3. A sinistra : sezioni orizzontali della parete anteriore dcH*addomc per mostrare il 0*111 portamento delle aponeurosi ante- 
riori dei muscoli larghi dell'addome. A) Sezione condotta poco al di sotto dell’ombelico: I) muscolo retto dell'addome: 2) linea 
alba: 3) muscolo obliquo esterno con 3') sua aponeurosi: 4) muscolo obliquo interno con 4') sua aponeurosi; 5) muscolo trasverso 
con 5') sua aponeurosi; 6), 6') foglietto anteriore e foglietto posteriore della fascia del muscolo retto dell'addome; 7) fascia tra- 
sversale; 8) peritoneo; 9)eavità addominale; 10) tessuto sottopcritoncale; 11) cute; 12) tessuto cellulare sottocutaneo. Bisezione 
condotta 8 cm al disopra del pube: I) muscolo retto dcM'addomc; 2) linea alba; 3). 4), 5) muscoli obliquo esterno, obliquo interno 
e trasverso con 3'), 4', 5') loro aponeurosi; 6) foglietto anteriore della fascia del muscolo retto dell'audome; 7) fascia trasversale: 
8) peritoneo; 9) cavità addominale; 10) tessuto sottopcritoncale; 11) cote; 12) tessuto cellulare sottocutaneo. {Da Testo! e Jacob, 
ridisegnata). A destra : linea alba, veduta anteriormente. I) Porzione nastriforme della linea alba. 2) Porzione lineare. 3) Ombe- 
lico.,4) Processo .xifoideo. 5) Sinfisi pubica. 6) Muscolo retto dcM’addomc (soltanto la parte mediale) con 6') tendine inferiore. 
7). 7') Piccoli orifici nello spessore della linea alba. {Da Fazzari, ridisegnala). 


a) Cure. È sottile, liscia e mobile sui piani sottostanti. 
Data la diversa distribuzione dei peli della regione pu- 
bica nella femmina e nel maschio adulti, in quest'ultimo 
essi risalgono dal pube verso l'ombelico. 

b) Sottocutaneo . Diviso dalla fascia superficialis in uno 
strato superficiale a struttura areolare e uno strato pro- 
fondo a struttura lamellare, è più abbondante nelle re- 
gioni sottombelicali. 

e) Muscoli e aponeurosi. 1 muscoli sono rappresentati 
dai retti e dai piramidali dell'addome anteriormente e dai 
muscoli obliquo esterno, obliquo interno e trasverso del- 
l'addome anteriormente e lateralmente. I muscoli retti ad- 
dominali si inseriscono sulla superfìcie anteriore del pro- 
cesso xifoideo e delle cartilagini costali, dalla 5 J alla 7*. 
e sul margine superiore della sinfisi pubica. La loro su- 
perficie anteriore è percorsa trasversalmente da tre o più 
« inscrizioni tendinee >►. Ogni muscolo retto e contenuto 
in una guaina formata dalle aponeurosi dei muscoli an- 
terolaterali (v. sotto) la cui disposizione, in corrispondenza 
del margine laterale del rispettivo muscolo, è diversa nei 
tre quarti superiori e nel quarto inferiore della parete. 
Nei tre quarti superiori l'aponeurosi del muscolo obliquo 
esterno passa davanti al muscolo retto, quella dell’obliquo 
interno si sdoppia passando con un foglietto anterior- 
mente e con l’altro posteriormente, quella del trasverso 
passa tutta dietro al muscolo retto. Nel quarto inferiore 
tutte e tre le aponeurosi passano davanti al muscolo retto 
e la parete posteriore della guaina è costituita dalla fascia 
transvcrsalis. La linea a livello della quale avviene questa 
modificazione della disposizione delle aponeurosi è ben ri- 
conoscibile sulla faccia posteriore del muscolo retto e 
prende il nome di arcata o linea semicircolare di Douglas. 
Le aponeurosi dei tre muscoli larghi dell'addome, dopo 
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aver costituito la guaina del retto, si intrecciano sulla 
linea mediana a formare la linea alba addominale. Questa 
si estende dall'apofìsi xifoidc dello sterno alla sinfisi pu- 
bica; sottile alla sua origine, si allarga fino a livello del- 
l'ombelico per restringersi di nuovo fino al pube. 

I muscoli piramidali sono compresi nella porzione in- 
feriore della guaina dei retti. Si inseriscono sulla branca 
superiore del pube e sulla linea alba. 

II muscolo obliquo esterno dell'addome origina, con 
una serie di digitazioni, dalla faccia esterna della por- 
zione ossea delle ultime 8 coste. Le sue fibre poste- 
riori discendono verticalmente sulla metà anteriore del 
labbro esterno della cresta iliaca. Le fibre medie e supe- 
riori si portano in basso e medialmente per continuarsi in 
una larga aponeurosi che va a costituire la guaina dei mu- 
scoli retti e la linea alba. Inferiormente le fibre di questa 
aponeurosi si portano obliquamente dalla spina iliaca ante- 
rosuperiore alla cresta e al tubercolo pubico, formando 
il legamento inguinale di Fai loppio. La porzione inferiore 
dell'aponeurosi dell’obliquo esterno prende parte alla co- 
stituzione del canale inguinale (v. sotto) formando: 

1) V anello inguinale sottocutaneo : un'apertura di forma 
triangolare situata sopra e lateralmente alla cresta pu- 
bica. È delimitata da fascetti fibrosi, i pilastri , che sono 
riuniti in alto dalle fibre intercrurali. Il pilastro laterale, il 
più robusto, è formato dalle fibre del legamento inguinale 
che si inseriscono al tubercolo pubico. Il pilastro mediale, 
più sottile, è costituito da fibre aponcurotichc che si inse- 
riscono sulla sinfisi pubica. Le fibre dell'aponeurosi del- 
l'obliquo esterno del lato opposto, che passano dietro alla 
sinfisi pubica per inserirsi sul labbro posteriore del 
pube, dietro all'anello inguinale, formano il pilastro po- 
steriore o legamento riflesso di Colles ; 
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lastro mediale. 6) Fibre arciformi o intercrurali. 7) Legamento 
inguinale. 8) Anello inguinale softocutaneo. 9) Legamento 
inguinale riflesso (di Col lesi. 10) Legamento lacunare (di Gim- 
bemat). Il) Parte intcrlacunarc della fascia iliaca (legamento 
ileopettineo). 12) Eminenza ileopetiinca. 13) Lacuna muscu * 
forum. 14) Lacuna vasorum. 15) Foro otturatorio. (Do Corning 
H. À'., ridisegnata). 


2) il legamento lacunare di Gimbernat: è costituito dalle 
fibre del terzo mediale del legamento inguinale che si 
portano dorsalmente per inserirsi sulla cresta pcttinca. 
Ha la forma di un triangolo disposto pressoché orizzon- 
talmente con l’apice mediale che corrisponde al tubercolo 
pubico, la base, laterale, rivolta verso ì vasi femorali, il 
iato posteriore aderente alla cresta pettinea e il lato ante- 
riore che corrisponde al legamento inguinale. Il legamento 
lacunare, formando una doccia aperta in alto, accoglie il 
funicolo spermatico nel l’uomo c il legamento rotondo del- 
l’utero nella donna, costituendo la parete inferiore del 
canale inguinale. 

Il muscolo obliquo interno dell'addome si inserisce, poste- 
riormente, sulla fascia toracolombare, in basso sui due 
terzi anteriori della cresta iliaca c sulla fascia iliaca. Le sue 
fibre si portano in alto e lateralmente per inserirsi sul 
bordo inferiore delle ultime 3 o 4 coste, in alto e mediai- 
mente per continuarsi in un’aponeurosi che si inserisce 
sul margine costale in alto e va a costituire, nel modo già 
detto, la guaina dei muscoli retti c la linea alba dell’ad- 
dome medialmente. Le fibre che originano dalla fascia 
iliaca incrociano il funicolo spermatico, lasciandogli fibre 
che vanno a costituire il muscolo cremastcre, e si congiun- 
gono medialmente c in basso con quelle inferiori del mu- 
scolo trasverso a formare il tendine congiunto che si inse- 
risce sulla cresta pubica. 

Il muscolo trasverso dei!' addome origina dalia fascia 
iliaca, dai due terzi anteriori della cresta iliaca, dalla 
fascia toracolombare e dalla superfìcie interna delle ultime 
6 coste. Le sue fibre muscolari decorrono trasversalmente 
per continuarsi in un'aponeurosi che va a costituire la 
guaina dei retti. Le fibre aponcuroliche inferiori si conti- 
nuano nel tendine congiunto. 
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La fascia transversalis è una membrana fibrosa situata 
fra la faccia posteriore del muscolo trasverso e il tessuto 
adiposo extrapcritoncale. Sottile in alto, dove si continua 
con la fascia del diaframma, si ispessiste in basso dove, 
sotto la linea semilunare del Douglas, costituisce da sola 
la parete posteriore della guaina dei retti e si attacca alla 
cresta iliaca, al legamento inguinale e alla fascia iliaca. 
A livello del pube abbandona la faccia posteriore del mu- 
scolo retto per passare sulla faccia posteriore di quest’osso : 
si forma cosi lo spazio sovrapubico. Posteriormente si 
perde sulla fascia toracolombare. La fascia transversalis 
è attraversata dal funicolo spermatico nell'uomo e dal 
legamento rotondo dell’Utero nella donna in corrispon- 
denza dell’anello inguinale addominale, che è delimi- 
tato medialmente dall'arteria epigastrica inferiore c rin- 
forzato dal legamento interfoveolare di Hesselbach costi- 
tuito da fibre provenienti dall’arcata semilunare di Douglas. 
La fascia transversalis invia a questi organi un prolunga- 
mento che li accompagna come tunica vaginale comune. 

d) Tessuto adiposo extraperltoneale . Può essere più o 
meno abbondante a seconda dello stato di nutrizione del 
soggetto. È attraversato da alcuni organi che delimitano 
particolari zone della parete: I) il legamento rotondo del 
fegato, residuo della vena ombelicale, che dall’ombelico 
si porta in alto e verso destra al solco sagittale sinistro 
della faccia inferiore del fegato; 2) le arterie ombelicali 
obliterate, che provengono dal ramo anteriore dell'arteria 
iliaca interna e si portano all’ombelico; 3) Vuraco, un 
cordone fibroso residuo dell’allantoide, che dall’apice della 
vescica si porta all’ombelico; 4) i vasi epigastrici inferiori. 
che delimitano medialmente l'anello inguinale interno 
prima di penetrare nella guaina dei retti a livello della 
linea di Douglas. Le arterie ombelicali obliterate e l'uraco 
sono compresi in una lamina fibroccllulare, la fascia om- 
belicale prevescicale che, in basso, si perde nel tessuto 
fibroccllulare della pelvi passando dietro al pube a rico- 
prire la faccia anterolaterale della vescica, e che delimita 
posteriormente lo spazio prevescicale di Rctzius. 
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Fig. fi. Parete anteriore dell'addome, vi- 
sta dalla faccia posteriore. (A destra il 
peritoneo i stato mantenuto, mentre a 
sinistra e stato tolto insieme con il tessuto 
celluloadiposo prepcntoneale e la fascia 
trasversale). I) Ombelico. 2 ) Linea alba. 
3» Muscolo retto dell’addome con 3') 
parete posteriore della sua fascia. 4) Li- 
nea semicircolare (di Douglas). 5) Mu- 
scoli larghi dell'addome. 6) Orificio in- 
terno del canale inguinale. 7) Legamento 
di Hcnlc. 8) Legamento interfovcolarc. 
9) Arteria iliaca esterna. IO) Vena iliaca 
esterna. Il) Vasi testicolari. 12) Dotto 
deferente. 13) Vasi epigastrici inferiori. 
14) Vasi circonflessi iliaci esterni. 1 5) Ner- 
vo femorale. 16) Vescica. 17) Uraco. 18) 
Cordone fibroso residuo dell'allerta om- 
belicale. 19) Legamento di Cooper. 20) 
Sollevamento trasversale formato dal 
peritoneo. 21) Tessuto adiposo. 22) Mu- 
scolo grande psoas. 23) Muscolo iliaco. 
.4) Fossetta laterale, fri Fossetta media. 
C) Fossetta mediale. (Da Tenui e Jacob, 
ridisegnala). 


e) Peritoneo parietale. Riveste regolarmente la superficie 
interna della parete addominale. Si solleva in pieghe in 
corrispondenza delle strutture sunnominate. Si riconoscono 
cosi: in alto, il legamento falciforme , che accompagna il 
legamento rotondo verso il fegato; in basso, una piega 
mediana che corrisponde all' uraco, legamento ombelicale 
mediano, due pieghe mediali che corrispondono alle arterie 
ombelicali obliterate, legamenti ombelicali mediali e, la- 
teralmente, due pieghe, più basse, che corrispondono ai 
vasi epigastrici inferiori, legamenti ombelicali laterali. 
Queste pieghe delimitano, per ogni lato, tre fossette: la 
fossetta inguinale laterale, delimitata mcdialmcntc dal lega- 
mento ombelicale laterale, quella media compresa fra il 
legamento precedente c quello ombelicale mediale, c quella 
mediale compresa fra il legamento mediale e quello 
mediano. 

Il passaggio del funicolo spermatico nell’uomo e del 
legamento rotondo dell'uiero nella donna attraverso i piani 
muscoloaponcurotici della p. a. determina la costituzione 
di un interstizio che prende il nome di canale inguinale. 
Schematicamente questo è delimitato da 4 pareti, di cui 
quella anteriore è costituita dall’aponeurosi del muscolo 
obliquo esterno, quella posteriore dalla fascia transver- 
salis, quella superiore dai margini inferiori dei muscoli 
obliquo interno e trasverso, quella inferiore dalla por- 
zione riflessa dell’aponeurosi del muscolo obliquo esterno 
che forma il legamento lacunare di Gimbemat. Il ca- 
nale inguinale presenta inoltre due aperture: Y orifizio in- 
guinale sottocutaneo (o anello inguinale esterno), deli- 
mitato dai pilastri laterale, mediale e posteriore che ser- 
vono ad inserire sul pube il muscolo obliquo esterno, e 
V orifizio inguinale addominale (o anello inguinale interno) 
situato nella fossetta inguinale laterale. Il canale inguinale 
costituisce una zona di minore resistenza della p. a., 
attraverso la quale possono farsi strada le ernie ingui- 
nali. 

1 vasi arteriosi della parete anterolaterale dell’addome 
sono, nella porzione sopraombelicale, le arterie epigastrica 
superiore e muscolofrenica, rami terminali dell’arteria to- 
racica interna. Anche le ultime arterie intercostali mandano 
rami a questa porzione della parete. Sotto l’ombelico la 
p. a. è irrorata da rami che risalgono dall'arteria fe- 
morale: l'arteria epigastrica superficiale, la circonflessa 


iliaca superficiale e la pudenda esterna, o dall’arteria 
iliaca esterna: l’arteria epigastrica inferiore c la circon- 
flessa iliaca profonda. Le iene della zona sottombcli- 
cale accompagnano le arterie omonime e si gettano nella 
vena grande safena. Le vene della zona sopraombcli- 
cale sono tributarie delle vene toraciche laterali, tora- 
ciche interne e intercostali, e quindi del sistema della vena 
cava supcriore. La vena toracocpigastrica unisce i vasi 


2 i 



Fia. 7. Parete posteriore dell’addome con le inserzioni lombari 
del diaframma. 1) Diaframma. 2) Esofago. 3) Trigono lomboco- 
stale. 4) Orificio aonico. 5) Dodicesima costola. 6) Arco lombo- 
costale laterale. 7) Arco lombocostale mediale. 8) Pilastri del 
diaframma. 9) Muscolo quadrato dei lombi. IO) Muscolo psoas. 
11) Cresta iliaca. 12) Muscolo ileo. 13) Promontorio. 14) Nervo 
ileoipogastrico. 15) Nervo genitofemorak. (Da Corning H. K ., 
ridisegnata). 
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Fig. 8. Sezione orizzontale schematica della parete anteriore 
deH’addorne. condotta a livello del canale inguinale di destra. 
Il funicolo spermatico si suppone sia stato tolto. I) Canale 
inguinale, con I') suo anello profondo e I") suo anello super- 
ficiale. 2» Muscolo obliquo esterno. 3) Muscolo obliquo in- 
terno. 4) Muscolo trasverso dciraddomc. 5) Fascia trasversale, 
con 5*) tendine congiunto. 6) Tessuto cclluloadiposo preperi- 
lonealc. 7) Peritoneo, con 7'l fossetta inguinale laterale, 7") 
fossetta inguinale media, 7"') fossetta inguinale mediale. 8) 
Muscolo retto dclladdomc e muscolo piramidale contenuti 
nella loro fascia. 9) Arteria epigastrica inferiore. IO» Cordone 
fibroso residuo dcU'arteria ombelicale. Ili Uraco. 12) Tessuto 
CtUukWdipow» sottocutaneo. X-X» Piano sagittale mediano (la 
freccia ai e infilata nella fossetta inguinale laterale; la freccia b) 
nella fossetta media; infine, la freccia ri nella fossetta mediale. 
Queste frecce indicano il tragitto che le ernie inguinali, a se- 
conda della loro varietà, percorrono per arrivare allcstcmo 
del canale inguinale». (Da Fazzari, ridisegnata). 


della porzione sopra- e sottombelicale e quindi costituisce 
un'importante via di comunicazione fra il sistema della 
vena cava superiore e quello della vena cava inferiore. 
Nella regione ombelicale esistono anastomosi con il si- 
stema della vena porta attraverso le vene paraombelicali. 

I vasi iin/aiici della zona sopraombclicale si gettano nei 
linfonodi ascellari, mentre quelli della regione sottom- 
bclicale sono tributari dei linfonodi inguinali. 1 nervi della 
parete antcrolatcralc dcll addomc sono gli ultimi sci nervi 
intercostali e i nervi ileoipogastrico e ileoinguinale che 
derivano dal plesso lombare e decorrono nello spessore 
dei muscoli antcrolatcrali, che innervano. 

2. Parete addominale posteriore. - Delimitata fra le due 
linee costoiliache, presenta una struttura simile a quella 
delle regioni anteriore e laterali ina è rinforzata dalla co- 
lonna vertebrale lombare. La cute di questa regione è 
spessa, poco mobile sui piani sottostanti. Il sottocutaneo 
è addensato specialmente presso le creste iliache. I mu- 
scoli sono disposti in 3 strati. 

I muscoli dello strato superficiale sono il grande dorsale 
che si inserisce sulle apofìsi spinose lombari e sacrali, su 
alcune delle dorsali (VII-XII ) e sul terzo posteriore della 
cresta iliaca per mezzo della fascia lombodorsale. Le fibre 
muscolari si portano in alto e all'esterno per raggiungere 
il labbro posteriore del solco bicipitale deU’omero. Sotto 
a questo muscolo si incontrano le inserzioni posteriori 
del muscolo obliquo esterno rappresentate da fibre verti- 
cali che dalle ultime 3 coste si portano alla cresta iliaca. 
Questi fasci incrociano quelli obliqui in alto del grande 
dorsale, delimitando, con la cresta iliaca, il triangolo 
lombare inferiore o di Petit . che è chiuso profondamente dal 
muscolo obliquo interno e dal trasverso. Questo triangolo 
può costituire un punto debole della parete attraverso il 
quale possono formarsi ernie, se le inserzioni dell'obliquo 
interno sono anteriori. 

I muscoli del piano intermedio sono rappresentati in 


alto e mcdialmenie dai fasci inferiori del muscolo den- 
tato posteroinferiore, che dai processi spinosi delle 
ultime 2 vertebre toraciche e delle prime 3 lombari si 
portano alle ultime 4 coste, e, lateralmente, dalle inserzioni 
posteriori dell 'obliquo interno e del trasverso sulla cresta 
iliaca, in basso, e sulla fascia toracolombare medialmcntc. 
Questa fascia, portandosi verso la colonna vertebrale, si 
sdoppia in un foglietto ventrale che va a fissarsi sui pro- 
cessi (rasvetsi della XII dorsale e delle vertebre lombari, 
e in un foglietto dorsale che si accolla all'aponeurosi del 
grande dorsale, delimitando la loggia lomltodorsale che 
accoglie i muscoli erettori della colonna vertebrale situati 
nella doccia costovertebrale. Nella parte alta dello strato 
intermedio, fra il margine laterale della massa dei muscoli 
erettori, il margine inferiore della XII costa e le fibre del 
muscolo obliquo interno, che da questa costa si portano 
verticalmente in basso alla cresta iliaca, rimane delimitato 
lo spazio di Grynfelt (triangolo lombare superiore). Super- 
ficialmente questo spazio è coperto dal muscolo grande 
dorsale, mentre profondamente e chiuso dal muscolo tra- 
sverso. Anche lo spazio di Grynfelt rappresenta un punto 
di minore resistenza della parete attraverso il quale possono 
farsi strada delle ernie. 

Lo strato muscolare profondo e costituito dai muscoli 
quadrato dei lombi, grande e piccolo psoas. Il muscolo 
quadrato dei lombi si inserisce in basso alla parte posteriore 
del labbro interno della cresta iliaca, in alto all'ultima 
costa, medialmcntc ai processi trasversi delle vertebre 
lombari. La sua faccia addominale e incrociata in alto dal 
legamento arcuato laterale che dà inserzione al pilastro 
laterale del diaframma. Lo spazio compreso fra la faccia 
laterale dei corpi vertebrali e i loro processi costiformi è 
occupato dai muscoli grande t piccolo psoas che si inseri- 
scono. con arcate tendinee, ai corpi vertebrali. In alto 
i fasci di questi muscoli sono incrociati dal legantento 
arcuato mediale che dà inserzione ai pilastri mediali del 
diaframma. I muscoli psoas sono situati ventralmente al 
quadrato dei lombi: nell'interstizio fra i due muscoli si 
fanno strada i nervi ileoipogastrico e ileolombarc del 
plesso lombare, mentre davanti al muscolo quadrato dei 
lombi passa il XII nervo intercostale. 

Davanti a questi muscoli si trova il tessuto adiposo retro- 
peritoneale che accoglie gli organi addominali contenuti 
nella loggia retroperitoneale , che e delimitata ventral- 
mente dal foglietto parietale posteriore del peritoneo. 

Le arterie della parete posteriore sono costituite dalla 
XII arteria intercostale e dalle arterie lombari, che con 
rami muscolocutanci irrorano la cute e i muscoli e con rami 
dorsospinali si distribuiscono alla colonna vertebrale e al 
midollo lombare. Le vene lombari sono affluenti della 
vena cava inferiore. Sono riunite da un’anastomosi lon- 
gitudinale che a destra costituisce la radice laterale della 
vena azygos, a sinistra la radice della vena emiazygos. 
I vasi linfatici si gettano nei linfonodi sottoscapolari e in 
quelli inguinali. I nervi sono i rami dorsali dei due ultimi 
nervi intercostali. Profondamente, davanti al muscolo qua- 
drato dei lombi, decorrono il XII nervo intercostale, 
l'ilcoipogastrico e l'ilcoinguinalc. 
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Lesioni traumatiche della parete addominale 

1. Contusioni. - Tali lesioni non rivestono a carico della 
p. a. caratteri particolari; possono determinare la forma- 
zione di ecchimosi, versamenti sierosi ed ematomi della 
parete. Non vanno però mai trascurate o sottovalutate 
poiché possono sempre aver determinato contemporanea- 
mente lesioni di organi cavitari, che saranno molto più 
importanti c pericolose di quel che l'aspetto esterno po- 
trebbe far sospettare. 

2. Ferite . - Sono praticamente quelle che vengono de- 
finite come ferite non penetranti dell'addome (non su- 
perano il peritoneo). Possono essere prodotte da armi 
bianche, armi da fuoco, agenti lesivi vari quali anche 
morsi di cavallo e cornate; in questi casi però assai rara- 
mente la lesione si arresta al peritoneo. 

Tali ferite rappresentano il 30% ca. di tutte le ferite 
addominali e si suddividono in superficiali, quando giun- 
gono soltanto al sottocutaneo, c profonde, quando supe- 
rano questo piano. Possono essere a pieno canale con 
orificio di entrata e di uscita più o meno vicini, o cieche, 
con il solo orificio di entrata. Bisogna tener presente, 
inoltre, che alcune ferite parietali profonde possono inte- 
ressare anche dei visceri, senza ledere il peritoneo: rene, 
faccia posteriore delle porzioni del colon aderenti alla 
p. a., ctc. È buona regola non giudicare della penetra/ione 
o meno della ferita dalla disposizione dei fori di entrata 
c di uscita. D'altronde la diagnosi differenziale tra ferita 
penetrante c non penetrante dell'addome, a meno che non 
fuoriesca parte di un viscere addominale, è spesso difficile. 
I.a spccillazionc della ferita a scopo diagnostico è asso- 
lutamente da evitarsi. Pertanto, a meno che non ri tratti 
di una lesione chiaramente superficiale, ogni ferita va 
esplorala chirurgicamente, non fosse altro che per deter- 



Fig. 9. Regione costoiliaca, piano superficiale. I ) Fascia del mu- 
scolo obliquo esterno, sollevata da una sonda scanalata. 2) Mu- 
scolo obliquo esterno con 2') sua aponeurosi di inserzione an- 
teriore. 3) Muscolo retto dell’addome. 4) Muscolo grande dor- 
sale. 5) Triangolo lombare (di Petit). 6) Rami perforanti delle 
arterie e delle vene intercostali c lombari. 7) Rami terminali delle 
arterie c delle vene intercostali c lombari. 8) Cresta iliaca con, 
al disotto, la regione glutea. (Da Testai e Jacob , ridisegnata). 
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Fig. IO. Spazio di Grynfdt, visto di faccia. I) XII costa. 2) Cre- 
sta iliaca. 3) Processo spinoso. 4) Muscolo grande dorsale, in- 
ciso, uncinuto e sollevato. 5) Muscolo dentato posteriore in- 
feriore. 6) Muscolo obliquo esterno. ?> Muscolo obliquo in- 
terno. 8) Muscoli spinali. 9» Aponeurosi posteriore del muscolo 
trasverso. 10) Triangolo di Grynfelt. 1 1 ) Orificio fibroso che dà 
passaggio a vasi c nervi. 12) Legamento lombocostalc di Hcnlc. 
13) XII nervo intercostale con i vasi che lo accompagnano. 14) 
Fascia lombare. 15) Triangolo lombare (di Petit). (Da Tcstut 
e Jacob, ridi segnata). 


gerla, asportare corpi estranei possibilmente penetrati cd 
eventualmente ritenuti, rimuovere lembi muscolari ne- 
crotici e assicurare l'emostasi evitando cosi il rischio di 
infezioni, emorragie cd ematomi. 

Se la lesione avesse determinato vere perdite di sostanza 
a carico della p. a., pur restando non penetrante, essa, 
specialmente per quanto riguarda la porzione muscolo- 
aponeurotica, dovrà essere riparata con la massima cura 
per evitare la formazione quasi certa di laparocele (v.). 

Ematoma spontaneo e rottura dei retti addominali 

Gli ematomi spontanei sono dovuti a una rottura musco- 
lare, nella maggior parte dei casi parcellare, che colpisce 
un muscolo sano o alterato. Si osservano specialmente 
nella donna multipara, nel corso di una gravidanza o su- 
bito dopo un parlo; nei tifosi; assai più raramente in 
altre malattie: tbc, polmonite, nefrite, cirrosi epatica. 
Il sangue proviene dai rami muscolari dell'arteria epiga- 
strica. L’ematoma può raggiungere dimensioni notevoli fino 
a quelle di una testa di adulto. Il sangue in genere, e nei 
casi di ematomi piccoli, si riassorbe; quando ci si trova 
di fronte a raccolte ematiche di notevole volume va invece 
evacuato chirurgicamente. Al di fuori dei casi ora ricor- 
dati, sono possibili anche le rotture dei muscoli retti in 
seguito a sforzi violenti c improvvisi, in modo particolare 
nell’esercizio di taluni sport, come il salto e lo sci. In tali 
casi la rottura è d'abitudine determinata da una brusca 
contrazione del retto dell'addome che il soggetto compie 
per evitare una caduta all'indietro. oppure da una rapi- 
dissima c violenta torsione del tronco effettuata per rista- 
bilire l’equilibrio in senso laterale. 

In genere la rottura traumatica del muscolo retto del- 
l'addome c rivelata da un improvviso dolore violento che 
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Fig. II. Ascesso tubercolare paravericbralc calcificato della 
p. a. posteriore, fc evidente la carie tubercolare del X, XI e 
XII corpo vertebrale. (Da Cajffey). 


segue immediatamente il brusco movimento che l’ha deter- 
minata. Si stabilisce una relativa impotenza funzionale e 
assai precocemente compaiono una ecchimosi più o meno 
estesa e una tumefazione dolente. Questo semplice com- 
plesso sintomatologico. unito alle notizie anamncstiche. 
permette di diagnosticare la lesione con notevole certezza. 
Da questo quadro, tipico della rottura traumatica, si 
passa, attraverso una gamma di complessi sintomatologici 
meno accentuati, fino a quei casi in cui è soltanto l’ematoma 
che, con la tumefazione da esso determinata, viene a rive- 
lare l’avvenuta rottura del muscolo retto. Questo aspetto 
e proprio delle rotture spontanee, quali possono riscon- 
trarsi nel corso di una febbre tifoide. È consigliabile in 
ogni caso un intervento immediato per cercare di riparare 
subito la lesione muscolare e per evitare il pericolo della 
suppurazione dell’ematoma, che. specialmente in certi casi 
(tifosi, ad es.), è assai frequente. 

Infìammazjoni acute della parete addominale 

Le infiammazioni della parete posteriore e laterale trovano 
maggior campo di spiegazione nel capitolo delle suppura- 
zioni perirenali. A carico della parete anteriore si debbono 
distinguere le infiammazioni superficiali, nei maggior nu- 
mero dei casi di origine linfangitica, c quelle profonde, tra 
le quali vanno tenuti in considera/ione: 

1. f lemmone sopraombelicale. - Questo deriva, il più 
delle volte, da un ematoma suppurato, è situalo in pieno 
muscolo c ha tendenza ad estrinsecarsi in superficie. 
Si riscontra con una certa facilità nell'ipocondrio destro. 

2. f lemmoni della guaina dei retti. - In genere questi 
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sono secondari a inoculazione chirurgica o a ematomi 
della parete o a diffusione di germi provenienti da altri 
focolai infiammatori. Esistono anche forme dette primitive, 
ma in linea di massima derivano da pregressi ematomi. 
In genere la raccolta purulenta si colleziona tra faccia 
posteriore del muscolo e guaina. Al livello della raccolta 
il muscolo è più o meno alterato fino alla completa distru- 
zione dipendente o dalla rottura o da una miosite purulenta. 

3. Flemmoni detta loggia di Retzius. - Spesso ne occupano 
la totalità, ma. considerando la normale scpimcntazionc 
di tale spazio in due porzioni, una alta sottom bel icale, e 
una bassa, si possono trovare limitati ad una sola di esse. 
Nel caso in cui si limitino alla parte alta, realizzano quel 
particolare tipo di flemmone che prende il nome di fieni- 
mone di Hcurtcaux, c conseguono, in genere, a infezioni 
urinarie c meno frequentemente uteroannessiali e appen- 
dicolari. 

4. Flemmoni del tessuto properitoneale-, flemmoni di 
Berniitz. - Spesso sono secondari a una suppurazione 
vcscicalc c allora, nella grande maggioranza dei casi, la 
parete profonda dell’ascesso, quando questo si sarà costi- 
tuito. sarà in intima connessione con il viscere da cui pro- 
viene la suppurazione. 

In genere tutti questi flemmoni hanno evoluzione acuta 
c presentano i segni comuni a flemmoni c ascessi di qua- 
lunque altra parte del corpo oltre quelli propri dovuti alla 
sede particolare: elevazione febbrile, comparsa di dolore 
locale, che talvolta c accompagnato da vomito. Il paziente 
assume una posizione antalgica, a cane di fucile, per rila- 
sciare al massimo la p. a. 

Il dolore tende poi a localizzarsi nella zona colpita, 
compare la tumefazione di forma varia secondo il diverso 
tipo di ascesso: grossolanamente ovoide, in sede parame- 
diana. se interessa uno dei retti; più schiacciata, mediana, 
asimmetrica, se occupa il Retzius; di aspetto più decisa- 
mente emisferico nel caso del flemmone di Hcurtcaux. 

La contrazione dei muscoli della parete delimita la 
tumefazione che, di consistenza più o meno pastosa inizial- 
mente, si rivelerà fluttuante a fusione avvenuta. 

Bisogna soprattutto fare attenzione a non confondere 
queste lesioni parietali con una peritonite; nel caso del- 
l’ascesso la respirazione diaframmatica è conservata e 
tutto l'addome è trattabile nelle zone non direttamente in- 
teressate; nel caso di flemmone periombelicale si dovrà 
tenere presente anche la possibilità di una tumefazione 
che precede la fistolizzazionc di una peritonite pneumo- 
coccica. 

Esistono però anche flemmoni ad evoluzione assai tor- 
pida ( flemmoni lignei) che assumono l'aspetto di una massa 
neoplastica; rimangono a lungo mobili sotto la cute, poi, 
interessandola spesso, si fistolizzano. Le fistole che ne 
residuano hanno scarsa tendenza alla guarigione. La dia- 
gnosi differenziale di queste forme è tutt'altro che facile. 
Ci si può trovare di fronte a due alternative: 1) si può 
confondere il flemmone ligneo con una tumefazione addo- 
minale; basterà far contrarre la parete e si avvertirà subito 
il comportamento della tumefazione, che verrà compieta- 
mente nascosta nel caso di tumore endoaddominalc. mentre 
rimarrà immobilizzata ma chiaramente percettibile quando 
si tratti di lesione parietale; 2) localizzata la lesione nella 
parete, si può rimanere incerti sulla sua natura: scartati i 
lipomi, le gomme, le cisti che non possono essere confusi 
con la lesione in oggetto, rimangono in discussione i fi- 
bromi. i quali però sono piuttosto rotondeggianti e si 
sviluppano di preferenza nella donna durante l'età fe- 
conda. La terapia di queste affezioni è medica (uso di 
antibiotici per via generale c locale; sulfamidici) e, se è 
il caso, chirurgica (incisione, svuotamento, drenaggio). 
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Infiammazioni croniche della parete addominale 

1. Ascesso freddo. - L’ascesso freddo della p. a. è quasi 
sempre di origine ossea e il punto di partenza va ricer- 
cato o nella colonna vertebrale (fig. 11) o nello sche- 
letro pelvico. Esistono tuttavia casi rarissimi in cui le 
piu accurate indagini non riescono a mettere in evidenza 
lesioni scheletriche, c allora l'origine del processo va rife- 
rita a lesioni fasciali o muscolari. 

2. Actinomicosi. - È sempre di origine viscerale c in 
genere la regione prediletta è il quadrante addominale infe- 
riore destro, corrispondente alla regione ciccoappcndico- 
lare. Si formano raccolte parietali che assumono un’evo- 
luzione cronica, talora però anche acuta. In genere, quando 
c richiamata l'attenzione del paziente, la malattia è in 
fase di tumefazione profonda con successiva invasione 
della parete fino alla cute. Questa, dapprima, assume il 
caratteristico colorito rosso rameico, poi si ulcera; si co- 
stituiscono tramiti fistolosi con possibilità di infezione se- 
condaria da piogeni c di formazione, per comunicazione 
con il lume intestinale, di fistole piostercoracee. In assenza 
di sintomi intestinali (subocclusionc) c di fistole, la diagnosi 
è assai difficile e la lesione può essere scambiata con un 
tumore parietale. In seguito però le caratteristiche macro- 
scopiche (colorito, fistole, eie,) c il rinvenimento dei tipici 
granuli o dei loro frammenti permettono la diagnosi. La 
cura sarà medica (cure iodiche); radiologica; chirurgica, 
mediante azione diretta sul focolaio (drenaggio largo) e, se 
necessario, indiretta sul tratto di apparato digerente in 
causa (messa a riposo c, occorrendo, resezione; v. acti- 

NOMICOSI). 

3. Miositi croniche. - Sono affezioni croniche dei 
piani muscolari che, se determinate da comuni germi, 
rientrano nel quadro dei flemmoni lignei della parete. Ne 
esistono però di origine tubercolare senza una particolare 
fisionomia clinica. Possono rivestire allora l’aspetto del- 
l'ascesso freddo intramuscolare, la forma sclcroatrofica 
o quella produttiva fungosa. Il trattamento consiste in 
larghe escissioni con sutura per prima. 

Tumori della parete addominale 

1. Benigni. - Appartengono a questo gruppo: angiomi, 
lipomi c fibromi. Fra tutti però soltanto i fibromi, assu- 
mendo un particolare quadro clinico, meritano una descri- 
zione separata. I fibromi presentano una netta predile- 
zione per il sesso femminile, cui appartengono il 96% ca. 
dei casi descritti. Specialmente colpite sono le donne in 
età feconda. Possono però insorgere anche nei bambini 
e la lesione assume allora un andamento invadente c 
un’estesa diffusione ai muscoli retti. La zona maggior- 
mente colpita è la parete anteriore e in modo particolare 
le regioni stemocostopubica e inguinoaddominalc; non 
sono stati finora descritti a carico della linea alba. Si svi- 
luppano sempre al disotto della fascia superficiale, pos- 
sono raggiungere il volume di una testa di adulto; assu- 
mono in genere forma rotondeggiante o irregolare; la 
struttura è quella del comune fibroma adulto; Scngàr 
propende però per denominarli desmoidi ; le fibre musco- 
lari striate, dove il tumore si infiltra nel muscolo, sono 
progressivamente distrutte c si osservano alterazioni par- 
ticolari descritte da Durante (false cellule giganti). Tali 
fibromi derivano: I) nella donna: da cicatrici fibrose 
dovute a smagliature gravidiche; 2) nel bambino: in 
genere dalle intersezioni tendinee dei retti addomi- 
nali c sono, con ogni probabilità, di origine congenita. 
Nell'uomo adulto, che raramente è colpito da simile affe- 
zione, pare piuttosto trattarsi di fibrosarcomi. In genere 
il tumore, sia nell'adulto che nel bambino, viene all'osser- 
vazione per caso dato che non determina dolore. Molto 


meglio dclimitabilc. per lo meno apparentemente, nel- 
l'adulto che nel bambino, il neoplasma è di consistenza 
dura, talvolta cartilaginea. Si deve fare attenzione a non 
confonderlo con un tumore cndoaddominalc: nel caso del 
fibroma parietale questo viene fissato dalla contrazione 
muscolare c rimane invece mobilissimo a muscoli rila- 
sciati. Non si scambierà con un’ernia o con una cisti da 
echinococco della parete per i caratteri propri di queste 
lesioni. Della diagnosi differenziale con il flemmone 
ligneo si è parlato nel paragrafo riguardante tale lesione. 
Da un possibile lipoma sarà differenziato a causa della 
diversa consistenza. Unica terapia è l’ablazione larga con 
parte della parete circostante, dato che è impossibile 
trovare un vero piano di scollamento; pertanto, più che 
una semplice enucleazione, si dovrà praticare una cnu- 
clcorcsczionc. Si imporrà in seguito un’accurata plastica 
della parete stessa. 

2. Maligni. - Tra i tumori maligni della p. a. ricordiamo 
quelli cutanei, che non rappresentano nulla di particolare 
riguardo a quelli simili della cute di ogni altra regione; 
rammentiamo anche la possibilità di fibrosarcomi, mixo- 
sarcomi, veri teratomi. In tali casi la cute risulta invasa 
nel 50% ca. dei casi. 

Cisti da echinococco 

La localizzazione alla p. a. non è eccezionale in regioni 
in cui l’echinococcosi è frequente (6-7% di tutte le loca- 
lizzazioni di tale malattia: Brunipt). Rarissime tali cisti 
nel sottocutaneo; si tratta invece quasi sempre di cisti 
sviluppatesi a carico dei muscoli, con una certa predile- 
zione per il retto anteriore dell'addome, molto più rara- 
mente per i muscoli larghi. Non sempre è bene individualiz- 
zabile un piano di scollamento attorno alla cisti. 11 volume 
raggiunge raramente quello di un pugno, dato che, in 
genere, l'attenzione dei pazienti è richiamata non appena 
diviene evidente: quando cioè c grossa quanto una noce 
o un piccolo uovo. Sono presenti tulli i segni generali e 
sierologici dell’echinococcosi. La tumefazione viene immo- 
bilizzata dalla contrazione muscolare. È bene non ba- 
sarsi sulla consistenza, che può essere variabile. È pericoloso 
pungere tali cisti, data la possibilità di complicazioni 
(shock anafilattico, diffusione dell’echinococcosi). Unica 
complicazione nell'evoluzione della malattia può essere 
la suppurazione della cisti. Terapia: asportazione della 
cisti; oppure apertura, svuotamento, formolizzazionc. ri- 
duzione della cavità, sutura; in caso di suppurazione: 
incisione e drenaggio. 

Gangrena cutanea progressiva della parete addominale 

È una complicazione postoperatoria gravissima, benché 
localizzata soltanto al rivestimento cutaneo, dato che, 
oltre che portare a vaste distruzioni di cute, può essere 
causa di morte. In genere consegue ad operazioni effet- 
tuate in campo settico, addominale o toracico, seguite da 
drenaggio: appendicectomie per appendiciti gangrenosc; 
colectomie; pleurotomie per empiema. In casi veramente 
rari possono seguire a interventi molto limitati: incisione 
di ascesso parietale o di un'adenite ascellare o inguinale. 
Essa e conscguente, in genere, a un'infezione secondaria 
della ferita operatoria. Vari AA. hanno invocato parti- 
colari ceppi di germi: strepto- e stafilococchi, strepto- 
cocchi puri, Proteus vidgaris , c da taluni fu isolata anche 
l’ameba istolitica. Incomincia quasi sempre intorno a un 
tubo di drenaggio o al punto che lo fissa alla parete. Dopo 
un breve periodo prodromico, in cui si forma come una 
chiazza critematosa, la superficie cutanea, prima arros- 
sata c poi violacea, va rapidamente in sfacelo c la zona 
gangrenata in pochi giorni, 10 o 20, può raggiungere il 
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Fig. 12. Deficienza congenita della muscolatura addominale 
in un bambino di 5 settimane. La p. a. era sottile e flaccida. 
L'addome era grande e sporgeva lateralmente da ambedue » 
lati. L'ombelico era sostituito da un'apertura dalla quale fuori- 
uscivano le urine quando veniva compressa manualmente la 
parte inferiore dell'addome e della pelvi. Una serie di solchi 
lineari si incurvava verso il basso e verso l’esterno dal 
piano medio sagittale, al disotto dell'apertura uracombclicalc. 
(Da Caffey). 


diametro di 10 cm ca. È accompagnata da dolore vivo nella 
sede della ferita operatoria, da aumento di temperatura 
fino a 38-38,5 °C, da modica leucocitosi. Nella fase di 
stato si notano una zona centrale ulcerata e gangrcnata, 
nerastra, con sfacelo di tutti i tessuti dalla superficie fino 
all'aponeurosi superficiale; un solco periferico di elimi- 
nazione; un orlctto marginale cntematoso di invasione 



dolentissimo. Se non si interviene chirurgicamente con 
un'escissione ampia oltre le zone-invase, la lesione evolve 
in modo continuo e progressivo fino a coinvolgere supcr- 
fici di cute per un diametro di 40-50 cm. 1 tessuti cadono 
in sfacelo, i dolori divengono atroci, le condizioni gene- 
rali del paziente sono gravemente compromesse fino al- 
l'esito fatale che sopravviene, o rapidamente, o più len- 
tamente per cachessia e per altre infezioni intercorrenti. 
L'unica cura medica da tentare consiste in applicazioni 
loculi di nitrato d'argento al 2°„ seguite da irradiazioni 
U.V. La terapia medica è in generale impotente, e la sola 
condotta logica e l'intervento chirurgico con escissione 
ampia della zona gangrcnata quanto più precocemente 
possibile. 1 dolori scompaiono immediatamente, la guari- 
gione è lenta ma sicura. 

Eventrazioni 

S'intende per eventrazione la profusione di visceri addo- 
minali attraverso la parete a causa di un cedimento di 
questa. Sotto questo titolo vanno comprese diverse affe- 
zioni (figg. 12 e 13). 

1. Sfiancamento congenito della linea alba. - È una 
eviscerazionc che si osserva in genere nel neonato e nel 
lattante. Ne sono colpiti più frequentemente bambini poco 
robusti (dall'addome grosso e gambe sottili). Raramente 
è xifopubica; più frequentemente è localizzata al tratto 
sopraombclicalc e allora assume la forma di una fessura 
triangolare isoscele, con base all'ombelico e vertice al- 
l'apofisi xiloide, attraverso la quale si può impegnare qua- 
lunque viscere addominale. Può determinare arresto di 
accrescimento, colorito terreo, agitazione, insonnia, ano- 
ressia, vomito, diarree e dolori parossistici. Si può tentare 
un trattamento ortopedico con fasciature contentive e, in 
caso di insuccesso, procedere chirurgicamente alla sutura 
dei retti rinforzata possibilmente da una sovrapposizione 
degli elementi costituenti la linea alba. 

2. Altre eventrazioni nel bambino. 

a) Nei rachitici: neonati e di età di 5 o 6 anni: può 
essere xifombelicale; ombelicopubica, o totale. 

b) Nei poliomielitici: è di origine paralitica e può loca- 
lizzarsi su una delle pareti laterali o su quella anteriore. 



Fig- 13. Voluminoso laparocclc. A sinistra : i visceri in esso contenuti hanno verosimilmente perso il diritto di domicilio nell'addome. 
A destra: si notino i segni della cicatrice chirurgica, la pigmentazione cutanea e il segno di distrofia cutanea. ( Osservazione A. Biscardi). 
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c) Laparoccli congeniti in genere: si osservano abi- 
tualmente in piena parete laterale. 

3. Sdì' adulto e nel vecchio. - Si tratta abitualmente o di 
persone anziane, ptosichc c obese, o di donne pluripare 
nelle quali la parete muscoloaponeurotica non ha ripreso 
più, dopo i numerosi parti, né le dimensioni né Plasti- 
cità normali. 

4. Eventrazioni traumatiche. - Possono conseguire a 
ferite parietali con perdita di sostanza, a contusioni con 
rottura sottocutanea della parete muscolare, a lesioni 
nervose (anche di origine operatoria per sezione degli 
ultimi intercostali), ad interventi laparotomia (fig. 13), 
specie se in occasione di chirurgia di guerra. Nel sacco 
che può essere, o no, rivestito da peritoneo (c non lo sarà 
mai quando reventra/ione segua a una ferita che fu tam- 
ponata) si possono ritrovare tutti i visceri addominali ca- 
paci di cmiarsi. I visceri in genere saranno liberi ma, 
specialmente nei sacchi privi di peritoneo, potranno ade- 
rire alla parete determinando irriducibilità. Tali affezioni 
possono determinare dolori addominali, crisi subocclu- 
sive, stipsi, pesantezza postprandialc. La complicazione 
più pericolosa c lo strozzamento. Cura: Tunica terapia 
valida e spesso definitiva è quella chirurgica, che consiste 
nell'accurata ricostruzione della parete dopo completa 
escissione del sacco, revisione del contenuto e prepara- 
zione dei piani. Bisogna ricordare che in caso di larga 
cvcntrazionc si deve conservare la maggior quantità 
di stoffa a disposizione per realizzare una riparazione a 
due strati sovrapposti, come il doppio petto di una 
giacca. 

5. Evisceratone acuta postoperatoria . - Accade nel- 
T 1-2 % di tutte lo laparotomie, specialmente in quelle 
praticate per ulcera gastrica o duodenale perforata e neo- 
plasmi viscerali. Consiste nella fuoriuscita dei visceri dal- 
l'addome in seguito a disunione di una ferita operatoria 
suturata. Accade in genere tra la 5* e la IO* giornata 
dopo l'intervento. Nel determinismo di questa evenienza 
esistono fattori coadiuvanti di ordine biologico, come 
scadimento delle condizioni generali, ipoproteinemia. sen- 
sibilità al catgut (per cui avviene un riassorbimento troppo 
rapido delle suture per un vero stato allergico) c fattori 
di indole locale: tipo dcM'incisionc parietale (specialmente 
i tagli pararettali che sezionano vari peduncoli neurova- 
scolari); materiale c tecnica di sutura (non perfetto affron- 
tamene dei margini, specialmente dei piani aponcuro- 
tici; presenza di drenaggi); infezione locale. La causa 
determinante c in genere lo sforzo: tosse, vomito, disten- 
sione addominale. L’cviscera/ionc è accompagnata da un 
forte dolore, da una sensazione di strappamento c dal- 
l’instaiirarsi immediato di un quadro di shock. Visitando 
il paziente si può riscontrare che il piano cutaneo è ancora 
integro e allora i visceri si trovano, per cosi dire, sotto 
pelle. Più spesso si rinvengono i visceri stessi (epiploon, 
anse del tenue, stomaco, colon) sotto la medicatura che 
generalmente c bagnata di liquido sieroso o sieroematico. 
Terapia: bisogna reintervenirc immediatamente e, con- 
statate le condizioni dei visceri fuoriusciti, riporli in ad- 
dome, drenare se necessario c ricostruire la parete. Tale 
ricostruzione sarà fatta o a strati separati, se le condizioni 
del paziente lo permettono, o in un piano unico, se le 
condizioni stesse, che sono sempre molto gravi, assumono 
un particolare stato di gravità. A causa delle condizioni 
generali del paziente (soggetto che da poco ha subito un 
intervento operatorio, in genere importante), dello shock 
suscitato daU’evcnirazionc stessa, del pericolo di una peri- 
tonite e del trauma del rcintcrvcnto, si comprende facil- 
mente come la mortalità sia in genere molto elevata, aggi- 
randosi sul 30% ca. dei casi (v. laparocele). 
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Cicatrici laparotomiche che evolvono in modo patologico 

1. Ossificazione della cicatrice. - È una eventualità piut- 
tosto rara che si manifesta in genere a carico di cicatrici 
laparotomiche mediane, a distanza variabile dall'inter- 
vento, ma di solito dopo qualche anno, ed evolve in modo 
assai lento. Le zone ossificale assumono forma e disposi- 
zione varia, non raggiungendo però quasi mai un volume 
notevole. 

2. Endome triosi (netta donna). - Come è noto, per cn- 
dometriosi si intende la presenza di isole di tessuto che. 
al di fuori della cavità uterina, riproducono l'aspetto isto- 
logico dell'endometrio e vanno incontro alle stesse mo- 
dificazioni funzionali che si riscontrano nelle normali mu- 
cose uterine. Esse hanno dimensioni variabili, da micro- 
scopiche e submicroscopiche a formazioni del diametro 
di I cm o più. In genere si sviluppa .su cicatrici da lapa- 
rotomie per interventi sull'apparato genitale. Ne sono stati 
però constatati casi indiscutibili anche su cicatrici per 
semplici appendicectomie. Sono tumoretti nodulari, a li- 
miti mal definiti, che subiscono variazioni di volume in 
rapporto al ciclo mestruale. Talvolta, quando il nodulo 
è anche ulcerato, sanguina abbondantemente durante la 
mestruazione. Soprattutto questi caratteri di evoluzione 
ciclica e il dolore risvegliato alla palpazione permettono 
di differenziare questa lesione da una metastasi di tumore 
maligno o da un cheloide. La cura consiste nell'asporta- 
zione chirurgica. V. anche: endometriosi. 

Le più comuni incisioni laparotomiche 

Le incisioni delle pareti dell'addome, c in modo parti- 
colare dell'anteriore, rappresentano le vie di accesso più 
comunemente usate per raggiungere operatoriamente i vi- 
sceri addominali. A seconda del viscere da aggredire o 
della lesione da trattare sono stati ideati e presentati, da 
molti AA., vari tipi di tagli laparotomie!. Di tali inci- 
sioni alcune sono state abbandonate in seguito a generale 
esperienza negativa nei loro confronti; altre, resistendo ad 
ogni critica, vengono ancora largamente usate, salvo pre- 
ferenze individuali dei singoli operatori. 

I concetti fondamentali che debbono informare le ve- 
dute di chi si accinge ad aprire la p. a. debbono essere pre- 
cipuamente due: I) ottenere una via di accesso il più 
possibile diretta sul campo operatorio viscerale c che sia 
contemporaneamente la più adatta a tutte le manovre che 
si debbono compiere in profondità, tenendo anche conto 
delle fonti di illuminazione; 2) danneggiare il meno pos- 
sibile la p. a. stessa allo scopo di evitare eventuali compli- 
cazioni (cvisccrazionc postoperatoria) c postumi (lapa- 
rocdi). 

Sarà della massima importanza, a questo proposito, evi- 
tare per quanto si potrà la lesione dei peduncoli neuro- 
vascolari. 

Per le incisioni correntemente più usate nella chirurgia 
dell'addome, v. laparoiomia. 
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RENAIO ('.ARIMI 

ADEN ELICO ACEDO 

[derivato di adenina , e questa dal tcd. Adenin, A. Kosscl 
1885, derivato dal gr. med. adèn 4 ghiandola', perché ri- 
scontrato dapprima nel pancreas]. - f. acide adényliijue. - 
I. adenylic acid. - T. Adenylsàure. - s. àcido adeniiico. 

L’ac. adeniiico è l'estere monofosforico del nuclcoside 
adenosina. È chiamato anche ac. adenosinmonofosforico. 
Chimicamente corrisponde alla 9-3*D-ribofuranosilade- 
nina-5'-fosfato: 


NH t 
N 

W 



aamosiniiKinorinbUi ( AMPI HO OH 


comunemente indicato con le sigle 5 -AMP o semplice- 
mente AMP (dall'inglese adenosin-mono-phosphoric acid). 

Si noti che al pH fisiologico l'ac. a. reca due cariche 
nette negative. 

Esiste in natura anche la 9-3-D-ribofuranosiladcnina- 
3 '-fosfato, in cui il fosfato estcritica l'ossidrile in posizione 
3'-, anziché quello in posizione 5'-. Comunemente si in- 
dica con la sigla 3'-AMP. Recentemente sono state in- 
trodotte in letteratura anche le sigle pA e Ap, a indicare 
rispettivamente il 5-AMP c il 3'-AMP. 

Dei due isomeri il più studialo, e con ogni probabilità 
anche quello che svolge il ruolo fisiologico più impor- 
tante, è il 5'-AMP. Ad esso in genere ci si riferisce trat- 
tando dcll'ac. a. 

Lo studio della sua distribuzione c notevolmente compli- 
cato dalla defosforilazione dell’ ATP (ac. adenosintrifosfo- 
rico) c dcll'ADP (ac. adenosindifosforico) e dalla dcaini- 
nazione dell' AMP stesso, che inevitabilmente accompagna 
i prelievi dei diversi tessuti e organi e dei liquidi biologici. 
I valori più elevati sono stati riscontrati nella prostata 
(ca. 70 [itnoli/100 g di tessuto fresco), nel tessuto ner- 
voso c nella milza (ca. 50 [itnoli/100 g), nel muscolo sche- 
letrico e nel fegato (ca. 40 jjimoli/100 g). Il plasma non 
sembra contenere ac. a., mentre gli eritrociti ne conten- 
gono piccole quantità. 

Mentre il 3 -AMP deriva, con ogni probabilità, dal- 
l'azione delle endo* ed esonucleasi (v. idroi.asi) sulPRNA 
(ac. ribonucleico), la biosintesi del 5 -AMP si realizza 
nelle cellule attraverso laminazione dcll'ac. inosinico 
(v. inosinico acido), a sua volta derivato dal classico 
pathway della biosintesi purinica (v. furine) de novo 
secondo lo schema seguente: 


(1) ac. inosinico - ac. aspartico 




ac. 


GTP GDP Pi 


adcnil- 

sucdnico 


(2) ac. adcnilsuccinico 


ac. fuma rico ^ 


ac. adeniiico 


La reazione (I) c catalizzata dall'adcnilsuccinatosimetasi, 
la (2) dall'adenilsuccinasi. 

Va ricordato che l’ac. inosinico è precursore anche del- 
l'altro mononuclcotidc purinico, cioè dcll'ac. guanilico (o 
GMP). Il S'-AMP, cosi formato, può venire succes- 
sivamente fosforilato (sempre nella posizione 5'-) ad 
ADP e all’ATP. Esistono altri meccanismi di biosintesi 
dcll'ac. a., generalmente noti col nome di salvage patii - 
ways, che utilizzano il nuclcoside o la base come prodotti 
di partenza: 

(3) adenosina -f ATP » AMP ADP 

(4) adenina ~ 5-fosfo-ribosìl-l-pirofosfaio > AMP 

pirofosfato 

La reazione (3) è catalizzata dall'adenosinachinasi, la 
(4) dairadeninafosforibosiltransferasi. 

L’ac. a. si produce inoltre direttamente dall'ATP, in 
una varietà di processi biosintetici, quale l’attivazione degli 
acidi grassi c degli aminoacidi. 

La degradazione catabolica avviene prevalentemente tra- 
mite a) la 5'-nucleotidasi. enzima relativamente aspccifìco 
che catalizza l'idrolisi dcll'ac. a. ad adenosina c fosfato 
inorganico, e b) l'adenosilicodeaminasi, che specifica- 
mente catalizza l'idrolisi dcll'ac. a. in ac. inosinico e 
ammoniaca. L’ATPè un importante regolatore del processo 
di degradazione detrae, a., essendo allo stesso tempo ini- 
bitore della S'-nuclcotidasì c attivatore della dcaminasi. 
11 ruolo fisiologico dcll'ac. a. libero come « modula- 
tore ►> di molte attività enzimatiche correlate con il meta- 
bolismo glicidico è oggi ampliamento riconosciuto: con- 
centrazioni intracellulari relativamente elevate di ac. a. 
attivano la fosfofruttochinasi c inibiscono la fruttoso- 
1,6-difosfatasi. Poiché il primo enzima catalizza una rea- 
zione « chiave » della glicolisi, e il secondo una reazione 
« chiave » della gliconcogcncsi. ne deriva che le concen- 
trazioni intracellulari dcll'ac. a. contribuiscono alla rego- 
lazione del flusso metabolico del glieoso (v. glicidi). 
Le alle concentrazioni ne favoriscono, infatti, la degra- 
da/ione e la successiva ossidazione nel ciclo di Krebs (v. 
cicli metabolici), con conseguente resintesi di ATP: le 
basse concentrazioni favoriscono invece la gliconcogenesi. 
L'ac. a. è inoltre un effettore positivo della isocitrico- 
dcidrogcnasi mitocondriale. appartenente al ciclo di Krebs: 
quando il livello di ac. a, aumenta (a spese di quello del- 
l'ATP) l'isocitricodeidrogenasi viene attivala; di conse- 
guenza tutta l'attività del ciclo viene esaltata risultandone 
resintesi di ATP. Si può quindi affermare che l'aumento 
delle concentrazioni intracellulari di AMP costituisce un 
importante segnale per la rcsintcsi di ATP, a scopi bio- 
energetici. 

Altro esempio di regolazione enzimatica mediata dcl- 
l'ac. a. è quello dcll'adcnilazione della glutamminasinte- 
tasi di Escherichia coti , con conseguente diminuzione del- 
l'attività catalitica. In questo caso l'ac. a. si lega cova- 
lentemente alla gluiamminasinlctasi c il processo di adeni- 
lazione avviene enzimaticamente. 

L'ac. a. ha trovato impiego in campo farmacologico, 
come dilatatore dei vasi coronarici. Ha anche un'azione 
dilatatrice sui vasi muscolari c su quelli cutanei. 
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ADENILICO OCLICO ACIDO 

F. acide adènylique cycllque. - L cyctic adenylic acid. - 
T. Adenylcyclicsàure. - àcido adenilico ciclico. 

L’ac. adenilico ciclico è l'estere monofosforico dcll'ade- 
nosina (v. adfnilico acido) in cui il fosfato esterifica 
sia l'ossidrile in posizione 5' che quello in posizione 3\ 
risultandone cosi un ponte fosfodiesterico : 


NH 



Viene anche denominato adcnosina-3',5'-fosfato (3', 5'- 
AMP). 

Il ruolo fisiologico delfac. a. c. come fattore stimolante 
della depolimerizzazione del glicogeno (v.) si svolge a 
livello del l*i ntercon versione della glicogenofosforilasi b 
(inattiva) in glicogenofosforilasi a (attiva), ed è illustrato 
nello schema seguente: 



La « fosforilasi b » c costituita dall'insieme di due mono- 
meri uniti da legami non covalenti; 2 molecole di « fosfo- 
rilasi b », assumendo 4 molecole di fosfato da altrettante 
molecole di ATP, si convertono in un tetramero, enzima- 
ticamente attivo (« fosforilasi a »). Tale conversione è 
catalizzata dalla fosforilasi ^-chinasi, a sua volta esistente 
in una forma attiva e una inattiva. La conversione della 
forma inattiva della fosforilasi ò-chinasi in forma attiva 
richiede appunto la presenza di ac. a. c. 

La biosintesi dell'ac. a. c. avviene direttamente dal- 
l'ATP, ad opera dcll'adcnilciclasi, enzima fortemente 
attivato dall’epinefrina (v. adrenalina). Ciò spiega il 
meccanismo con cui quest'ultima favorisce in vivo il ca- 
tabolismo del glicogeno provocando iperglicetnia. 

Anche diversi ormoni, quali l'ACTH, la vasoprcs- 
sina, il glucagonc c l'ormone lutcini zzante, stimolano, per 
azione diretta o indiretta sull’adcnilatociclasi, la sintesi 
dell'ac. a. c. 
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ADENINA: v, adenosina; purine. 

ADENITE 

F. adenite. - I. adeniris. - t. Aderii tis; Drùsenentzùndung. - 
s. adenitis. 

Per adenite si intende uno stato infiammatorio acuto o 
cronico, specifico o aspecifìco, di una ghiandola. Ma la 
patologia, usando termini particolari a indicare stati di 
flogosi a carico delle diverse specie di ghiandole (ad cs.: 
bartolinitc, mastite, idrosoadenite, etc.), ha limitato l'uso 
del termine in questione per gli stati infiammatori delle 
sole linfoghiandolc. 

V. anche: linfangite. f. linfadenite. reo. 

ADENOBRONCHIALI SINDROMI 

f. syndromes adènobronchiques. - I. adenobronchial syn - 
dromes. - t. Bronc/iialdrtisensyndrome. - s. sindromes ade- 
nohronqtnales. 

SOMMARIO 


Definizione (col. 590). - Patogenesi (col. 590). - Classifica- 
zione topografica ed etnologica (col. 592). - Patologia delle 
sindromi adenobronchiali » seconda dell'etiologia (col. 593): 
Sindromi adcnobronchiali da infezione tubercolare. - Sindromi 
adenobronchial i da infezioni aspeciftche. - Sindromi adenohron- 
chiali da sarcoidosi. - Sindromi adcnobronchiali da silicosi. - 
Sindromi adenobroinhiali da emobhstosi, e mopatie sistemiche, 
neoplasie. - Aspetti clinici delle sindromi adcnobronchiali 
(coi. 598): Sintomatologia. - Diagnosi. - Decorso e compli- 
canze. - Terapia medica c chirurgica delle sindromi a deno- 
bronchiali (col. 601). 


Definizione 

Con la denominazione di sindromi adcnobronchiali ven- 
gono oggi indicati processi morbosi respiratori, poli- 
morfi per aspetti anatomopatologici e clinici, i quali 
tutti però rappresentano complicazioni precoci o/e tar- 
dive di lesioni tracheobronchiali determinate da linfopatie 
ilomcdiastinichc a varia etiologia. 

Patogenesi 

La dimostrabilità di un rapporto di causa-effetto tra adeno- 
patia ilomediastinica e lesione tracheobronchialc, base delle 
diverse entità sindromiche, quindi l'individuazione del fat- 
tore fondamentale della patogenesi, è condizione sine qua 
non per la diagnosi di s. a. 

La linfopatia in funzione del suo volume e della sua con- 
sistenza, per fenomeni di compressione o per comparteci- 
pazione infiammatoria e invasione direna della parete 
bronchiale o, più frequentemente, per i due meccanismi 
associati, agisce sul sistema tracheobronchiale, alterandone 
le strutture componenti, modificandone in definitiva la 
pervietà. I quadri clinici e radiologici, che ne derivano, sono 
direttamente correlati alla localizzazione settoriale della le- 
sione e al tipo del conscguente congegno valvolare, che in- 
terferisce nel passaggio della corrente aerea. Le condizioni 
che si possono verificare non differiscono da quelle sche- 
matizzabili per ogni stenosi bronchiale (v. broncostenosi): 

a) l'ostruzione di grado lieve, che non interferisce nel pas- 
saggio dell'aria (valvola bidirezionale), non produce disturbi 
della ventilazione polmonare; 

b) l'ostruzione bronchiale determina un meccanismo val- 
volare unidirezionale che permeile l'introduzione dcU’aria, ma 
non la fuoriuscita: il territorio polmonare corrispondente, 
gonfiato dall’aria che vi rimane incarcerata, va incontro ad 
enfisema ostruttivo (v. enfisema polmonari-), più o meno ac- 
centuato, fino alia formazione, per rottura di setti alveolari. 
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di grosse bolle, di pneumatoocli, e, infine, di pneumotoraci 
spontanei; 

e) l'ostruzione completa, nella quale un meccanismo val- 
volare d’arresto impedisce sia l'introduzione che la fuoriuscita 
dell'aria, determina atelettasia <v.) del territorio polmonare 
a valle, la quale e reversibile solo se si rimuove l’ostruzione 
entro determinati limiti di tempo (3 mesi); in caso contrario 
e quasi fatale l'insorgenza di un processo flogistico per infe- 
zione: ne derivano suppurazioni, fibrosi evolventi verso la scle- 
rosi, bronchicttasic, l'esclusione funzionale definitiva del ter- 
ritorio colpito; il passaggio alla carni ficazione polmonare e 
alla sclerosi bronchicttasica può realizzarsi con uno iato di 
tempo anche lungo, rispetto al momento dello stabilirsi dcl- 
l'atclcttasia. 

Per i loro rapporti anatomici le linfopatie ilomcdiasti- 
niche. oltreché la trachea e i bronchi, possono coinvolgere 
nelle loro fasi evolutive e involutive anche strutture media- 
Miniche (esofago, vasi e nervi, pericardio), provocando sin- 
dromi più complesse, nelle quali le espressioni cliniche 
dei processi patologici mediastinici possono essere conco- 
mitanti o anche susseguenti a quelle del processo patolo- 
gico broncopolmonarc, fino ad apparire del tutto isolate, 
sicché autorevoli AA. nel capitolo delle s. a. (che a stretto 
rigore riguarda solo le lesioni dell’apparato respiratorio 
collegato alla patologia di questi linfonodi) hanno com- 
preso anche affezioni di organi e di strutture del media- 
stino aventi la stessa patogenesi. 

Le diverse espressioni patomorfologichc delle s. a. ai 
vari livelli (linfoghiandolarc. bronchiale e polmonare) rap- 
portabili all'intervento di fattori patogenetici evolutivi dif- 
ferenti, sono illustrate nel seguente schema: 


Classificazione- topografica ed etiologica 

In rapporto alle diverse sedi di localizzazione della linfo- 

patia si possono verificare: 

1) 5 . a. a livello della trachea e dei bronchi principali ; 

2) s. a. a livello dei bronchi labari; 

3) s, a. a livello dei bronchi se# mentori. 

È possibile che la compromissione adcnopatica deter- 
mini stenosi di bronchi non appartenenti allo stesso lobo 
(*. a. miste) e lesioni di strutture mediastiniche (s. a. asso- 
ciate a lesioni esofagee, nervose, vasali). 

Dalle statistiche si deduce la prevalenza delle localiz- 
zazioni destre (90% dei casi), con massima frequenza di 
quelle a livello del lobo medio (più del 50% dei casi), 
tanto che la sindrome del lobo medio viene considerata il 
prototipo delle s. a. 

La frequenza con cui il bronco lobare medio va in- 
contro a stenosi adenogena deriva principalmente dal fatto 
che i! bronco, lungo e sottile, è circondalo da linfonodi. 

Tra le s. a. localizzate a sinistra, nelle quali si associano 
con frequenza lesioni esofagee, Tonelli nel 1956 ha de- 
scritto la sindrome del legamento polmonare. 

Le (infognandole del legamento polmonare (radiologica- 
mente individuabili, quando sono calcificate, a livello della IX 
vertebra dorsale) sono in comunicazione da un lato con i col- 
lettori linfatici dei lobi polmonari inferiori e dall'altro con 
quelli tributari dei linfonodi paracsofagci. Il tessuto ccllulo- 
adiposo, che le circonda, è poi in diretto contatto con il seg- 
mento basale posteriore dei lobi polmonari inferiori, che e 
privo di copertura pleurica. La patologia infiammatoria di 
questi linfonodi può essere causa di detta sindrome - per dif- 
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Fig. 1. Sindrome del lobo medio. A sinistra: stratigrafia laterale destra: tumefazione ganglioilare con compressione del bronco 
lobare medio; addensamento da atclcttasia del corrispondente territorio. A destra: broncogralìa : stenosi prevalentemente estrin- 
seca, da compressione gangliare, del bronco lobare medio a 4 cm ca. dalla sua origine. {Osservazione Ferri). 


fusione del processo pcriadcnitico al tessuto lasso c da questo 
direttamente verso il parenchima polmonare e i bronchi sotto- 
segmentari del basale posteriore ( forma broncopolmonare della 
sindrome) - e, contemporaneamente, anche verso l'esofago 
con formazione di una fìstola broncoesofagea, diretta o indi- 
retta. La presenza isolata di diverticoli esofagei a livello della 
IX vertebra dorsale corrisponde alla terza possibilità della sin- 
drome. quando la diffusione del processo flogistico si verifica 
solo verso l’esofago. 

Le s. a. riconoscono la causa fondamentale in una linfo- 
patia ilomcdiastinica, la quale può avere differente crio- 
logia: dalle statistiche risulta che nell’85-90% dei casi 
ricorrono linfadeniti infettive. 

Tenendo come base il criterio ctiologico si considerano: 

1) dio infezione tu - . in corso di t ite ganglio- 

| bercolare i polmonare primaria", 

I t post uber colori, da pre- 

' » gre ssa tbc primaria ; 

I nella tbc postprima - 

Ì 1 ria 

I 2) da infezioni aspecifiche (batteri, actino- 
■, miceli, funghi, rickcttsic, bedsonie, virus) 

3) da sarcoidosi 
5) da silicosi 

3) da neoplasie, emopatie, emoblastosi 

Patologia delle sindromi adenobronchiali a seconda del- 
l'etiologia 

Sindromi adenobronchiali da infezione tubercolare 

I. Tbc primaria. - Le adcnopatic della tbc gangliopol- 
monare primaria sono la causa assolutamente più fre- 
quente di s. a., le quali possono manifestarsi come com- 
plicanze precoci (r. a. in corso di tbc gangliopolmonare 
primaria), come sequele a distanza dalla regressione del 
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processo originario, decorrenti come malattia autonoma 
dovuta alla sovrapposizione di flogosi aspccifiche sui reli- 
quati di vecchie lesioni in fase sclerotica o calcifica ( s . a. 
post uber colori, da pregressa tbc primaria ) o in ambedue 
le modalità. 

In rapporto alla frequenza di localiz/a/ionc delle linfa- 
deniti ilomediastiniche primarie le s. a. da tbc primaria in- 
teressano più facilmente bronchi segmentari c lobari : stati- 
sticamente il 50% delle localizzazioni sono del lobo medio; 
seguono con incidenza decrescente le altre a carico del 
lobo superiore destro, della lingula, del lobo inferiore de- 
stro, del lobo supcriore sinistro, infine del lobo inferiore 
sinistro. Anche se più rare, sono descritte s. a. a livello 
della trachea e dei bronchi principali. 

Le alterazioni tracheobronchiali adenogene si verificano 
nella maggioranza dei casi in bambini nella I* e 2* infanzia, 
sia perché le adcnopatic sono più voluminose, sia perché 
le vie bronchiali sono più fragili perii loro piccolo calibro 
e la loro particolare reattività (tendenza all'edema, all'ipcr- 
sccrczionc, allo spasmo). 

S. a. in corso di tbc gangliopolmonare primaria: le linfo- 
adeniti della tbc primaria a localizzazione ilomcdiastinica 
( adcnopatic caseose massive, adenopatie iperplastico-ca- 
seose e loro esiti evolutivi e involutivi) possono agire sul 
sistema trachcobronchialc con varie modalità. 

a) La compressione semplice è frequentissima (25-67% dei 
casi): si verifica in funzione della consistenza e del volume 
dcli'adcnopatia, il quale è variabile c va da modeste iperplasie 
a tumefazioni enormi, anche per il formarsi di pacchetti di 
linfonodi per processi aderenziali periadenitici (adcnopatic 
pscudoncoplastiche). Può determinare dislocazioni e occlu- 
sioni, solo raramente dei bronchi principali e lobari. più fa- 
cilmente dei bronchi di calibro minore. In rapporto ad essa 
si verifica un disturbo del circolo cmolinfatico c dell'in- 
nervazione bronchiale, a cui conseguono turbe funzionali c 
trofiche delle vìe respiratorie, che perdono i movimenti c soprat- 
tutto la capacità di dilatarsi neH'inspirazionc. con conseguente 
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possibile ipoventilazione polmonare settoriale, anche in assenza 
di una vera stenosi bronchiale. 

b) Il danno bronchiale meccanico si accompagna spesso ad 
uno stato infiammatorio della mucosa bronchiale, quasi sempre 
di natura allergica e raramente determinato da una vera infiltra- 
zione granulomatosa, causa di alterazioni strutturali della parete 
bronchiale c quindi di localizzate stenosi, parziali o totali, per- 
manenti; lo sconfinamento all'esterno della capsula linfoghian- 
dolarc lungo il peribronco della necrosi caseosa c alla base 
dei quadri definiti da Galy « peribronchite caseosa cctasìzzantc ». 

c) Perforazioni nella trachea e nei bronchi si verificano per 
l'estensione exlracapsulare della necrosi caseosa attraverso gli 
spazi intcrcartilaginci fino alt'endobronco. La perforazione può 
essere acuta : la drammaticità c la gravità dei quadri asfittici, 
che accompagnano le brusche perforazioni nell’albero trocheo- 
bronchiale dei bambini, e le emottisi irrefrenabili delle perfo- 
razioni che avvengono a livello di un ramo arterioso bronchiale 
importante erano ben conosciute già nel passato. Appartiene 
però all'ultimo trentennio la nozione della frequenza (18-20% 
dei casi di prima infezione conclamata nel materiale di osserva* 
rione delle cliniche pediatriche! di perforazioni subacute . che si 
stabiliscono subdolamente fino a 14 mesi dopo la comparsa 
dell’allergia tubcrcolinica. in modo del tutto silente o con sem- 
plici manifestazioni bronchitichc. perforazioni che condizionano 
la formazione di fistole gangliobronchiali. semplici, vegetanti. 
« a minima ». Va anche rilevata la possibilità dello stabilirsi 
di tragitti fistolosi trachco- e broncoesofagei (oltreché di fistole 
esofagee spontanee c di diverticoli esofagei toracici). Attraverso 
la fistola si può avere l'eliminazione graduale, continua o 
intermittente, del materiale caseoso ghiandolare, fino allo svuo- 
tamento con costituzione di una caverna linfoghiandofare. 
Ipersccrczionc, edema, c, spesso, infiltrazione granuloma tosa 
della mucosa circostante la fistola si associano quasi costante- 
mente c compromettono più o meno seriamente la pcrvietà 
bronchiale. In rapporto all’Immissione di materiale bacillifcro 
per la perforazione bronchiale possono verificarsi processi pol- 
monari tubercolari di derivazione (manifestazioni allergiche re- 
gredihili; processi broncopncumonici tubercolari a tendenza 
involutiva spontanea; polmoniti ad evoluzione tisiogena!. 

Le stenosi bronchiali di vario tipo, ex trabronchi ali (com- 
pressione da adeno patte voluminose), endohronchiali (ispes- 
simento c vegetazioni granulomatose della mucosa bron- 
chiale del tratto interessato), intra bronchiali (sequestri 
caseosi espulsi airinterno del lume bronchiale), che si 
possono verificare nell'evoluzione delle linfadeniti pri- 
marie ilomediastiniche. possibili disseminazioni dell'in- 
fezione specifica a parte, provocano turbe territoriali della 
ventilazione polmonare, le quali si manifestano, raramente, 
con gli aspetti dell'enfìsema ostruttivo e, più frequente- 
mente. dcH'atclcttasia. della quale sono espressione le 
opacità sistemi zzate ad estensione segmentarla, lobare o 
polmonare, radiologicamente evidenti in vari casi nel 
corso della prima infezione a localizzazione polmonare. 
Si é d'accordo oggi nel ritenere che questi quadri, con 
poche eccezioni, siano i corrispondenti di quelli un tempo 
definiti come epi tubercolosi o splenopolmoniti tubercolari , 
in quanto venivano correlati ad un'estesa reazione cssu- 
datizia a patogenesi allergica. 

S. a. pas tubercolari, da pregressa thè primaria: quadri 
di polmonite cronica aspecifica con evoluzione in bron- 
chietiasie, carnificazione, piosclcrosi, suppurazioni pol- 
monari c pleuriche croniche, quadri di bronchiettasie cir- 
coscritte, conclamate c fruste, quelli del tutto singolari 
della broncolitiasi, costituiscono le sequele morbose delle 
stenosi bronchiali adenogene primarie. Queste s. a. cro- 
niche appaiono frequentemente come episodi clinicamente 
autonomi a differente, ma per lo più lunga distanza di 
tempo (da 4 a 6 anni in media fino a 30) dal processo mor- 
boso determinante che, potendosi svolgere nel silenzio di 
ogni sintomatologia, può anche sfuggire ad ogni possibi- 
lità di precisazione. 


a) Polmoniti croniche ostruttive d'origine adcnopatica tuber- 
colare primaria, sìmili per aspetti clinici, radiologici c morfo- 
logici, sono state descritte in tutti i territori polmonari: la loca- 
lizzazione più frequente e quella del lobo medio; tutti i casi 
descritti della sindrome del legamento polmonare ripetevano 
questa etiologia tubercolare. 

b) Una parte delle bronchiettasie d'origine tubercolare rap- 
presenta manifestazione delle stenosi bronchiali adenogene 
primarie (bronchiettasie post primarie): caratteristica è la loro 
localizzazione topografica ad estensione segmentarla o lobare 
monolatcralc, preferenziale per il lobo medio, la lingula, il lobo 
inferiore destro c il non obbligatorio ma caratteristico riscontro 
di residui gangliari calcitici in rapporto di contiguità con il tratto 
prossimale del bronco interessato. Una certa aliquota di suppu- 
razioni polmonari croniche clinicamente primitive e patogene- 
ticamentc correlata con queste bronchiettasie. 

c) Un altro aspetto delle s. a. postubcrcolari c la broncoli- 
tiasi, cioè la presenza di formazioni calcaree, uniche o multi- 
ple. di grandezza variabile, libere nel lume bronchiale o par- 
zialmente incluse nello spessore della parete, le quali derivano 
da ghiandole calcificate o da parte di esse, che perforano la 
parete bronchiale, per necrosi da decubito o per fiogosi aspccifica, 
o in rapporto ad un'antica fistola gangliobronchialc. I.a bron- 
colitiasi. evenienza rara, stabilisce sempre una condizione 
ostruente parziale o totale e una conseguente atelcttasia nel 
parenchima a valle, che può risolversi con l'eliminazione del 
broncolita. 

2. The postprimaria. - In rapporto alle modificazioni 
biologiche, che intervengono con l'acquisizione dello 
stato immunallergico, la partecipazione delle linfoghian- 
dolc ilomediastiniche ai processi tubercolari postpri- 
mari del polmone è meno manifesta (linfadenite tu- 
bercolare granulomatosa), rispetto a quella che ca- 
ratteristicamente si verifica nel periodo primario. Ciò non 
esclude che per modificazione dello stato reazionalc or- 
ganico si possano riscontrare anche in corso di tbc post- 
primaria voluminose adenopatie (« da reviviscenza aller- 
gica », « adenopatie caseose da nuova localizzazione » 
nella tbc dei vecchi), in rapporto alle quali tuttavia è 
raro che si verifichi la compromissione bronchiale (sia 
per la minore cvolutività insita in questi processi, sia 
per la maggiore resistenza opposta all'aggressione estrinseca 
dall’albero bronchiale). Le eventuali s.a. non differiscono 
in nulla da quelle che si osservano nel periodo primario. 

Sindromi adenobronchiali da infezioni a specifiche 
Infezioni da germi piogeni , con localizzazioni primitive 
intratoraciche (polmoniti batteriche c broncopolmoniti, 
suppurazioni polmonari primitive e secondarie, pleuriti, 
pericarditi, infezioni esofagee) cd extratoraciche (otiti, pio- 
dcrimti) possono essere causa di linfadeniti desquama- 
le acute e a decorso protratto, di adeniti suppurative c 
di adenoftemmoni. 

Adenopatie tracheobronchiali pseudoneoplastiche sono 
state descritte in soggetti alTctti da infezioni da rickettsie , 
bedsonie c virus, particolarmente nel morbillo e nella 
psittacosi. 

Nel corso di queste infezioni, soprattutto nell'infanzia c 
ncll adolescenza, c ben nota, anche se non frequente, la 
possibilità di osservazione di s. a. acute per l'esordio 
improvviso c per il decorso a risoluzione con restituito 
ad integrum in breve periodo di tempo, patogene! icament e 
collegate a compressione estrinseca esercitata settorial- 
mente sulle vie tracheobronchiali da parte di linfonodi 
ipcrplastici. Sono i quadri considerati da alcuni AA. en- 
tità nosografiebe autonome c indicati come sindromi di 
atelettasia benigna ; cotufen.sation pulmonaire essent ielle', 
poi numi ti acute ostruttive. 

Broncostcnosi permanenti possono stabilirsi quando la 
flogosi si estende alla parete bronchiale (pcriadenite da lin- 
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Fig. 2. S. a. del lobo supcriore sinistro. Broncografia: occlu- 
sione del bronco lobarc supcriore sinistro a I un dalla di- 
ramazione. {Osservazione Ferri). 


fadenite a lenta risoluzione; svuotamento o fistolizza- 
zionc asintomatica di adeniti suppurative o di adeno- 
flemmoni) con conseguenti s. a. croniche, simili a quelle 
postubcrcolari. Tra queste vanno anche comprese le se- 
quele di linfadeniti ilomediastiniche secondarie a pneumo- 
patie batteriche a particolare localizzazione topografica, 
nelle quali l’adcnopatia, pur rappresentando la reazione 
satellite ad un'atTezione flogistica polmonare conclamata, 
è la vera causa della malattia definitiva, perche steno- 
sando il bronco c ostacolando il drenaggio delle secre- 
zioni e la ventilazione del territorio interessato, impedisce 
o ritarda la risoluzione del processo flogistico polmonare: 
5 . a. cosiddette secondarie , broncogangliari. 

Nella letteratura americana sono descritte s. a. croniche, 
determinate dalle adenopatie tracheobronchiali dell'fr/o- 
plasmosi polmonare , indistinguibili clinicamente da quelle 
postubcrcolari; ma tali micosi sono in Italia una rarità, 
statisticamente irrilevante. 

Sindromi adenobronchiali da sarcoidosi 
Nella sarcoidosi acuta e cronica c frequente l'interessa- 
mento dei linfonodi ilomcdiastinici. La patologia bronco- 
polmonare, che ha una certa incidenza nella sarcoidosi 
intratoracica, e però quasi sempre riferibile alla diffusione 
lungo le reti linfatiche bronchiali, superficiale e profonda, 
del processo inizialmente localizzato nei linfonodi. Nei 
rari casi documentati, s. a. a patogenesi meccanica, per 
compressione estrinseca da voluminose adenopatie. sono 
state descritte come complicanza precoce, reversibile per 
terapia corticostcroidea. 

V. anche: sarcoidosi. 
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Sindromi adenobronchiali da silicosi 
Le linfopatic della silicosi (granulomatose, multinodulari 
e necrotiche, parcellari e totali) si accompagnano costan- 
temente ad una flogosi plastica della capsula, che, esten- 
dendosi al tessuto pcricapsularc, modifica profondamente 
i rapporti naturali dei linfonodi coinvolti con le strutture 
vicine, sicché consensuali alterazioni bronchiali sono fre- 
quenti 418,4% dei casi). Da queste derivano ostruzioni 
localizzate delle vie aeree: particolare evidenza assumono 
le stenosi adenogene dei bronchi lobari superiori, causa 
di s. a. croniche nel corso del 2° stadio della silicosi. 

Sindromi adenobronchiali da emoblasrosi , emopatie siste- 
miche, neoplasie 

Le linfopatic ilomediastiniche del morbo di Hodgkin. del 
linfosarcoma, del reticolosarcoma, della linfosarcomatosi 
di Kundrat, del linfoma gigantocellularc di Brill-Sym- 
mers, delle leucosi acute e croniche e di quelle metasta- 
tiche dei cancri broncopolmonari, dell'esofago e di organi 
extratoracici (stomaco, mammella, utero, prostata, ti- 
roide. ctc.) causano spesso, per azione infiltrante, ostru- 
zione delle vie tracheobronchiali, ma i quadri che ne deri- 
vano non possiedono l'autonomia clinica né quella evo- 
lutiva proprie delle broncopneumopatic delle s. a. 

Può essere tuttavia giustificato parlare di s. a., intesa 
come complicanza intercorrente di un processo patologico 
dominante in evoluzione, quando adenopatie ilomedia- 
stiniche. ripetenti queste etiologie, in rapporto al loro 
notevole volume, causino stenosi e occlusioni bronchiali 
per prevalente azione meccanica compressiva (partico- 
larmente nella malattia di Hodgkin a localizzazione ini- 
ziale mediastinica isolata e nelle metastasi ghiandolari di 
cancri a lento decorso, specie di cancri polmonari di tipo 
periferico). 

Aspetti clinici delle sindromi adenobronchiali 

Sintomatologia 

I sintomi determinati dall'insorgenza di lesioni tracheo- 
bronchiali adenogene, come quelli che accompagnano le 
s. a. croniche, non hanno pressoché nulla di caratteri- 
stico, non solo perché possono essere identici quali che 
siano Pedologia c la sede topografica delle varie sin- 
dromi. ma anche perché sono simili. a quelli di malattie 
broncopolmonari e mediastiniche differenti. 

Nelle s. a. che intervengono come complicanza precoce nel 
decorso di una malattia già diagnosticata o latente, i segni cli- 
nici possono essere completamente assenti o corrispondere a 
quelli di una bronchite distrettuale o di una broncopolmonile 
a lenta risoluzione. In casi più rari c prevalentemente nelle prime 
età della vita, ai segni obiettivabili di impegno delle stazioni 
ghiandolari ilomediastiniche e di ipovcntilazionc o atelcttasia 
sistemizzatc nelle zone toraciche di proiezione dei vari lobi, 
possono accompagnarsi fenomeni generali c soggettivi concla- 
mati: febbre di vario tipo; scadimento delle condizioni generali; 
dolori toracici; tosse stizzosa, secca, accessionale. talora pertus- 
soide. raramente rauca o bitonale; dispnea, carnose. fino a 
quadri asfittici di notevole gravità; emottisi modeste o abbon- 
danti, singole o ripetute. All'indagine radiologica del torace, 
già in fase precoce di formazione, possono risultare le immagini 
parcnchimali a diversa estensione topografica, che segnalano 
l’ostruzione bronchiale, più raramente con gli aspetti dell’cn- 
fisema ostruttivo (v. l minima polmonare) c più frequente- 
mente con quelli dcll'atclcttasia (v.); alla stratigrafia risultano 
meglio evidenti le lesioni gangliari e in alcuni casi anche le ste- 
nosi bronchiali corrispondenti. 

A distanza dalla loro costituzione le s. a. hanno il corteo 
sintomatologico di ogni stenosi bronchiale cronica, protei- 
forme per il diverso associarsi di sintomi elementari (in 
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ordine di frequenza: tosse, espettorazione muoopurulcnta 
cd emorragica, febbricola c febbre, dolori toracici, dis- 
pnea, anoressia, scadimento delle condizioni generali), 
che colpiscono il paziente in forma cronica, continua o 
intermittente, per la durata anche di molti anni. 

I più comuni aspetti clinici derivami dalle varie associa- 
zioni di questi segni sono sufficientemente definiti dalla 
loro semplice enunciazione c possono essere come sotto 
schematizzati. 

a) latenti : ogni sintomatologia é assente in 
quanto il parenchima polmonare, funzional- 
mente escluso, non diviene sede di un prò* 

1 cesso flogistico; 

b) con sintomatologia di bronchite cronica ; 

, c) con sintomatologia di suppurazione polmonare 
cronica : buona parte dei casi clinici di s.a. 
cronica sono compresi nel vasto capitolo 
delle suppurazioni polmonari croniche aspe- 
cifichc; 

d) monili Piantisi con episodi broncopneumonìci 
ricorrenti: caratteristicamente localizzati sem- 
pre nella stessa sede c talora accompagnati 
da emottisi; 

c) emorragiche : le emottisi, singole o ricorrenti, 
modiche o copiose, sono un sintomo di pri- 
maria importanza, sia per la frequenza, 
comparendo in più della metà dei casi di 
s.a., sia per la gravità, in rapporto alla quale 
alcuni pazienti debbono essere operati d’ur- 
genza; l’emottisi, come segno isolato o 
associato ad altre manifestazioni, c comune 
a pressoché tutte le condizjoni patomorfolo- 
giche determinate dalla stenosi bronchiale; si 
ritrova infatti nelle s.a. caratterizzate da pol- 
monite cronica ostruttiva, da bronchictta- 
sie. da bronchite segmentarla causata da 
calcificazioni linfoghiandolari pcribronchiali, 
da fistole broncoplcurichc, broncoesofagee, 
broncoarleriose, da broncoliliasi; 

! f) caratterizzate da fistole acrodigestive: quasi 
I sempre di diffìcile diagnosi, con sintomi asso- 
j ciati scarsi c solo secondari alla formazione 
| di bronchicttasic o all’insorgenza di suppu- 
razioni polmonari; 

g) determinate da broncolitiasi : la tosse, l’emot- 
tisi, la possibile e caratteristica espulsione 
di brancoliti sono i segni più tipici. 

Gli aspetti radiologici delle s. a. in fase di cronicità sono 
rappresentati da addensamenti, più o meno massivi, di 
uno o più segmenti, di un lobo, di più lobi lino ad un 
intero polmone e, non obbligatoriamente, da calcificazioni 
ghiandolari ilomediastiniche. Delle varie configurazioni 
radiologiche alcune sono abbastanza caratteristiche per 
i loro limiti geometrici (immagini a banda dei segmenti 
e dei lobi rctratti), altre sono difficili a definirsi in quanto, 
anche in rapporto alle aderenze contratte, si rilevano 
spesso come ombre fortemente asimmetriche, sicché anche 
alla stratigrafia può essere diffìcile o impossibile preci- 
sarne l’esatta distribuzione cd estensione topografica (ter- 
ritori parcnchimalt in suppurazione cronica, « affogati » 
o « distrutti »). In alcune s. a. croniche con sintomatologia 
conclamata (per es. quelle che si manifestano con emottisi 
sine materia) l’esame radiologico può apparire completa- 
mente negativo. 

Diagnosi 

l.a diagnosi direna delle s. a., essendo la sintomatologia 
clinica solo orientativa, deriva essenzialmente: a) dall'a- 
namnesi, intesa a precisare le caratteristiche evolutive 
proprie di queste sindromi e il loro movente eliologico; 
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b) dai reperti radiologici; c) dagli esami broncologici. 

Importanza fondamentale hanno le indagini radiolo- 
giche. perché su di esse si impostano tutti i problemi dia- 
gnostici: rintcrprcta7ionc radiologica si avvale dell'appli- 
cazione di metodiche differenti (proiezioni standard, late- 
rali, oblique, stratigrafia!, le quali permettono di acquisire 
elementi differenziali a volte paiognomonici. 

La broncoscopia consente il rilievo diretto delle lesioni 
trachcobronchiali adenogene fino agli orifici dei bronchi 
segmentar! e permette di effettuare prelievi bioptici c 
raccolta di campioni da tamponi mucosi e da liquido di 
lavaggio bronchiale per indagini istologiche, citologiche 
c batteriologiche. 

È resa possibile dalla broncografia la visualizzazione di 
lesioni stenosanti dei bronchi distali, del tipo, della distri- 
buzione cd estensione topografica delle alterazioni a valle 
della stenosi (affastellamento a ventaglio chiuso dei rami 
segmentali c subsegmentari, con dislocazione dei bronchi 
adiacenti; bronchictlasic postcnoliche). 

I segni broncografici piu comuni, pur rientrando generica- 
mente tra quelli delle stenosi trachcobronchiali. hanno alcuni 
caratteri particolari che sono patognomonici della compromis- 
sione adenogena: impronta sulla parete della trachea o di un 
bronco; arrotondamento c allargamento della divisione tra due 
bronchi, là dove sono localizzati i linfonodi; aspetti a nicchia, 
a scodella, come esiti di fistola gangliobronchialc; deviazione 
accentuata c localizzata all’origine di un bronco, che appare 
incurvato; stenosi, con tratto stcnotico di lunghezza variabile, 
a margini regolari o frastagliati; subocclusione od occlusione 
netta alforigine di un bronco o a breve distanza. 

Tra le indagini complementari per il riconoscimento delle 
s. a. associate a lesioni mcdiastinichc, l’csofagogramma è 
quella di più semplice applicazione. 

La diagnosi ecologica delle s.a. può già risultare da 
questi esami, richiedere l’esecuzione di ricerche di labora- 
torio ed essere molto più impegnativa, fino a sfuggire 
ad una sicura precisazione persino all’esplorazione chi- 
rurgica. 

Tra le indagini di laboratorio frequentemente applicate 
a questo scopo (reazioni tubercoli niche, ricerca del Myco- 
hacterium tubercubsis, studio della flora batterica aspc- 
cifica, indagini sieriche immunologiche, esami ematolo- 
gici. risposta all'istoplasmina, reazione di Kveim) lo studio 
della citologia esfoliativa bronchiale, nel respettorato, nei 
tamponi mucosi e nel broncoaspirato, e gli esami istologici 
dei prelievi bioptici ottenuti con la broncoscopia c dei lin- 
fonodi prelevati nelle stazioni periferiche, con la biopsia 
prcscalcnica c la mcdiastinoscopia, hanno particolare signi- 
ficato neiridentificazionc ctiologica di s. a. non infiam- 
matorie e per la diagnosi ditTerenziale delle s. a. che si 
manifestano nel 4° c 5° decennio di vita, durante i quali il 
dubbio di una neoplasia polmonare deve essere sempre 
prospettato e chiarito per una sempre più tempestiva 
diagnosi. 

Decorso e complicanze 

Nelle s. a. infettive, tubercolari e non, a breve distanza 
dall'instaurarsi delle lesioni anatomiche di base esiste la 
possibilità di guarigione, spontanea o per idonea terapia, 
con restituito ad integrimi. 

La scomparsa di ogni sintomatologia può essere solo 
espressione di involuzione cicatriziale delle lesioni, con 
sclerosi e sequestrazione funzionale del territorio paren- 
chimale interessato, senza l'impianto di un processo flo- 
gistico. 

In un discreto numero di casi è però fatale che il processo 
evolva verso la cronicità irreversibile e allora compaiono, 
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gradualmente o all’improvviso, gli aspetti clinici più clas- 
sici delle s. a. Non è neppure raro che la sindrome sia 
svelata dall'insorgenza di una sua complicazione. Le s. a. 
possono infatti essere causa di pleuriti sierofi brinose, di 
empiemi, secondari o non a fìstola broncoplcurica con 
pneumotonKc associato e, più raramente, di diffusioni 
broncogene del processo infettivo a territori polmonari 
indenni c di diffusioni ematiche settiche a distanza, come 
l’ascesso cerebrale. 

Le s. a. a genesi non infettiva hanno fondamentalmente il 
decorso proprio della malattia fondamentale che le deter- 
mina. 

Terapia medica e chirurgica delle sindromi adenobronchiali 

La terapia medica, generale c locale (acrosolica, cndo- 
bronchiale, radiante), è applicata nei singoli casi con di- 
verse finalità: 

1) determinare la risoluzione completa c definitiva del 
processo morboso {s. a. in corso di tbc, di linfopatie acute 
aspecifìchc, di sarcoidosi); 

2) per ristabilire, anche temporaneamente, la pervietà 
bronchiale c la ventilazione del territorio, eliminando 
cosi la causa fondamentale di insorgenza di fìogosi (s. a, 
da silicosi, emopatie ed emoblastosi, neoplasie); 

3) per risolvere il processo flogistico in vista dell'inter- 
vento chirurgico o per curare e prevenire il ripetersi di 
flogosi acute, quando l'indicazione chirurgica non può 
essere posta (s. a. croniche postinfeltive). 

A seconda dell'etiologia e degli aspetti clinici delle 
s. a. ci si avvale di vari presidi terapeutici (antibiotici, 
chemioterapici, vaccini, farmaci antiflogistici, cortico- 
steroidi. citostatici, fluidificanti, broncodilatatori, anti- 
emorragici), scelti caso per caso, somministrati per via 
generale, acrosolica ed cndobronchialc, variamente asso- 
ciati, per periodi di tempo idonei. 

Nella terapia chirurgica si riconoscono due gruppi di 
indicazioni : 

1) assolute o di necessità : adenectomia d’urgenza nelle 
sindromi asfìttiche del neonato c del bambino; cxcrcsi 
polmonare nel polmone totalmente o parzialmente di- 
strutto, nelle suppurazioni polmonari croniche, nelle s. a. 
che si accompagnano a processi irreversibili di derivazione 
nel territorio interessato, in alcuni casi di broncolitiasi, 
nelle fìstole broncoesofagee c broncoplcurichc; 

2) relative o d'elezione : ricorrono quando esiste il dubbio 
diagnostico di una neoplasia polmonare o endotoracica 
o la possibilità di complicanze future, che possano richie- 
dere interventi d’urgenza o comunque più difficili (adc- 
ncctomic profilattiche nelle adcnopatic pscudoncoplastichc; 
adenectomia nelle localizzazioni mcdiastiniche isolate del 
linfogranuloma maligno). 
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LICINIO FERRI 

ADENOOTOCRAM MA 

F. adènogramme. - i. adenocytogram. - T. Adenogramm. 
- s. adenocitograma. 

Con tale nome si designa il rapporto percentuale degli 
elementi citologici componenti il tessuto linfoghiandolare 


prelevato mediante puntura. La puntura linfoghiando- 
lare. quale mezzo diagnostico basato suH'osservuzione mor- 
fologica delle cellule, è stata introdotta da Ward nel 1912 
ed è stata in seguito adottata da numerosi AA. nello studio 
delle più svariate forme morbose che portano ad un inte- 
ressamento delle linfoghiandole. Diverse sono le opinioni 
dei vari AA. sul valore diagnostico di tale indagine che 
se, da un lato, presenta indiscutibili vantaggi pratici ri- 
spetto all'esame istologico (facilità di esecuzione, possibi- 
lità di un esame morfologico più accurato della singola 
cellula), d’altra parte non permette l’esame dcll’architct- 
tura linfoghiandolare c della disposizione topografica 
delle alterazioni quale ce lo consente il preparato istolo- 
gico. Infatti una grossa limitazione delia puntura linfo- 
ghiandolarc c rappresentata dal fatto che l’agopuntura, 
circoscritta ad una piccola zona del linfonodo, può offrirci 
solo un'immagine settoriale, senza darci il quadro fedele 
della composizione citologica dell'intero linfonodo. Ncl- 
fadenocitogramma pertanto il giudizio diagnostico è pre- 
valentemente qualitativo ed è basato più sul reperto di 
questa o quella cellula caratteristica di un determinato pro- 
cesso morboso (cellula di Stcrnbcrg, cellule carcinomatose, 
cellula ‘ gigante di Langhans, etc.) che sulle alterazioni 
quantitative dei rapporti fra i singoli elementi cellulari 
componenti lo striscio. 

L’a. può avere valore diagnostico qualora riveli la pre- 
senza di lina determinata cellula patologica o di un rag- 
gruppamento caratteristico di cellule tipiche di un certo 
processo morboso; c chiaro però che un reperto negativo 
non ha nessun valore ai fini di escludere l'esistenza di un 
processo morboso. 

Le limitazioni alla possibilità di formulare un giudizio 
diagnostico attraverso l’esame citologico del succo linfo- 
ghiandoiarc sussistono anche oggi, nonostante che l'im- 
piego delle moderne tecniche di indagine citologica, quali 
la citochimica, la citoimmunologia, l'enzimologia, l’in- 
dagine cariologia, l'osservazione submicroscopica, con- 
senta certamente una più accurata classificazione delle 
linfadcnopatic c un più sicuro orientamento diagno- 
stico; è chiaro, tuttavia, che l’a. non può sostituire la 
ricerca istologica c deve essere considerato solo come un 
utile completamento di questa. 

I.a tecnica della puntura linfoghiandolare è molto semplice 
c non si discosta da quella di una comune puntura esplorativa 
a scopo diagnostico. 11 succo linfoghiandolare, prelevato me- 
diante aspirazione dopo puntura delle linfoghiandole con un 
comune ago da iniezione montato su di una siringa Record da 
10 mi. viene strisciato su vetrino c quindi colorato con il metodo 
May-Grunwald-Giemsa. L’osservazione al microscopio viene 
fatta in un primo tempo a piccolo ingrandimento per avere una 
visione d’insieme c individuare accumuli cellulari o singole cel- 
lule di particolare significato diagnostico; in un secondo tempo, 
mediante l’obiettivo ad immersione che permette una più 
dettagliata indagine delle caratteristiche morfologiche cellulari. 

Alcuni AA. si limitano alla semplice descrizione del 
quadro linfoghiandolare e alla ricerca di questa o quella 
cellula patologica (Strungc); altri invece preferiscono 
l'esame del rapporto percentuale delle singole specie di 
cellule (Michelazzi-De Renzi). 

Lo striscio di una linfoghiandole normale c costituito 
per lo più da elementi della serie linfatica, per la maggior 
parte maturi (linfociti) c in piccola parte con le caratte- 
ristiche nucleari dell’immaturità proprie dei prolinfociti e 
dei linfoblasti. Inoltre si possono trovare qualche emazia, 
qualche raro polìnuclcato (verosimilmente di origine ema- 
tica), rare cellule del reticoloendotelio, qualche macro- 
fago c rare plasmaccllulc; dei tutto eccezionale il reperto 
di elementi in fase cariocinetica. Secondo Michclazzi-Dc 
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Renzi, la composizione dell'a. normale dell'adulto è la 
seguente: 


cmoistioblasti 

0.45% 

cellule istioidi 

0.80% 

emocitoblasti 

0.89% 

linfoblasti 

2,52% 

prolinfociti 

43.66% 

linfociti 

50,22% 

monoblasti 

0.16% 

monociti 

0.47% 

plasmacellule 

0.10% 

mastccllulc 

0,30% 

poiìnucleati neutrofìli 

0.31% 

polinudcati cosinofili 

0.09% 

polinudcati basofili 

0,01% 

cellule di tipo mcgacariocitico 

0.02% 


Nelle varie condizioni patologiche il quadro citologico 
normale può subire variazioni più o meno evidenti e, 
per alcuni processi morbosi, talmente caratteristiche da 
consentire, in buona parte dei casi, la diagnosi. 

! per piasi a I infog bianda la re reattiva a fatti flogistici o sti- 
moli aspecifici vari. - È l'evenienza più comune: in questi 
casi si ha un'ipcrplasia semplice c l‘a. è caratterizzato dal- 
l'aumento dei linfociti, prolinfociti c linfoblasti tipici c dalla 
presenza di elementi cellulari in orientamento plasma- 
cellulare o macrofagico. Tale c il quadro tipico nella fase 
iniziale delle linfudenopatie regionali satelliti di pro- 
cessi infettivi tonsillari, auricolari, dentali, della lue, del 
linfogranuloma inguinale. Un simile quadro citologico 
può essere l’espressione di una reazione immunologica a 
stimoli vari (proteine eterogenee, antigeni batterici, in- 
nesti cutanei ) con proliferazione clonale e trasformazione 
blastica di linfociti immunocompetcnti (immunoblasti), 
talora in orientamento plasmacellularc (con citoplasma 
fortemente pironinofìlo). Con la tecnica deU’immuno- 
fluorcsccnza è stato possibile dimostrare in queste cellule 
la presenza di anticorpi. 

La diagnosi differenziale fra l'a. di un linfonodo in 
fase di reazione iperplastica c quello di un linfonodo sede 
di un processo blastomatoso in fase iniziale o di una reti- 
culosi iniziale non sempre c attuabile mediante l'osserva- 
zione morfologica con il microscopio ottico. Qualora fra 
gli clementi immaturi si trovino segni di mostruosità do- 
mature, scissure nucleari, nucleoli enormi c molteplici) la 
diagnosi è relativamente facile; in caso diverso (Pav- 
lovsky) si dovrà ricorrere a tecniche citologiche più fini 
quali il dosaggio del glicogeno cellulare o l’osservazione 
submicroscopica. La presenza nel nuclcoplasma di granuli 
osmiofili o di inclusioni multiple omogenee, la comparsa 
di immagini fibrillari disposte ad anello nel citoplasma 
o di formazioni vacuolari o lipidiche, la presenza di mito- 
condri giganti e altre alterazioni ultrastrutturali, osserva- 
bili esclusivamente nelle cellule maligne, potrebbero faci- 
litare la diagnosi. 

Nelle iperplasie dovute a fatti flogistici batterici (lin- 
fadenìti batteriche), oltre al quadro dcll'ipcrplasia sem- 
plice, si ha, in una fase successiva, la presenza di nu- 
merosi polinudcati neutrofìli e di focolai suppurativi; 
eventualmente anche di germi. 

Nelle forme di linfadeniti subacute l'aspetto citomor- 
fologico è caratterizzato dalla presenza di numerose pla- 
smaccllule. fibroblasti c fibrociti: questi ultimi dominano 
nelle forme in avanzata fase di sclerosi. 

Nelle infezioni virali (mononucleosi, morbillo, rosolia, 
epatite epidemica, ctc.) il quadro citologico del succo lin- 
foghiandolare rispecchia quello della iperplasia semplice ed 
è caratterizzato dalla presenza di cellule atipiche (cosid- 
detti virociti». Tali elementi, che in base al loro comporta- 
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mento citochimico devono essere ritenuti d'origine linfocita- 
ria c non monocitaria come si riteneva una volta, sono più 
grandi di un linfocita normale: il nucleo, con basicroma- 
tina a fini blocchi, è rotondo o reniforme, talvolta situato 
eccentricamente. Il citoplasma, abbondante, più o meno in- 
tensamente hasolilo, presenta fini granulazioni azzurrofìle 
c vacuolizzazioni. Alcune di queste cellule assumono un 
chiaro orientamento plasmacellularc (plasmoblasti, pro- 
plasmociti, plasmociti); numerosi gli elementi in mitosi. 
Nella mononucleosi roricntamcnto di queste cellule è 
prevalentemente monocitoìdc; nel morbillo c nella rosolia 
prevale l'evoluzione in senso plasmacellulare. Secondo le 
vedute moderne i linfociti atipici avrebbero strette ana- 
logie, sia dal punto di vista citochimico che dal punto di 
vista ultrastrutturalc, con le cellule blastoidi. pironinotìle, 
ottenute in vitro mediante la stimolazione con fitoemoag- 
glutinina o altri mitogeni dei linfociti: sarebbero dunque 
l'espressione di una reazione immunologica dei linfo- 
citi immunocompetenti dovuta alla presenza di antigeni 
virali. 

Nella Unf adenite tubercolare il quadro citologico varia 
a seconda della fase del processo. In fase precoce accanto 
al quadro dcll'ipcrplasia semplice si ha la presenza di 
cellule epiteliomi, con nuclei ovalari a reticolo cromati- 
nico lasso nuclcolato. dotate di citoplasma abbondante, 
lievemente basofilo, disposte a nidi, c di clementi linfatici 
in picnosi. Questi due ultimi tipi di cellule differenziano 
l'adcnitc tubercolare iniziale dalla ipcrplasia semplice, co- 
mune a numerose linfadcnopatic ad ctiologia varia. Nella 
fase di piena evoluzione il quadro è caratterizzato, oltre che 
dalle numerosissime cellule epiteliomi, raggnippate a nidi 
o disposte a cordoni o ammassate, dalla presenza delle 
cellule giganti di Langhans. Nella fase caseosa lo striscio 
è costituito da materiale amorfo, da rari linfociti, granu- 
lomi e fibroblasti. 

Molto simile a quello deiradenite tubercolare c il quadro 
citomorfologico che caratterizza il succo linfoghiandolare 
della malattia di Besnier-Boeck-Schaumann : si distingue 
solo per la mancanza, in qucst’ultima, di cellule di 
Langhans. 

Nel linfogranuloma maligno di Hodgkin , fase iniziale, il 
quadro citologico dell'a. non si distingue dalla semplice 
ipcrplasia reattiva anche se sono presenti le grosse cellule 
reticoloendoteliali che potrebbero indirizzare la diagnosi 
verso il morbo di Hodgkin. Secondo Brocks e coll, in 
questa fase l'osservazione ultramicroscopica potrebbe fa- 
cilitare la diagnosi per la presenza di corpuscoli nucleari 
abnormi nella cellula reticolocndotclialc del linfogranu- 
loma. Nella fase di piena evoluzione l'a. è caratterizzato 
da un notevole polimorfismo cellulare per la presenza, 
accanto agli clementi linfatici, di cellule epiteliomi, cellule 
reticolari, plasmacellule, granulomi, soprattutto cosinofili, 
c di cellule giganti di Stcrnbcrg. Questi ultimi clementi 
sono palognomonici della malattia. Nella fase fibrosa il 
puntato è scarso di materiale e lo striscio risulta costituito 
per lo più da rari cosinofili c fibroblasti o fibrociti. Nelle 
fasi che precedono la comparsa delle cellule di Siernberg, 
la diagnosi differenziale con il quadro citomorfologico 
delle linfadcnopatic che si accompagnano alla islioci- 
tvsi X (specie nel granuloma eosinolilo) è praticamente 
impossibile, data l’assoluta identità dell'aspetto citomor- 
fologico degli strisci. 

Nel linfoma gigantoccllnlare di Brill-Symmers l'a. è ca- 
ratterizzato dalla presenza di grosse cellule di tipo reti- 
colare, con abbondante citoplasma, che tendono a for- 
mare ammassi e sincizi: accanto a queste cellule si possono 
trovare numerose mastccllulc. 

Nelle linfadenosi croniche l’aspetto dell’a. è piuttosto 
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omogeneo, essendo costituito in prevalenza da linfociti 
maturi. Tali linfociti, che al microscopio ottico non sono 
distinguibili da quelli di una linfoghiandola normale, pre- 
senterebbero alterazioni ultrastrutturali a carico sia del 
nucleo che del citoplasma; allo studio del cariotipo, inol- 
tre, nel 34% dei casi si evidenzierebbe un sottile cromo- 
soma acrocentrico nella coppia 21-22. 

Nei processi leucemici acuii Va. è caratterizzato dalla pre- 
senza massiva di elementi blastici (linfoblasti, monoblasti, 
emocitoblasti, plasmoblasti), in tutto simili a quelli che 
si riscontrano contemporaneamente nel midollo o nel 
sangue periferico, c dalla scarsezza degli clementi linfa- 
tici maturi. Il puntato linfoghiandolare ha particolare 
valore diagnostico nelle forme di leucosi acuta in fase 
di aplasia midollare. 

Nei processi linfosarcomarosi l'immagine citologica varia 
a seconda del tipo di cellule che domina nel preparato: 
nelle forme a grandi cellule si ha un tappeto uniforme di 
cellule simili aircmocitoblasto, dal quale si distinguono per 
talune mostruosità nucleari e per la tenue basofilia del 
citoplasma: numerose le mitosi. 

Nelle forme a piccole cellule l'a. è costituito da cle- 
menti cellulari in tutto simili al piccolo linfocito. 

Nei linfonodi sede di metastasi tumorali l'immagine cito- 
logica del puntato è caratterizzata dalla presenza di cle- 
menti citologici estranei al tessuto linfatico, con i segni di 
malignità cellulare. Tali clementi possono trovarsi isolati, 
oppure a nidi; solo in rari casi è possibile stabilire, in base 
alle loro peculiari caratteristiche, il tipo di tumore da cui 
provengono: è questo il caso dei melanomi (presenza di 
ammassi di melanina nella cellula metastatica) o del car- 
cinoma a cellule pavimento» (presenza di chcratoialina 
nel citoplasma). La presenza di cellule blastiche nello 
striscio di un linfonodo può pertanto avere valore dia- 
gnostico: non cosi può dirsi dell’assenza, poiché non si può 
escludere che il processo metastatico sia localizzato in 
zona diversa da quella esplorata mediante l'agopuntura. 
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GIANNANTONIO STEGAGNO 

ADENOIDI VEGETAZIONI E ADENOIDISMO 
[adenoide : ripreso modernamente dal gr. mcd. adenoeidès 
4 simile (- eidìs ) a ghiandola (adeno-) ' ; cfr. in particolare 
il gr. med. ode nodi 1 phymata ' escrescenze, vegetazioni 
adenoidi ’]. - r. xègétations adénofdes. - l. adenoid veg- 
etai ions. - t. Adenoide Vegetationerr, Wucherungen. - 
S. v<j getaciones adenoideas; r. adènofdisme. - I. adenoid- 
ism. - T. Adenoidismus. - S. adenoidismo. 
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Definizione e generalità 

Con il termine di vegetazioni adenoidi si designano l'iper- 
trofìa c ripcrplasia della tonsilla faringea alle cui altera- 
zioni anatomiche e flogistiche sono connessi svariati di- 
sturbi locali che nell'insieme costituiscono la sindrome 
deH'adcnoidismo. 

Cenni storici 

Sebbene il rilievo c la nosologia delle v. a. siano acquisi- 
zioni rclativamcmc recenti, per la storia dcll'a. c'c chi si riporta 
ai tempi di Ippocratee di Plinio, i quali sembra avessero connesso 
alcune otiti dei bambini a particolari turbe che effettivamente 
si riscontrano negli adenoidei, senza tuttavia aver intuito la pato- 
logia del sistema linfatico faringeo. In tempi più vicini, benché 
G- B. Santorinì. già nel 1724, avesse dato la descrizione anato- 
mica della tonsilla faringea, perdurava ancora un’erronea in- 
terpretazione et iologica di varie manifestazioni che poi si ricon- 
nessero alla presenza delle v. a. Bisogna arrivare a Wilh. 
Mcycr di Copenaghen (1868) per avere una esatta fisionomia 
anatomica c clinica della patologia della tonsilla faringea. Dopo 
Mcyer si moltiplicarono gli studi sull'appassionantc problema 
sino a giungere al l'inquadramento di una vera c precisa sin- 
drome, della quale l'elemento v. a. è il fondamento. 

Anatomìa della tonsilla faringea 

La tonsilla faringea è costituita da un addensamento di 
tessuto linfoide, situato sulla volta del rinofaringe. Con le 
tonsille tubarichc c palatine c la tonsilla linguale, concorre 
a formare Vanello linfatico de! Wafdtyer , che circoscrive 
l'ingresso della faringe. La tonsilla faringea comincia a 
differenziarsi al III-IV mese di vita fetale in forma di due 
pliche mucose disposte, in senso anteroposteriore, in una 
zona, detta appunto zona tonsillare . a forma quadrango- 
lare, giusto sul davanti del recesso faringeo, nel quale ter- 
mina il solco ( fessura mediana ) che separa le due pliche mu- 
cose. La particolare lassila del connettivo della tonaca 
propria e la ricca vascolarizzazione di questa zona sareb- 
bero fattori determinanti nella differenziazione di questo 
organo linfoide. Via via che procede lo sviluppo, le pliche 
mucose diventano sempre più numerose c infiltrate di tes- 
suto linfoide e i solchi che le dividono divengono più 
lunghi c ramificati. Il massimo sviluppo viene raggiunto 
tra i 10 c ì 14 anni, dopodiché s’inizia la fase involutiva, 
durante la quale la tonsilla faringea si riduce sempre più 
fino a scomparire quasi completamente; generalmente per- 
siste nell’adulto soltanto la parte posteriore della fessura 
mediana (borsa faringea). A completo sviluppo la tonsilla 
faringea si presenta come una protuberanza, a forma gros- 
solanamente quadrangolare, percorsa dalTavanti all’in- 
dictro da numerose pliche mucose, separate da solchi che 
tendono a confluire nel recesso faringeo. È di solito pre- 
sente un profondo solco mediano ( fessura mediana ) che 
divide l'organo in due parti simmetriche. Istologicamente 
si riscontra che le pliche mucose sono ricoperte da epi- 
telio pavimcntoso composto, mentre i solchi sono rive- 
stiti da epitelio cilindrico semplice cibato. Sul fondo dei 
solchi e talvolta anche sulle pliche sboccano i dotti escre- 
tori, particolarmente dilatati, di numerose ghiandole mu- 
cose della tonaca propria, che alcuni AA. hanno erronea- 
mente considerato simili alle cripte della tonsilla palatina, 
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mentre il loro sviluppo è fondamentalmente quello dei 
dotti ghiandolari e la loro funzione è quella di servire di 
sbocco alle ghiandole sottostanti. Subito al di sotto dcl- 
l’epilelio si riscontra un tappeto quasi continuo di noduli 
linfatici primari e secondari, che si approfondano a rive- 
stire in parte anche l'epitelio dei dotti ghiandolari. 

L'epitelio di rivestimento è di solito fortemente infil- 
trato da elementi linfoidi (linfociti e plasmaccllulc). 
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Fisiologia della tonsilla faringea 

Sul ruolo fisiologico della tonsilla faringea, malgrado le 
numerose ipotesi, non v'è ancor nulla di accertato. Data 
l'evoluzione ciclica dell'organo, che. in condizioni nor- 
mali. si ripete con regolarità, come avviene anche per il 
timo, le ovaie e l'utero, si è attribuita alla tonsilla faringea 
la funzione di un organo attivo, che si esplicherebbe in 
un dato periodo della vita per cessare quando non fosse più 
necessaria all'economia generale dell'organismo. Quanto 
ad utilità locale, si e considerata la tonsilla faringea, analo- 
gamente alle altre formazioni dell'anello di Waldeyer, come 
un organo di difesa verso infezioni che attentano all'orga- 
nismo per la via della faringe, fondandosi sul reperto di 
microrganismi saprofiti e patogeni nel secreto ristagnante 
su queste formazioni linfoidi. le quali costituirebbero una 
barriera linfoepiteliale valida soprattutto nell'età infantile 
quando l'organismo e maggiormente suscettibile a deter- 
minate infezioni; mentre poi. acquistata una certa im- 
munità naturale, la tonsilla si involverebbe in ragione della 
sua diminuita importanza fisiologica. 

Etiopatogencsi 

Responsabili della diminuzione del potere protettivo della 
tonsilla faringea possono essere fattori sia generali (de- 
bolezza costituzionale, linfatismo, diatesi essudativa, scro- 
folosi. eie.), sia locali (raffreddamenti, inalazioni irritanti, 
etc.l. Questi ultimi, soprattutto, inibendo la funzione fago- 
citare della mucosa della tonsilla, permettono ai germi pre- 
senti (stafilococchi, streptococchi, diplococchi, coliba-- 
cilli. ctc.) di diventare attivi e di invadere Io strato sotto- 
epiteliale, determinando nel parenchima una flogosi se- 
condaria acuta, catarrale o suppurativa. 

Ripetendosi tali episodi flogistici, la resistenza della 
tonsilla faringea viene sempre più minorata ed essa va in- 
contro a quel processo di ipertrofia e di iperplasia che viene 
indicato come v. a. Anche la senilità dei genitori, le 
malattie infettive in gravidanza e la tbc sono state conside- 
rate come cause predisponenti; mentre cause determinanti 
dirette sono le infiammazioni della tonsilla faringea, delle 
cavità nasali e della faringe, le malattie infettive o esan- 
tematiche con manifestazioni infiammatorie del rino- 
faringc. 

Per la frequenza si deve ricordare che l’a. è una malattia 
molto diffusa, anche se i dati statistici sono ovviamente 
discordanti pei la diversità delle condizioni ambientali e 
sociali dei vari paesi, oltre che per la differenza dei criteri 
seguiti nella raccolta dei dati stessi. Quanto all'età il 
maggior numero degli adenoidei si riscontra tra i 6 e 
i 12 anni. 
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Fig. 1. Microfotografìa di una sezione di tonsilla faringea. 
Al centro del campo e presente una profonda cripta. Si no- 
tino, in posizione sottoepitelialc. i numerosi follicoli linfatici, 
più chiari nella loro porzione centrale, germinativa. Sono 
visibili anche tralci conncttivali con sezioni di vasi. {Osser- 
vazione Tedde). 


Anatomia patologica 

Quando il tessuto linfoepiteliale della tonsilla faringea, per cause 
svariate, diviene ipertrofico ed iperplasico. si realizza quello 
stato anatomopatologico designato con il termine di v. a. Varia- 
bilissime per aspetto e dimensioni, possono presentarsi sotto tre 
principali varietà: vera ipertrofia massiva della tonsilla faringea, 
ipertrofia diffusa del tessuto adenoide, disseminazione di questo 
sul cavo e sulle pareti laterali rinofaringce. Di consistenza molle 
in tenera età, le v. a. diventano sempre più dure a causa della tra- 
sformazione fibrosa corrispondente all'involuzione fisiologica. 
Istologicamente, l'ipertrofia interessa sia l’epitelio che si ispes- 
siste fino ad acquistare carattere dermopapillarc o corneo, 
sia il parenchima che subisce il maggior grado di ipertrofìa e 
di iperplasia accentuato da cospicua infiltrazione linfocitaria, 
sia i vasi sanguigni e linfatici: minore i l'ipertrofia del tessuto 
di sostegno e della sottomucosa; le ghiandole mucipare sono 
in parte respinte verso il peduncolo della tonsilla. 

Sintomatologia 

Si distinguono sintomi funzionali, generali e obicttivi. Sco- 
lasticamente si sogliono distinguere sintomi d’ordine mec- 
canico, infettivo, nervoso ed endocrino. 

I. Disturbi della respirazione. - La presenza delle v. a. 
nel cavo rinofaringeo costituisce un ostacolo meccanico 
per la respirazione nasale, che non può essere sostituita 
dalla respirazione boccale. Infatti con quest'ultima ven- 
gono a mancare le funzioni proprie della respirazione nasale 
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c cioè sia i meccanismi di difesa attraverso la sensibilità 
specifica olfattoria e generica trigeminale, sia la possi- 
bilità di riscaldare, inumidire c filtrare l'aria respiratoria. 
Inoltre l'aria convogliata per la bocca è volumetricamente 
minore di quella che passa per il naso. Ne consegue un'in- 
sufficiente ornatosi, che può determinare fatti tossici bui- 
bari e anche corticali, più o meno accentuati c transitori. 
Particolarmente dannosa è la presenza di v. a. nei lat- 
tanti, i quali, per ragioni anatomiche note, difficilmente 
possono respirare per la bocca, con la conseguenza che, 
oltre ad andare incontro a crisi dispnoiche, non possono 
essere normalmente nutriti. 

Nella prima e seconda infanzia i disturbi sono analoghi, 
differendo solo per l’intensità in rapporto al grado di 
ostruzione rinofaringea. Quando le v. a. sono di modico 
volume, il bambino c costretto alla respirazione boccale 
solo negli sforzi e nel decubito orizzontale e i disturbi 
alla respirazione sono meno accentuati. Inoltre, spesso, 
ad una modesta ipertrofia della tonsilla faringea si associa 
uno stato patologico delle cavità nasali (ristrettezza costi- 
tuzionale, deviazione del setto, ipertrofia turbinale vaso- 
motoria): questi soggetti devono, nel decubito orizzontale, 
respirare per la bocca a causa della congestione passiva 
dei turbinati c della stessa tonsilla faringea, oltre che per 
accumulo di secreto nel rinofaringe. Gli adenoide! perma- 
nentemente stcnotici, dormendo, russano c il loro sonno 
è agitato e interrotto da risvegli improvvisi e paurosi 
( pavor nocturnus). 

2. Disturbi della fonazione. - Poiché l’ostacolo alla per- 
vietà nasale ha sede nella porzione profonda del cavo ri no- 
faringeo. si realizza la rinolalia chiusa: i suoni hanno un 
timbro orale e le consonanti nasali non si possono pro- 
nunciare (voce morta di Mcyer). Diversa è la rinolalia 
chiusa da ostacolo in sede anteriore, in cui si realizza 
quel tipo di voce parlata dal naso o « voce di Pulcinella». 
Altri disturbi della fonazione riscontrabili negli adenoidei 
sono l’anartria letterale, la balbuzie, il sigmatismo. 

3. Disturbi auricolari. - Circa la metà degli adenoidei 
Mino otopazicnti. Ciò in quanto le masse adcnoidcc sono 
responsabili di una stenosi tubarica, che favorisce l'instau- 


rarsi di otiti catarrali acute e croniche e, in alcuni casi, 
anche di otiti medie purulente. È ovvio che gli adenoidei 
otopatici siano degli ipoacusia in vario grado. 

4. Disturbi delta circolazione e della crasi sanguigna. - 
Nei casi più gravi, a volte si può riscontrare un sovrac- 
carico del piccolo circolo con rallentamento della circo- 
lazione periferica per una diminuzione della pressione 
negativa polmonare a causa della respirazione per via 
orale. Inoltre, negli adenoidei, possono riscontrarsi mo- 
dificazioni della crasi sanguigna per la deficiente ventila- 
zione polmonare. 

5. Disturbi dello sviluppo scheletrico. - Riguardano il 
torace e la faccia. Il torace, atelettasico nella porzione in- 
feriore ed enfisematoso in quella superiore, presenta un 
appiattimento laterale (torace carenato). Tali alterazioni 
sono ovviamente proporzionali all'intensità del danno 
nasale. 

Nei trattati si descrivevano come caratteristiche clas- 
siche della facies adenoidea la bocca aperta, il naso spor- 
gente e affilato, il labbro superiore rialzato sopra i denti 
prominenti, il labbro inferiore sporgente e penduto, il 
tutto completalo da una espressione cbctoidc del viso. 
Ma oggi i caratteri della facies adenoidea si considerano 
limitati alla sciniapertura permanente della bocca e ad 
una espressione di assenza e di abulia. In passato le defor- 
mazioni scheletriche della faccia venivano spiegate ammet- 
tendo che la continua tensione dei muscoli inseriti sui 
mascellari superiori, causata dall'abbassamento passivo 
della mandibola, esercitasse su di essi una compressione 
in senso latcromediale, che, attraverso anni c in organismi 
ancora in formazione, determinerebbe un avvicinamento 
verso la linea mediana dei processi alveolari c uno sposta- 
mento obliquo e in alto delle apofìsi palatine, cosi da con- 
ferire al palato una disposizione stretta c alta designata 
con il termine di palato ogivale o ipsistafilia. Conseguente- 
mente l'osso incisivo verrebbe a procidcre in avanti con 
i denti che vi si impiantano i quali, non trovando un suffi- 
ciente campo di inserzione, crescerebbero disordinata- 
mente accavallati fra loro (atassia dentaria). Da queste al- 
terazioni del mascellare deriverebbero varianti anatomiche 



Fig. 2. Vari tipi di tonsilla faringea del neonato. A: a ventaglio; B: a circonvoluzioni; C: a pliche ricoperte di piccole sporgenze 
emisferiche. Medesima preparazione e medesimo orientamento della fig. 3. (Da Testul e Latarjct, modificata). 
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anche nell’ambito delle fosse nasali, ristrette e con un setto 
deviato. Oggi dall’osservazione che palato ogivale e v. a. 
non coesistono necessariamente, alcuni A A. hanno for- 
mulato altre ipotesi patogenetiche, dando importanza a 
malattie generali o costituzionali delle ossa (rachitismo, 
tbc, ercdolue), alla ricorrenza del tipo morfologico a faccia 
stretta (leptoprosopia), alla prevalenza dciraccrescimento 
apposizionale su quello suturale nello sviluppo del ma- 
scellare superiore, c via dicendo. Molto più verosimil- 
mente. da molli AA. viene avanzata l’ipotesi che l'ipsista- 
filia sia un fenomeno strettamente ereditario; e noi con- 
dividiamo tale opinione. 

6. Disturbi psichici. - Si attribuisce generalmente alfa, 
un particolare stato psichico (Citelli): la aprosexia, che 
consiste in difficoltà di concentrazione, abulia: si vor- 
rebbe spiegare il fenomeno con un disturbo della circo- 
lazione cerebrale causato dallo stato congestizio rinofa- 
ringeo. Tuttavia, e anche per esperienza nostra, l’adenoi- 
dectomia non migliora molto le capacità intellettive del 
soggetto. Inoltre si deve tener presente che spesso la di- 
sattenzione dell’adenoideo dipende dalla sordastria. 

7. Disturbi nervosi. - Lo stato di ipcrcapnia in cui si 
viene a trovare l’adenoideo durante il sonno e la conse- 
guente ipereccitabilità dei centri nervosi spiegano sia Penu- 
rcsi notturna che il pavor nocturnus. Il laringospasmo è del 
pari un disturbo riflesso frequente negli adenoidei, ma 
presuppone sempre una diatesi spasmofilica. La tosse, 
quasi immancabile, può essere, oltre che un fatto riflesso, 
anche un sintomo delle laringotracheobronchiti e venire 
provocata dallo stimolo esercitato dalle secrezioni, specie 
sulla regione interaritenoidea. 

8. Disturbi di origine infettiva. - Alle infiammazioni 
della tonsilla faringea possono seguire riniti acute e cro- 
niche, dacriocistili c chcratocongiuntivitì. Anche le ton- 
sille palatine come la laringe c le vie aeree superiori e in- 
feriori possono, per vicinanza, andare incontro a processi 


infiammatori acuti e cronici in seguito atPadenoidile. Per 
la continua ingestione di secreto infetto Padcnoideo può 
andare incontro a gastrili, enteriti mucomembranose; le 
appendiciti sono da considerarsi piuttosto come atTezìoni 
metatonsillari. Nelle riacutizzazioni adenoiditiche possono 
comparire anche nefriti. Da ultimo ricordiamo la non rara 
presenza di adcnopatic sottornentonierc, sottoasccllari, sot- 
toclaveari e ancora peri bronchiali, ilari, mediasiinichc : il 
preciso rilievo di queste si impone per la ricerca di un 
eventuale focolaio tubercolare. 

9. Disturbi di ordine endocrino . - Sono legati ai rap- 
porti tra tonsilla faringea c sistema ipofisario. Infatti nu- 
merosi AA., partendo dall’osservazione del tessuto ipofi- 
sario presente nella volta faringea, ne intuirono l’impor- 
tanza quale tramite fra ambito rinofaringeo c ipofisi cere- 
brale. Non raramente infatti il canale craniofaringeo 
non si oblitera completamente c con esso permangono 
residui del primitivo tessuto ipofisario, che costituisce un 
piccolo organo mediano, corrispondente alla superficie 
inferiore del basisfenoide in contatto con la tonsilla 
faringea. 

All’influenza delle v. a, sul sistema ipofisario sono 
stati attribuiti, oltre all’aprosexia, anche i casi di femmi- 
nilismo c di ipogcnitalismo femminile non di rado rilevati 
negli adenoidei. La dipendenza ipofisaria di queste turbe 
è stata avvalorata dalla loro possibile regressione dopo ade- 
noidectomia. 

Infine, recentemente si è voluta considerare la possibi- 
lità di rapporti tra v. a. cd altri sistemi endocrini, oltre 
quello ipofisario, per spiegare le note di iposurrcnalismo, 
ipertiroidismo, ipertimismo, etc., degli adenoidei. Ma, come 
afferma Caliceli, allo stato attuale delle nostre conoscenze 
non si può affermare che queste disendocrinie dipendano 
dalle v. a. o non siano piuttosto legate ad un habitus 
linfatico, di cui le v. a. stesse rappresenterebbero una delle 
manifestazioni (linfatismo regionale di Pende), 



Fig. 3. A sinistra : tonsilla faringea nel neonato (bambino di 12 giorni). 1) Parete posteriore della faringe. 2) Tonsilla faringea. 
3) Fessura mediana. 4) Recesso laringeo (futura borsa faringea). 5) Tuba uditiva. 6) Coanc. 7) Volta palatina. 8) Gengiva supe- 
riore. A destra: anello linfatico di Waldeyer. La faringe è stata incisa a livello della sua parete posteriore (schematica). 
)) Tonsilla faringea. 2) Tonsilla tubarica. 3) Fossetta dì Rosenmùller. 4) Orifizio tubarico. 5) Coana destra. 6) Setto nasale. 
7) Tonsilla palatina. 8» Tonsilla linguale. 9) Epiglottide. IO) Laringe. 11) Esofago. 12) Parete della faringe. 13) Palato molle con 
13 ) ugola. 14) Follicoli linfatici che uniscono fra di loro le varie tonsille. {Da Testai e Latarja , modificata). 
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Diagnosi 

Per formulare la diagnosi vi saranno segni di presunzione 
e segni di certezza. I primi sono rappresentati dai diversi 
disturbi già descritti che ci vengono forniti da un'accu- 
rata anamnesi. 1 segni di certezza si desumono dall'esame 
obiettivo rinofaringeo. Solo raramente con la rinoscopia 
anteriore si possono osservare le v. a. La faringoscopia 
permette invece di rilevare l'ipertrofia della tonsilla faringea 
spesso presente e il mancato accollamene del velo alla 
parete posteriore della faringe nella pronuncia della vo- 
cale « a ». La rinoscopia posteriore è il miglior mezzo 
per rilevare, oltre alla presenza, il volume c il tipo mor- 
fologico delle v. a. 

La diagnosi differenziale con le altre cause di ostruzio- 
nismo nasale non presenta difficoltà nei casi obicttivabili 
rinoscopicamente: deviazione del setto, ipertrofia dei tur- 
binati, diaframmi coanali, polipi rinofaringci, cisti del 
cavo, tumori benigni delle fosse nasali. Maggiore diffi- 
coltà nella diagnosi differenziale presentano i vari tumori: 
cordomi, tcratomi c soprattutto il sarcoma, che c appan- 
naggio della tenera età e che nel cavo, quando vi si im- 
pianta, può avere inizialmente l’aspetto di una massa vege- 
tante; tuttavia ben presto assume caratteristiche cliniche 
ed evolutive proprie. Difficile anche la diagnosi precoce 
del linfosarcoma della tonsilla faringea; ogni dubbio può 
essere chiarito solo con la biopsia. 

Decorso e prognosi 

Dopo la pubertà la tonsilla faringea, anche se ipertrofica, 
si involve spontaneamente diminuendo la stenosi nasale, 
senza però influire favorevolmente sulle altre turbe lo- 
cali c generali. Quindi la prognosi può essere favorevole 
solo quando l'ablazione delle v. a. è precoce e tempestiva. 

Terapia 

La terapia delle v. a. può essere medica, chirurgica, fi- 
sica. È consigliabile tentare sempre la terapia medica, te- 
nendo presente che le v. a. tendono al l’involuzione spon- 
tanea verso i 12-14 anni di età. Inizialmente si utilizze- 
ranno i sali d’argento (protargolo 1%), i cortisonici e, 
nei periodi di acuzie, anche gli antibiotici, tutti per in- 
stillazioni nasali. Qualche A. ha consigliato la terapia 
cortisonica per via generale, ma non sembra necessario, 
a nostro avviso, ricorrere a medicamenti cosi impegnativi. 

Quando, nonostante la terapia medica, la sintomato- 
logia resta invariata, sarà bene praticare l'intervento chi- 
rurgico, sempre in anestesia generale, per evitare traumi 
al bambino e per permettere al chirurgo un'esatta exe- 
resi c una corretta emostasi. 

A volte, dopo l'intervento, può residuare un tessuto 
linfatico ipertrofico e diffuso a tutto il cavo rinofaringeo 
che procura notevoli danni all'orecchio occludendo la 
tuba: in tali casi ottimi risultati sì ottengono con la sonda 
Crowe introdotta attraverso il naso. Nella parte distale 
tale sonda porta una piccola quantità di radium che viene 
a contatto, nel cavo faringeo, con il tessuto adenoideo. 
Comunque, per attuare la terapia fìsica, o quella chirur- 
gica, è necessario accertare che non siano in atto processi 
di riacutizzazione nel cavo rinofaringeo. 
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GIUSEPPI VIDAU E ITALO DE VINCENTTO 

ADENOMA 

F. adenome. - I. adenoma, - T. Adenoma', AJenom. - 
s. adenoma. 

Secondo i concetti classici, si definisce con questo termine 
un tipo di tumore epiteliale benigno, in cui lo sviluppo 
coordinato dcH’epitelio e del connettivo avviene in modo 
da riprodurre una struttura ghiandolare bene differen- 
ziata. Da tale definizione deriva che in realtà l'adenoma 
deve considerarsi, a rigor di logica, un neoplasma costi- 
tuito non da un solo tessuto, bensì dall'associazione di due 
tessuti, dai cui mutui rapporti nascono i vari aspetti c le 
molteplici varietà del tumore. Nell’a., tuttavia, il carattere 
prolifcrativo dominante è rappresentato da quello del- 
l'epitelio ghiandolare. Per quanto alcuni AA.. secondo 
le loro vedute paiogenetiche sulla morfogencsi della neo- 
plasia, discutano se lo sviluppo dell'epitelio preceda quello 
del connettivo ovvero concomiti con esso, è difficile con- 
cepire la possibilità evolutiva di un tumore epiteliale a ca- 
rattere differenziato senza l’esistenza di uno stroma nu- 
tritizio c di sostegno. Pertanto la denominazione di a. 
appare giustificata, mentre il termine fibroadenoma va 
limitato a quelle forme in cui lo sviluppo del connettivo 
c preponderante o esclusivo (v. sotto). L’a., quindi, è con- 
siderato un tumore secondo le dottrine classiche, tuttora 
accettate dalla maggior parte degli AA. e dottrinalmente 
codificate nei trattati recenti; tuttavia le opinioni sulla 
sua etiopatogenesi hanno subito profonde modificazioni 
concettuali in base a numerosi dati: i rilievi sullo sviluppo 
coordinato dell'epitelio c del connettivo, donde deriva 
l'indirizzo evolutivo verso differenziazioni strutturali or- 
ganoidi (cosiddetti tumori organoidi dell'antica termino- 
logia); le nozioni sempre più precise sull'accrescimento 
non necessariamente progressivo e illimitato; la frequente 
origine congenita; la familiarità c l'ereditarietà; l'even- 
tuale molteplicità; l'associazione con altri tumori o ano- 
malie tessutali hanno indotto alcuni AA. a considerare 
l'a. quale espressione del semplice sviluppo secondario di 
germi embrionari inutilizzati e di conseguenza a classifi- 
carlo tra le disontogenie. Alcuni a. intestinali sono dal 
Willis considerati amartomi, con tendenza a progredire 
fino a divenire tumori veri e propri. Altri AA. (Boyd, 
Dukes, etc.) asseriscono che alcuni a. sono soltanto espres- 
sione di iperplasia adenomatosa compensatoria; tale iper- 
plasia rappresenterebbe una risposta secondaria a stimoli 
di varia natura: infettivi, endocrini, metabolici, ischemia 
focale. 

Nei rari casi di adenomatosi endocrina multipla (a. 
poliendocrini) è stato postulato un disturbo genetico, 
trasmesso come mutazione autosomica dominante (Rob- 
bins). L’adenoma tosi, o poi iposi multipla, familiare del- 
l’intestino crasso, è un esempio di mutazione genica tra- 
smessa come tratto mcndeliano dominante, che può ori- 
ginarsi ed essere ereditato in ambedue i sessi: il fattore 
scatenante (metabolico, virale, sostanza carcinogena) è 
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Fig. i. Cistadenoma del pancreas: pareti opposte di una pic- 
cola cisti: l’epitelio trapassa dal cubico-piatto (in allo) al 
cilindrico alto e caliciformc (in basso). (Osservazione Torre). 


Fig. 2. Cistadenoma del pancreas: al margine di una cavità 
cistica l'epitelio è cilindrico, mucinoso e forma figure ghiando- 
lari c proiezioni papillari. (Osservazione Torre). 


tuttora ignoto; essa si manifesta in genere prima dei 40 
anni, occasionalmente si accompagna a lipomatosi mul- 
tipla e a cisti sebacee multiple. Poliposi familiari dell'in- 
tero intestino sono ereditarie e associate ad altri tumori 
c anomalie pigmentarie (sindromi di Gardner, di Turcot, 
di Peuiz-Jeghers). D’altronde, già da parecchi anni, viene 
spesso riportato negli animali sviluppo di a. indotto da 
una grande varietà di sostanze chimiche cancerogene (be- 
rillio. uretano, dietilnitrosamina, bcnzocolina 69, solfato 
di idrazina e numerosi altri composti). 

I caratteri macroscopici della, sono quelli di neofor- 
mazioni circoscritte non infiltranti, ben delimitate c in- 
capsulate quando si sviluppano nella compagine di vi- 
sceri parenchimatosi, peduncolate o scssili quando si ori- 
ginano da una mucosa o dalla cute (ghiandole annesse). 
L’a. ha una consistenza variabile (durofìbrosa, mollela- 
stica, molle) in rapporto alla quota e ai caratteri del con- 
nettivo. c un colorito biancastro o bianco-roseo a seconda 
dell’entità della vascolarizzazione. 

L’a. può svilupparsi in organi di tipo ghiandolare (reni, 
fegato, testicolo, ovaio, mammella) ovvero provvisti di 
ghiandole (tubo digerente, utero, vie respiratorie, cute), 
come pure in organi privi completamente di ghiandole, 
ovvero con ghiandole addirittura rudimentali. Il numero 
e le dimensioni possono essere molto vari. Per lo più 
l'a. c unico e il volume oscilla da quello di un granello di 
miglio a quello di un uovo di gallina o più. Spesso le di- 
mensioni dei singoli adenomeri sono inversamente pro- 
porzionali al loro numero. 

Hamperl ed Ackcrman classificano l’a. come segue: 
1) a. trabecolare o solido; 2) a. tubulare; 3) a. acinoso, 
alveolare o follicolare; 4) a. cistico (cistadenoma o cistoma 
ghiandolare); 5) a. papillifero; 6) fibroadenoma (un a. 
il cui stroma fibroso è neoplastico); 7) adenofibroma (un 
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fibroma che alberga epitelio ghiandolare neoplastico). 
Questi AA. aggiungono inoltre la definizione del polipo: 
« termine macroscopico, descrittivo di una proliferazione 
di una superficie mucosa (non della pelle) istologicamente 
definibile come: 1) polipo adenomatoso o ghiandolare; 
2) polipo papillifero o papillomu ». 

Nella descrizione istologica tratteremo separatamente i 
caratteri dell’epitelio c quelli dello stroma connettivale. 

L’epitelio, pur raggiungendo gradi avanzati di differen- 
ziazione, appare tuttavia spesso atipico nella configura- 
zione strutturale e pertanto ha, di solito, la tendenza a ri- 
produrre imperfettamente i caratteri dell’organo da cui 
deriva, ovvero presenta aspetti che con questo non hanno 
alcuna analogia. Così non si riconosce un piano struttu- 
rale in cui siano complessivamente differenziati i singoli 
componenti morfologici di una determinata ghiandola 
(acini, tubuli escretori), ma solo uno dei componenti me- 
desimi. Gli acini, come pure i tubuli, sono irregolari, 
dilatati, allungati, serpeggianti, talora ramificati. 

A seconda dei componenti dominanti si sogliono di- 
stinguere: a. trabecolari o solidi (fegato, surreni), a. tabu- 
lari (intestino, utero, mammella, rene, ovaio), a. alveo- 
lari (mammella, ghiandole sebacee), a. follicolari (tiroide, 
ovaio). 

L'epitelio di rivestimento è di solito monostratifìcato; 
più raramente si dispone in più strati. Gli elementi ripe- 
tono morfologia diversa (cubica, cilindrica, appiattita, irre- 
golare) a seconda dell’organo da cui la neoformazione 
deriva, delle condizioni particolari di accrescimento (rap- 
porti tra epitelio e stroma), e a seconda della più o meno 
abbondante quantità di secreto contenuto entro il lume 
dei tubuli c degli acini. Carattere di grande importanza, sul 
quale richiama particolarmente l'attenzione M. Borst, è 
la presenza di una membrana propria di sostegno dell’epi- 
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Fig. 3. A. papillifcro delle ghiandole sudoripare: sono bene 
evidenti i sottili tralci fibrosi ricoperti da epitelio cilindrico 
mono- c plunstratificato, che forma proiezioni papilliferc. ( Os- 
servazione Torre). 


tclio. Raramente questa manca, sebbene possa talora essere 
imperfettamente o incompletamente sviluppata. Di solito, 
nel lume degli acini e dei tubuli si raccoglie più o meno 
abbondante quantità di secreto derivato dall'attività del- 
l'epitelio di rivestimento. 1 caratteri di tale secrezione 
- identificabili attraverso opportune ricerche istochimiche - 
possono ripetere esattamente quelli dell'organo da cui 
origina il tumore: colloide, in a. della tiroide; muco, in 
a. del tubo digerente; bile, in a. del fegato. A volte invece 
il secreto può essere indipendente dall'organo da cui si 
origina il neoplasma: colloide, in a. della mammella; 
pseudomucina e colloide in a. dell’ovaio. In altri casi 
l'intensità cospicua assunta dalla secrezione si accom- 
pagna a note degenerative dell'epitelio c soprattutto a dila- 
tazione marcata dei tubuli o degli acini, indipendente 
qucst'ultima dalla capacità di sviluppo propria degli stessi 
elementi neoplastici (a. cistico o cistadcnoma). 

Lo stroma degli a. può essere suddiviso, a seconda delle 
sue attribuzioni c del suo significato, in: a) tessuto con- 
nettivale strettamente correlato alla proliferazione epite- 
liale; b ) tessuto connettivo di riempimento che colma gli 
spazi tra i singoli complessi ghiandolari c che funge da 
capsula. Dai mutui rapporti di sviluppo tra epitelio e stro- 
ma si originano particolari configurazioni strutturali che 
contrassegnano le denominazioni: a) a. o fibradenoma pe- 
ricanalieolare : il connettivo circonda gli acini epiteliali 
ghiandolari senza compcnctrarli; b) a. i/ttracanalicolare: il 
connettivo si spinge entro i tubuli ghiandolari in forma di 
masse rotondeggianti, restringendone e deformandone il 
lume; c) a. cistico papillifero: nelle cavità cistiche pene- 
trano propaggini papillari. Lo stroma è di solito rappre- 
sentato da tessuto connettivo fibrillare, talora da connettivo 
mixomatoso (mixadenoma)', non è rara la degenerazione 
del connettivo stromalc con i caratteri tipici della trasfor- 
mazione mucoide. ialina, o della infiltrazione grassa (v. 
CELLULARE PATOLOGIA). 

Nella sua organizzazione altamente differenziata l'a. 
risulta sempre dotato di rete vascolare sufficiente al proprio 
trofismo, per cui. in linea di massima, non va incontro a 
fenomeni necrotici. In qualche caso la vascolarizzazione 
del tumore può assumere note particolarmente accentuate 
(a. re/eanget fasico). 

Clinicamente gli a. sono neoformazioni contrassegnate 
da sviluppo lento c da capacità di accrescimento più o 
meno limitata. La loro influenza sull'organismo si fa 
risentire o attraverso azioni d'ordine meccanico (con 
atrofia dei tessuti adiacenti o spostamento di organi per 
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Fig. 4. A. insulare del pancreas: nel contesto di tessuto pan- 
creatico esocrino normale c presente una formazione incapsu- 
lala contenente cordoni cellulari che mimano la struttura nor- 
male dell'isola di Langhcrans. ( Osservazione Torre). 


pressione), ovvero attraverso condizioni di abnorme atti- 
vità secretiva, come suole verificarsi negli a. di ghiandole 
a secrezione interna. Gli a. non mctastatizzano. Il concetto 
di a. maligno o di a. metastutizzante, inteso a definire una 
varietà particolare di queste neoformazioni, in cui ad una 
apparente benignità istologica corrisponde invece la ten- 
denza al comportamento biologico maligno con diffusione 
e riproduzione a distanza, non è ammesso dagli AA. più 
accreditati nel campo dell’oncologia (Borst, Ewing, etc.). 
Solo una ricerca accurata c sistematica su un numero suffi- 
cientemente grande di sezioni può permettere di cogliere 
atteggiamenti di malignità istologica (forma atipica di 
determinate cellule, disposizione atipica di gruppi cellu- 
lari, abbondanza di mitosi, disposizione dell'epitelio in 
più strati), talora molto limitati, che spesso possono sfug- 
gire ad un esame sommario su un numero esiguo di pre- 
parati. Tale ricerca, se non è per se stessa estensibile a 
tutti i casi, specie quando viene perseguila a scopo dia- 
gnostico (biopsia), si impone almeno per quegli organi 
per i quali è segnalata l'eventualità di adenocarcinomi con 
note appena accennate ovvero molto circoscritte di mali- 
gnità istologica (tiroide). 

Gli a. sono di solito contrassegnati da più o meno 
spiccata attività funzionale. Se limitato valore clinico può 
presentare la funzione secretoria dei tumori derivanti o 



Fig. 5. A. fetale o microfollicolarc della tiroide: nel contesto 
di tessuto tiroideo normale c presente la formazione incapsulala 
costituita da minuti follicoli, la grande maggioranza dei quali 
ha un lume minuscolo o assente; vi c una zona di emorragia. 
( Osservazione Torre). 
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sviluppanti in ghiandole esocrine, molta importanza pos- 
sono presentare gli a. funzionanti ad attività endocrina 
per le loro ripercussioni sull'economia generale dcll'orga- 
nismo. Valgano ad es. il caso degli a. della tiroide con 
sindrome basedowiana, quelli della corteccia surrenale 
accompagnanti ad irsutismo, sviluppo sessuale precoce, 
sindrome ipertensiva, modificazioni del ricambio glicidico 
(sindromi adrcnogcnitali, di Cushing. di Conni, c il caso 
degli a. ipofisari caratterizzati da gigantismo, acromegalia 
(a. eosinofilo). Di notevole interesse sono anche le sindromi 
ipoglicemiche che accompagnano gli a. delle insule di 
Langerhans {insalami benigni) e la malattia di Reckling- 
hauscn determinata da a. delle paratiroidi. È discusso se 
l’increto risulti abnorme in senso puramente quantita- 
tivo, ovvero anche in senso qualitativo. 

Va tenuto presente che esistono a. derivanti da ghian- 
dole endocrine i quali, pur nella loro struttura differen- 
ziata c nella loro benignità biologica, ripetono caratteri 
e aspetti strutturali che corrispondono a quelli presentati 
dalla ghiandola durante le fasi precoci dello sviluppo {a. di 
tipo embrionale della tiroide e dell' ipofisi). Per la loro scarsa 
attività incretoria, associata alla progressiva atrofìa del 
parenchima sano funzionante, questi tumori si accompa- 
gnano di solito a note di ipofunzionc endocrina. 

Gli a. determinano c a loro volta sono soggetti a compli- 
canze e a sequele. In primo luogo va considerata l'azione 
compressiva sull’organo da cui derivano e sulle formazioni 
viciniori. Importante c anche l'eventuale stenosi c oblitera- 
zione del lume di organi cavi con disturbi talora imponenti 
di canalizzazione. Gli a. peduncolati endocavitari possono 
andare incontro a disturbi trofici più o meno accentuati, 
sia acuti che cronici, con necrosi, emorragie, eventuale 
distacco. Tutti gli a. possono essere soggetti a flogosi 
acute e croniche, aspeci fiche e specifiche. Infine va tenuto 
presente che frequentemente ne è stata constatata la tra- 
sformazione maligna (adcnocarcinomi). A questo propo- 
sito giova ricordare come alcune forme proliferale di 
tipo adenomatoso (adenomatosi poliposa del colon) ven- 
gano considerate vere c proprie lesioni prccanccrose. 

Per una trattazione più estesa dei singoli tipi di a. relativi 
ai vari organi si rinvia alle voci corrispondenti a questi 
ultimi. 
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ton* ANTONIO ASCINZI E CARMELA TORRE 

ADENOMATOSI POLMONARE: v. polmone, tumori. 
ADENOMERO 

[composto modernamente del gr. adeno-, cfr. aden * ghian- 
dola ' e di - mero che è dal gr. -merès, cfr. mèros 4 parte ’J. 
- F. adénomère. - I. ade nomere. - t. Adenomer. - s. ade- 
no mera. 

È l'unità sovracellulare elementare di una ghiandola eso- 
crina. £ costituito da un piccolo gruppo di cellule sccer- 
ncnti che presenta al centro una cavità nella quale si rac- 
coglie il secreto c che si continua con il lume del dotto 
escretore. L’adcnomcro, detto anche unità scccrncnte, si 
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distingue, a seconda della forma, in tre tipi principali: 
tubulo, alveolo e acino. A. di tipo intermedio sono quelli 
tubuloacinosi e quelli tubuloalveolari. 

V. EPITELIALE TESSUTO. 

RED. 

ADENOMIOSI: v. endometriosì. 

ADENOMI SEBACEI 

F. adènomes sebacei. - I. adeno trutta sebacea. - T. Talg- 
driisenadenom. - S. adenomas sebaceos. 

Oltre al vero adenoma sebaceo, prendono questa defini- 
zione l'a. s. senile, costituito essenzialmente da una sem- 
plice iperplasia delle ghiandole sebacee, e l'a. s. simmetrico 
di Pringlc, che fa parte della malattia di Pringle-Bour- 

nevillc (V. PRINGLE-BOURNF. VILLE, MALATTIA DI) che è in 

realtà un nevo libroangettasico con iperplasia dei follicoli 
piliferi e talora anche delle ghiandole sebacee. L’a. s. 
di Baltzcr e Méntftrier, meglio definito tricoepitelioma, 
è attualmente compreso nel gruppo dei tumori benigni 
di origine pilare. 

Adenoma sebaceo vero 

(Sin.: adenoma sebaceo circoscritto di Audry; nevo se- 
baceo di Jadassohn). 

Definizione. - Fa parte dei tumori epiteliali benigni nc- 
voidi, o amartoni, con differenziazione verso le ghiandole 
sebacee. È composto da cellule sebacee incompletamente 
differenziate in diversi gradi di maturazione. 

Sintomatologia. - L’a. s. circoscritto, piuttosto raro, è 
riscontrabile in ambedue i sessi, prevalentemente nell'età 
avanzata. Esso si presenta come una neoformazione roton- 
deggiante in genere solitaria, rilevata, sessilc o pedunco- 
lata, le cui dimensioni non superano di regola I cm di 
diametro. La superficie c liscia o più raramente verrucoidc. 
il colorito di solito roseo, talora giallastro. 

Sedi elettive sono il viso c il cuoio capelluto; a volte sono 
colpite le palpebre. 



Fig. I. A. s. di Pringlc .(Osservazione Nazzaro). 


Istopatologia. - Istologicamente l'aspetto è quello di un tu- 
more plurilobulato, situato negli strati superiori del derma. 
I lobuli, i cui contorni sono piuttosto irregolari, appaiono 
costituiti da piccole cellule sebacee immature, non diffe- 
renziate. da cellule transizionali c da cellule più grandi 
contenenti nel citoplasma lobuli di grasso. La propor- 
zione tra i tre tipi di cellule può variare notevolmente tra 
una zona c l'altra del tumore. Le formazioni lobulari sono 
spesso centrate da spazi cistici determinati dal disfaci- 
mento delle cellule sebacee mature. 
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Diagnosi. - La diagnosi differenziale da altri tumori 
epiteliali (specie dall'epitelioma basocellulare con diffe- 
renziazione sebacea) può essere molto diffìcile e talora im- 
possibile. 

Terapia. - Il trattamento di elezione è l'escissione chi- 
rurgica. Se non è rimosso completamente, l'a. s. circo- 
scritto può recidivare. 

Adenoma sebaceo senile 

(Sin.: ncvo sebaceo senile di Hirschfeld). 

Sintomatologia. - L'a. s. senile, a differenza del vero a. s., 
è molto frequente c compare in soggetti di età avanzata, 
preferibilmente di sesso maschile. Al volto, specie alla 
fronte c alle guance, si osservano, isolate o multiple, pic- 
cole rilevatez/e papulose di colorito roseo-giallastro, di 
diametro variabile da 1 a 5 mm, centrate da una lieve 
depressione. 

Istopatologia. - L’a. s. senile è costituito da una semplice 
iperplasia delle ghiandole sebacee. Istologicamente si os- 
servano ghiandole sebacee mature localizzate nel derma 
superficiale, sede non usuale di tali formazioni ghiandolari. 

Terapia. - La terapia, necessaria solo a fini estetici, 
viene praticata mediante asportazione con elettrocoagu- 
lazione. PAOLO NAZZARO E SILVIO MAZZOLA 

ADENOMI SUDORIPARI: v. sudoripare ghiandole. 

ADENOSINA 

F. adenosine. - t. adenosine. - T, Adenosin. - S. adenosina. 

L'adcnosina è un nucleoside costituito da ribaso e adenina; 
è un N-glicoside e precisamente 9-^-D-ribofuranosiladc- 
nina. Nel caso in cui il riboso sia sostituito dal deossiri- 
boso si ha il nucleoside deossi adenosina. 


NH, 



L’N-ribosi [derivato si ottiene per idrolisi del corrispondente 
nucleotide, l'ac. adenilico (v. adenilico acido), uno dei 
costituenti dell'ac. ribonucleico (v. nucleici acidi) c di 
coenzimi (v.). L’N-deossiribosil derivato si ottiene invece 
dail’ac. deossiadenilico, che entra nella costituzione detrae, 
deossiribonucleico. Nei Mammiferi c negli Uccelli l’a. 
è trasformata in ipoxantina, attraverso una reazione che 
avviene in due tappe (v. purine) e che possiamo schematiz- 
zare e riassumere come segue: 


NH, O 



rifcou» 

aécnmwa i {mi \ in lina 
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L'importanza biologica dcll'a. va ricollegata ai suoi deri- 
vati con l'ac. fosforico, fra cui ricordiamo: l’adcnosin- 
fosfato (v. adenilico acido), l'adcnosina-3',5'- fosfato 
(v. adenilico ciclico acido), l'adcnosindifosfato (v. 
coenzimi), l'adenosintri fosfato (v. adenosintri fosforico 
acido). 
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GIORGIO TECCE 

ADENOSINTRIFOSFORICO ACIDO 

F. acide adénosin-triphosphorique. - 1. adenosine triphos- 
phate acid. - T. Adenosintriphosphor sàure. - s. àcido 
adenosintrifosfòrico . 

Ac. adcnosin-5'-trifosforico (ATP = ^denosin-rri-Phos- 
phate), originariamente chiamato adenilpirofosfato; 
CioHuNjOuP,; l'acido libero è isolato per trattamento 
del sale di bario con ac. solforico ed estrazione con ace- 
tone; [<x)“ = — 26,7*; a M (assorbimento molare) = 
= 15,4 x IO 3 a 259 m^ c pH 7,0; solubile in acqua. 

Contenuto nel muscolo scheletrico di mammifero in 
quantità di 350-400 mg/100 g, è stato isolato per la 
prima volta da estratti di muscolo di coniglio da Loh- 
mann e da Fiske e Subarow nel 1929, poi caratterizzato 
chimicamente dallo stesso Lohmann. F. un nucleotide con- 
tenente 3 radicali fosfato nel quale la base purinica è l'ade- 
nina e lo zucchero è il {1-D-ribofuranoso. Per idrolisi con 
alcali diluiti dà adcnosin-5 '-fosfato e pirofosfato; per idro- 
lisi acida libera due dei tre fosfati come fosfato inorga- 
nico, adenina c riboso-5-fosfato; con ac. nitroso si dea- 
mina ad inosin-5'-trifosfato; nella reazione con ac. bo- 
rico i due ossidrili del riboso in posizione 2' e 3' risultano 
di configurazione ró; alla titolazione, i residui fosforici 
presentano 3 costanti di dissociazione primaria c I se- 
condaria. Airadcnosin-5'-trifosfato, in forma di sale so- 
dico, è stata pertanto attribuita la formula di struttura: 



Recentemente ne è stata definita, mediante l'analisi con 
i raggi X, la struttura tridimensionale. Rispetto al piano 
contenente l'anello purinico, la catena fosforica è disposta 
in modo ortogonale e avvolta a spirale, orientata verso 
Tadenina (fig. 1). 

Biologicamente l'ATP ha un ruolo di importanza fon- 
damentale quale fonte di energia per l’espletamento di 
quel lavoro chimico, meccanico, elettrico, termico e osmo- 
tico che è essenziale ad ogni manifestazione di vita. 
L'ATP contiene due legami ad alto contenuto energetico 
e quindi fortemente reattivi. Nella decomposizione enzi- 
matica o chimica, uno di questi legami si spezza con for- 
mazione di adenosindi fosfato (ADP) e fosfato inorganico. 
La reazione è esotermica e produce ca. 10.000 cal 
(—A//) per ciascuna grammomolecola di fosfato liberato. 
La variazione di energia libera ( — A F), cioè la quantità 
di energia che diviene disponibile per l'esecuzione di lavoro 
utile, non eguaglia la variazione termica totale, ma corri- 
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sponde a ca. 8000 cal per grammomolecola. La rot- 
tura del secondo legame ad alta energia produce in modo 
analogo ulteriori 8000 cal, mentre nella scissione del 
terzo residuo fosfato la variazione dell'energia libera é 
dell’ordine di sole 2000-3000 cal per grammomolecola 
di fosfato liberato. 

Il particolare significato dell’ATP è nel fatto che i suoi 
radicali fosfato terminali possono essere trasferiti ad altri 
composti, in presenza di appropriati catalizzatori o enzimi, 
insieme con una parte più o meno grande dell'energia 
associata al legame. A seconda de) tipo di legame interes- 
salo, la reazione risulta in: 

a) trasferimento del gruppo fosfato con liberazione di 
ADP; 

b) trasferimento del gruppo pirofosfato con liberazione 
di adenosinmonofosfato (AMP); 

c) trasferimento del gruppo adenosinmonofosfato con 
liberazione di pirofosfato; 

d) trasferimento del gruppo adenosilieo con liberazione 
di orto- e pirofosfato. 

La natura fortemente escrgonica della reazione a) spiega 
l’alto potenziale di trasferimento del gruppo fosfato. L’ATP 
può trasferire fosfato ad ossidrili alcolici, a gruppi aci- 
lici, a radicali amidici. Tutte queste reazioni di trasferi- 
mento sono catalizzate da enzimi specifici usualmente chia- 
mati « chinasi ». Così, ad cs., in presenza di una fosfo- 
chinasi specifica del tessuto muscolare, l’ATP reagisce con 
la creatina per formare ADP e crea t infosfato, altro com- 
posto in cui è presente un legame ricco di energia. In 
questa reazione, l'energia libera associata al legame ricco 
di energia è trasferita quantitativamente da una molecola 
all'altra, cosi che le reazioni diretta e inversa sono termo- 
dinamicamente equivalenti e il processo è reversibile. Nella 
contrazione muscolare, l'energia immediata per l'esecu- 
zione di lavoro è fornita dall’ATP e il creatinfosfato, in 
equilibrio con l'ATP, costituisce l'energia di riserva, di- 
sponibile per l'eventuale rigenerazione dell* ATP. 

In una reazione analoga, che rappresenta un momento 
chiave nel metabolismo dei carboidrati, l’ATP reagisce con 
il glieoso, in presenza di esochinasi, e forma glicoso-6-fo- 
sfato, impegnando nella reazione solo una parte della 
sua energia totale. La formazione del nuovo estere ri- 
chiede 3000 cal per grammomolecola, e le rimanenti ca- 
lorie sono cedute in forma di calore. In conseguenza, la 
reazione, benché teoricamente reversibile, virtualmente, 
nelle condizioni biologiche, è irreversibile in quanto il 
processo inverso richiede l'apporto di una quantità di 
calore che la cellula vivente non è in grado di fornire se 
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non in modo indiretto. II glicoso-6-fosfato può successiva- 
mente o essere catabolizzato ad ac. piruvico (v. piru- 
vico acido) o, sotto l'influenza di una fosfoglicomutasi, 
può isomerizzarsi reversibilmente a glieoso- 1 -fosfato c 
quindi poli meri zzarsi a glicogeno (v.). In tale polimeriz- 
zazione il sistema acquista energia per reazione non con 
l’ATP ma con una sostanza affine, l’UTP (uridintrifo- 
sfato): 

x-glicoso-I -fosfato + UTP — UDPG (uridindifosfoglicoso) 4- 
pirofosfalo 

I radicali glieoso legati al nuovo composto entrano poi 
nella catena già parzialmente formata di glicogeno e danno 
luogo al polimero. In questo caso quindi l'energia è 
tratta da una fonte diversa dall’ATP, che però finisce per 
essere sempre il donatore primo inquanto l’UDP(uridin- 
difosfato), che entra nella reazione di cui sopra, è ricon- 
vertito in UTP a spese dell’ATP: 

UDP -r ATP - UTP + ADP 

Altre sostanze capaci di fornire energia per i processi 
anabolici cndcrgonici si rifanno all'ATP quale fonte di 
energia. Così lo stesso legame ricco di energia che rimane 
ncll'ADP non può essere utilizzato direttamente, ma solo 
dopo reazione con una seconda molecola di ADP, in un 
processo che catalizzato dall'enzima miochinasi porta 
nuovamente alla formazione di ATP: 

2 ADP ATP 4 AMP 

Anche in questo caso l'energia è trasferita integral- 
mente da una molecola all'altra c il processo è reversibile. 

La reazione b), comportante un trasferimento di piro- 
fosfato, c relativamente poco frequente. Come esempio, 
basterà citare la conversione del riboso-5-fosfato in 5-fosfo- 
riboso-1 -pirofosfato nella biosintesi dei nucleotidi uridinici. 

Comune invece c la reazione c), o il trasferimento di 
adenosinmonofosfato ad un accettore con eliminazione di 
pirofosfato. Per tale trasferimento si genera di solito un 
composto attivato che dà inizio ad una serie di reazioni 
altrimenti termodinamicamente improbabili. Così, ad es., 
nella lipogcnesi si ha la formazione di un carbossile attivo 
intermedio, ATP-dipendente, cui l’organismo ricorre poiché 
non può invertire, nemmeno in eccesso di ATP, le rea- 
zioni ossidative della demolizione degli acidi grassi, benché 
teoricamente queste siano reversibili. Analogamente, le 
proteine non possono essere formate dagli aminoacidi (v.) 
per una reazione inversa alla proteolisi, poiché l’equilibrio 
di questo processo è tutto spostato dal lato dell'idrolisi. 
I pepi idi si decompongono con relativa facilità in ami- 
noacidi, ma gli aminoacidi devono essere dapprima atti- 
vati a spese dcll'ATP che, per eliminazione di pirofosfato, 
produce un'anidride mista carbossilica-fosforica con il 
gruppo acido dell’aminoacido secondo lo schema: 

O 

enzima 

R-CH-COOH 4- ATP R-CH-C-O-P-riboso-adenina 4- 

| 4- pirofosfato 

NH, NHj 

Successivamente, il gruppo aminoacilico è trasferito 
ad una molecola di RNA solubile ove forma, con l'ossi- 
drile T o 3' del residuo adenosilieo terminale, un estere 
dotato di energia di trasferimento sufficientemente elevata 
da consentire la formazione del legame pcptidico. Altro 
esempio di reazione con eliminazione di pirofosfato è 
la formazione di AMP ciclico (v. adenilico ciclico 
acido), o adenosin-S'.S'-monofosfato, che deriva dal- 
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l'ATP per trasferimento intramolecolare sul gruppo ossi- 
drilico 3'. 

La reazione menzionata in d) con trasferimento del re- 
siduo adenosilieo interviene nella formazione dei « gruppi 
metilici attivi ». 

Dato il grande numero di reazioni a cui l'ATP parte- 
cipa in modo determinante, è sembrato interessante cal- 
colare approssimativamente la quantità di esso prodotta 
(e quindi necessariamente demolita) da un organismo vi- 
vente. Si è cosi trovato che un uomo ne produce in media 
nelle 24 h ben 70 kg. Tuttavia i tessuti, anche in condizioni 
di non attività, ne contengono una quantità relativamente 
modesta, continuamente consumata e ricostituita tramite 
i diversi meccanismi di sintesi del l'ATP. tra i quali partico- 
larmente rilevanti la fosforilazione ossidativa (v.) nella ca- 
tena respiratoria e. nel regno vegetale, la fotosintesi. Nella 
successione di sistemi di ossidoriduzione che, in sequenza 
integrata, operano nei mitocondri cellulari il trasferi- 
mento di elettroni dal substrato all'ossigeno molecolare 
con formazione di acqua, l'energia di ossidazione in cia- 
scun passaggio è immagazzinata e conservata in forma di 
ATP, secondo un processo chiamato fosforilazione ossi- 
dativa. In tal modo, per ogni molecola di coenzima ossi- 
dato da mezza molecola di ossigeno, con messa in libertà 
di 52.000 cal, si formano 3 molecole di ATP da ADP 
e fosfato inorganico. In particolare si sintetizza 1 mole- 
cola di ATP nel sistema nicotinamide-adeninnucleotide- 
flavoprotcina, 1 molecola nel sistema citocromo b - cito- 
cromo e e 1 molecola nel sistema citocromo a - ossi- 
geno. Alcune sostanze, come ad cs. il dinitrofenolo, ini- 
biscono la formazione di ATP senza interrompere il tra- 
sporto di elettroni, secondo un processo comunemente 
noto come « disaccoppiamento della fosforilazione ossi- 
dativa ». 

Analoga alla fosforilazione nella catena respiratoria e 
la fosforilazione fotosintetica nella quale i sistemi enzima- 
tici dei cloroplasti consentono che un processo cscrgonico 
(il trasporto di elettroni eccitati in un sistema di cataliz- 
zatori reeiox) si accoppi col processo fortemente cndcr- 
gonico di formazione di ATP da ADP e fosfato inor- 
ganico. 

Generazione di legami ricchi di energia si ha in complesso 
nella maggior parte delle reazioni cataboliche quali, ad 
es., la fermentazione alcolica del glicoso ad opera del 
lievito e l’attività muscolare in condizioni di anaerobiosi. 
Nella fermentazione si formano 2 molecole di ATP per 
ogni mole di glieoso fermentato, ma se la demolizione di 
questo è spinta fino a formazione di anidride carbonica 
e acqua, la produzione di ATP diviene ca. 20 volte mag- 
giore. Nei processi di ossidazione degli alimenti nell'orga- 
nismo umano più della metà dell’energia liberata è con- 
vertita in energia libera di ATP. Si può quindi asserire, 
alla luce delle conoscenze attuali, che i processi unabolici 
procedono, direttamente o indirettamente, a spese dcl- 
l’ATP, mentre le reazioni cataboliche sono dirette essen- 
zialmente alla formazione di questo composto di interesse 
biologico straordinario. 

V. bioenergetica; enzimi; coenzimi; fosforilazione; 

FOSFORILAZIONE OSSIDAT1VA. 
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Cenni storici e generalità 

Due gruppi di ricercatori americani scoprirono indipen- 
dentemente, negli anni 1953 e 1954, nuovi virus ora noti 
come adertovi rux. 

Row e, Hucbncr, Gilmore, Parrotl e Ward (1953), col- 
tivando in vitro frammenti di adenoidi e tonsille umane, 
osservarono l’occasionale alterazione e successiva distru- 
zione delle cellule epiteliali riprodottesi e la contemporanea 
comparsa, nei liquidi nutritivi di tali colture, di agenti 
trasmissibili con caratteri di virus, che essi denominarono 
« agenti AD » ( adenoid degenerative agenti). 

Hilteman e Werner (1954), d’altro canto, inoculando 
colture in vitro di cellule tumorali umane (cellule HeLa) 
con liquidi di gargarizzato di militari affetti da « malattia 
respiratoria acuta », isolarono un virus apparentemente 
nuovo, che chiamarono « agente RI » ( respiratory iltncss). 
Questo virus venne subito confermato come agente elio- 
logico della « malattia respiratoria acuta » anche nella po- 
polazione civile (Ginsberg, Badger, Dingle, Jordan jr. e 
Katz, 1955), e designato come «virus ARD» ( acute re - 
spiratory disease). 

Nel frattempo Hucbncr, Rowc, Ward, Parrott e Bell 
(1954) avevano isolato olire 100 ceppi di virus con carat- 
teri simili a quelli dei suddetti e li avevano suddivisi in 
6 tipi sierologici, dettando anche le prime norme per la 
classificazione. Essi proposero inoltre la nuova denomina- 
zione di « virus APC » ( adenoidal-pharyngeal-conjunctival 
vintici), desunta dalle principali localizzazioni nell'orga- 
nismo umano. 

Numerosi contributi confermarono ed estesero in breve 
tempo le nozioni acquisite sulla biologia e sul ruolo pato- 
geno di questi nuovi virus e, date la loro importanza come 
agenti di malattie dell’uomo e l'innegabile confusione 
derivante dalle differenti denominazioni (AD; RI; ARD; 
APC). alcuni studiosi americani, con a capo Enders, pro- 
posero di riunirli in un gruppo principale di virus al quale 
fu imposto il nome di a., termine che è stato universal- 
mente accettato (Enders, Bell, Dingle. Francis jr., Hillc- 
man, Huebner e Payne, 1956) e che sottolinea la cletti- 
vità della loro localizzazione nei tessuti linfatici. 

Il progredire delle conoscenze ha reso sempre più appas- 
sionante l’interesse per lo studio degli a.; il loro virione 
ha fornito il modello più studiato, tra i virus animali, per 
chiarire i dettagli della struttura e per stabilire correla- 
zioni tra componenti strutturali e funzione svolta; la di- 
mostrata oncogenicità, in particolari condizioni sperimen- 
tali, di alcuni sicrotipi umani ha stimolato l'interesse 
verso la più ampia problematica del possibile ruolo on- 
cogeno di comuni virus dell’uomo ad ampia circolazione 
nelle popolazioni. 

Il gruppo degli a. è biologicamente eterogeneo; com- 
prende complessivamente ca. 60 sierotipi di cui 31 umani. 
17 scimmieschi, 3 bovini, 2 canini. 2 aviari, I murino e 
1 porcino. 
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Fig. 1. A. SV 39 (tipo di a. isolato dalla scimmia) fissato in 
ac. osmico, trattato con acetato di uranilc, sospeso in acqua, 
deposto sul film di supporto ed essiccato. Il virus presenta 
un nucleo intemo che. in base al sistema di colorazione usato, 
deve ritenersi costituito in buona parte da ac. nucleico. Il 
nucleo si presenta di forma esagonale, quale proiezione di una 
struttura poliedrica. Il rivestimento esterno appare granulare. 
Ingrandimento 350.000 x. (i Osservazione Archetti, Bocciargli e 
Toschi). 


Gli a. sono patogeni per l’uomo e per gli animali; Io 
spettro d’ospite è notevolmente spccicspccifico e solo di rado 
i singoli sierotipi infettano altri ospiti oltre quello naturale. 

Le localizzazioni prevalenti di a. sono a carico degli 
apparati respiratorio, oculare c digerente. Un’importante 
caratteristica delle infezioni da a. è la lunga persistenza del 
virus *n organi linfatici in assenza di manifestazioni cliniche. 

La patogenicità degli a. per l’uomo, oltre che dai ri- 
lievi virologici, clinici ed epidemiologici, è anche inequi- 


vocabilmente documentata dalle infezioni sperimentali in 
volontari umani e dall'efficacia preventiva dimostrata da 
vaccini allestiti con i sierotipi 3, 4 e 7. 

Gli a. possono determinare nell’uomo malattie e sin- 
dromi in forma sporadica o epidemica; gli episodi epide- 
mici sono generalmente circoscritti a piccole comunità 
e solo di rado acquistano carattere più largamente diffu- 
sivo. Si verificano in genere sporadicamente la malattia 
respiratoria minore, la faringite c la congiuntivite follico- 
lare; ricorrono invece di solito epidemicamente la febbre 
faringocongiuntivale, la malattia respiratoria acuta dei 
militari e la cheratocongiuntivite. 

Ciascuna di queste condizioni morbose può essere so- 
stenuta da più di un sierotipo; si ritrovano abitualmente 
uno o pochi tipi prevalenti c altri che ricorrono meno 
frequentemente o occasionalmente: 

a) la malattia respiratoria minore, che colpisce prevalen- 
temente bambini e ragazzi, è sostenuta dai tipi 1 e 2, 
meno comunemente dai tipi 5 e 6 e occasionalmente dai 
tipi 3, 7, 14; 

b) la faringite, che colpisce prevalentemente ragazzi e 
adulti, è sostenuta dal tipo 3, meno comunemente dal 
tipo 7 e occasionalmente dai tipi 1, 2, 9, 15; 

c) la congiuntivite follicolare, che colpisce prevalente- 
mente ragazzi c adulti, è provocata dal tipo 3, meno co- 
munemente dal tipo 7 e occasionalmente dai tipi 1, 2, 4, 
5, 6, 9. 10, 11, 15, 16. 17, 20; 

d) la febbre faringocongiuntivale, prevalente nei ragazzi e 
negli adulti, è sostenuta dal tipo 3, meno comunemente 
dal tipo 7 c occasionalmente dai tipi 1, 2, 4, 5, 6, 9, 
14, 21; 

e) la malattia respiratoria acuta, che colpisce le re- 
clute, è sostenuta dai tipi 4 e 7 e occasionalmente dai 
tipi 3, 14, 21; 



Fig. 2. Insieme di esoni (amigene solubile) di a. SV 39. Colorazione con contrasto negativo con ac. fosfotungstico. 190.000 x. 
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Fig. 3. Particelle di a. SV 39. Sono ben visibili i capsomeri. 
Colorazione con contrasto negativo con ac. fosfotungstico. 
190.000 x. 



Fig. 4. Particella isolata di a. SV si scorge la disposizione 
regolare dei capsotncrì in una faccia dell'icosaedro. Colorazione 
con contrasto negativo con ac. fosfotungstico. 160.000 x. 


f) la cheratocongiuntivite, che colpisce gli adulti, specie 
i lavoratori delle industrie pesanti, è sostenuta dal tipo 8 
c occasionalmente dai tipi 3, 7, 9. 

Infine, come complicazione delle suddette sindromi, più 
frequentemente della faringite si può verificare una pol- 
monite , particolarmente grave e talora letale nei bambini 
sotto i 3 anni; responsabili più comuni sono i tipi 3 o 7. 
Altra complicazione della faringite è Votile media ; essa 
viene considerata una propagazione dell’infezione faringea, 
sebbene non siano stati segnalati isolamenti di virus dal- 
l’orecchio medio. 

Definizione 

L’appartenenza al gruppo a. viene stabilita in base alle 
seguenti proprietà : a) vinone icosacdrico, nudo, con sim- 
metria cubica, diametro 60-90 mix; b) capsidc contenente 
252 capsomeri; c ) presenza nel virione di DNA bicate- 
nario con peso molecolare di 20-25 x 10* dalton; d) re- 
sistenza al trattamento con solventi di lipidi; e) molti- 
plicazione e montaggio dei vinoni nel nucleo della cel- 
lula; f) presenza di un antigene comune a tutti i membri 
del gruppo, ad eccezione del ceppo GAL dei polli. 

Proprietà del virus 

Grandezza, morfologia e caratteristiche fisicochimlche 
Le determinazioni più attendibili della grandezza delle par- 
ticelle di a. sono state eseguite al microscopio elettronico. 
L’osservazione di preparazioni virali purificate previa co- 
lorazione negativa con sodio fosfotungstato mostra parti- 
celle di forma icosaedrica con diametro da 60 a 90 mji, 
a seconda della tecnica di fissazione impiegata. L’a. tipo 
5 che è stato studiato più dettagliatamente presenta un 
diametro di 72 mp. L’osservazione di sezioni ultrasottiii 
di cellule infettate permette di rilevare nel loro nucleo 
la presenza di numerose particelle virali sistemate in una 
sorta di reticolo paracristallino regolare; la distanza tra 
i centri di due particelle affiancate è di ca. 65 mp. 

L’analisi accurata delle microfotografìe elettroniche ha 
dimostrato che la particella di a. è un icosadcltaedro con 
simmetria cubica (simmetria 5:3:2). Il capside è costi- 
tuito da 252 unità morfologiche chiamate capsomeri ; 12 
capsomeri sono situati a ciascun vertice dell'icosaedro e 
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i rimanenti 240 sugli spigoli c sulle facce dei triangoli 
equilateri. I capsomeri di vertice hanno contorno penta- 
gonale c sono detti pentoni, quelli localizzati sugli spigoli 
e sulle facce hanno contorno esagonale e sono detti e soni ; 
ciascun pontone è circondato da 5 capsomeri mentre ciascun 
esone c circondato da 6 capsomeri. I capsomeri, descritti 
dapprima come piccole sfere, sono in realtà prismi cavi 
con diametro da 7 a 8 mp c con un foro centrale di ca. 
2,5 mp di diametro. Inoltre, mediante l'impiego di par- 
ticolari tecniche, tra cui la disgregazione dei virioni otte- 
nuta aumentando il pH a 10,5, si è potuta constatare nel 
sierotipo 5 la presenza di un'altra classe di unità morfo- 
logiche, le cosiddette fibre, che sono strutture filamentose 
che emergono dai vertici. Esse sono attaccate ai pentoni 
e ve ne sono 12 per capsidc. Quelle di a. tipo 5 sono 
lunghe 24-25 mp e terminano verso l’esterno con un in- 
grossamento pressoché sferico. Lo studio di altri sierotipi 
ha dimostrato che anche in essi sono presenti fibre emer- 
genti dai vertici ma con forme e grandezze differenti; ad 
cs. il tipo 3 presenta fibre con forma di clava e lunghezza 
di 9-1 1 mp, il tipo 9 ha fibre lunghe 13 mp c il tipo 4 
fibre lunghe 17-18 mp. Secondo Norrby (1968) la mor- 
fologia del componente fibra è di tipo fibra soltanto nei 
membri del sottogruppo III di Rosen (v. sotto: attività 
emoagglutinante), mentre nei membri fino ad ora studiati 
degli altri due sottogruppi le fibre sono relativamente 
corte e simili a clave. 

Il virione di a. contiene un nucleo centrale clcttron- 
denso, il nucleoide, con diametro di ca. 40-45 mp. Ivi si 
ritrova il DNA. Si deve tuttavia sottolineare che la somma 
complessiva dei componenti identificati dei virioni non 
spiega il volume totale del nucleocapside, per cui si ritiene 
che il nucleoide oltre al DNA debba contenere qualche 
altro componente non ancora identificato, forse una 
o più proteine. 

L’analisi chimica diretta di preparazioni purificate di a. 
ha dimostrato che il virione è composto esclusivamente da 
DNA c da proteina. Il peso molecolare del virione è 
ca. 175 x 10* dalton. Il DNA del virione è una mole- 
cola lineare, bicatenaria, lunga da II a 13 p e costituisce 
tra 11,6% e 13,5% del virione stesso. Il peso molecolare 
del DNA varia da 20 a 25 x 10* dalton. Degno di rilievo 

630 


Digitized by Google 


ADENO VIRUS 


c il fatto che il DNA dei sicrolipi oncogeni differisce 
per proprietà fisicochimiche da quello dei sierotipi non 
oncogeni. Infatti, i sierotipi non oncogeni I, 2, 5 c 6 con- 
tengono da 12,6 a 13,5% di DNA con peso molecolare 
di 24.4 x 10* dalton; i tipi debolmente oncogeni 3 e 7 
contengono da 12,1 a 13% di DNA con peso molecolare 
di 22,7 x 10* dalton; i tipi altamente oncogeni 12 e 18 
contengono da 11,6 a 12,1% di DNA con peso moleco- 
lare di 21.1-22,3 x 10* dalton. Inoltre, il DNA dei vari 
sierotipi differisce anche riguardo ai rapporti molari delle 
basi; la maggior parte dei tipi non oncogeni presenta ca. 
58% di guanina + citosina [G 4- C], i tipi moderata- 
mente oncogeni 3 e 7 hanno ca. 55% di G -{- C e i tipi 
altamente oncogeni 12 e 18 hanno 49% di G -f- C. Altri 
DNA-virus oncogeni, polioma c papilloma di Shope, 
hanno un contenuto di G 4- C simile a quello degli a. 
tipici 12 c 18. Queste differenze nella composizione chi- 
mica e nella quantità di DNA dei vari tipi di a. potrebbero 
avere ripercussioni sulle loro proprietà biologiche. Ad es. 
il fatto che la molecola di DNA dei sierotipi altamente 
oncogeni sia più piccola e con minor contenuto di G - C 
ne potrebbe favorire l'integrazione nel genoma della cel- 
lula ospite in conseguenza di una maggiore omologia in 
alcune regioni. 

Le proteine costituiscono 1*86,5-88,4% dei nucleocapsidi 
di differenti tipi di a. Le proteine del capside rappresen- 
tano ca. il 58% del peso del virionc. Assegnando il 13% 
al DNA. rimane ca. un 30% della massa del virione che 
deve essere attribuito a componenti di natura proteica 
di cui non si conoscono ancora la localizzazione e le 
funzioni. 

Stabilità 

Gli a. sono mollo stabili. Essi resistono per lunghi periodi 
di tempo se conservali congelati a temperature di -20 *C o 
inferiori; resistono inoltre per almeno 4 mesi a 2 "C e per set- 
timane a temperatura ambiente; sono inattivati per esposi- 
zione a 50 *C per 20 min o a 56 *C per 5 min. Gli a. sono 
stabilizzati da Na~ 2 Ma 50 *(', mentre l'inattivazione a questa 
temperatura c potenziata in presenza di Mg' * 1 M. Esiste una 
notevole tolleranza alle variazioni di pH; a temperatura am- 
biente si ha resistenza a pH da 3,1 a 9,4 ed inattivazione a pH 2 
c 10,1; a pH 10,5 i capsidi sono disgregati c i capsomcri si 
dissociano dal DNA. Sono rapidamente inattivati da sodio 
dodecilsolfato allo 0,25%. 

Gli a. resistono al trattamento con solventi dei lipidi, quale 
l'etere dictilico al 20% per 18 h a 2 *C, ma sono inattivati dal 
cloro e dalla formalina in concentrazioni da 1 : 400 a 1 : 4000, 
senza che venga perduta l'antigcnicità. 

Attività emoaggiut inante 

Rosen (1958) dimostrò che gli a. sono cmoagglutinanti. Quasi 
tutti i 31 differenti sierotipi di a. umani, e cosi parecchi a. degli 
animali, durante la moltiplicazione in colture cellulari provocano 
produzione di cmoagglulimna. L'attività cmoagglutinantc c una 
proprietà sia dei vinoni che di un antigenc solubile identificato 
nel componente fibra libera c nel pcntonc intatto (base del peri- 
tone + fibra). In realtà è il componente fibra la struttura 
che si attacca alle emazie. 

Per quanto si riferisce ai tipi umani, l'attività cmoagglutinantc 
si presenta con caratteristiche particolari riguardo alla tempera- 
tura a cui si manifesta, alla specie delle emazie agglutinatoli c 
al tipo di agglutinazione. 

Sulla base di tali caratteristiche Rosen suddivise gli a. umani 
in 3 sottogruppi c tale suddivisione rimane ancora oggi fonda- 
mentalmente valida, sebbene vi siano state apportate alcune 
modifiche. 

Sottogruppo I: comprende 9 sierotipi (3, 7, II, 14, 16. 20, 21, 
25 c 28); tutti provocano agglutinazione completa di emazie 
di scimmia. Il tipo 14 agglutina preferenzialmente emazie di 
scimmia rhr.ua ‘ t i tipi II, 16, 21. 25 e forse 20 c 28 agglutinano 
ugualmente bene eritrociti di differenti specie di scimmie sia 


a 4 che a 37 °C; invece i sierotipi 3 e 7 agglutinano me- 
glio le emazie di cercopiteco etiope che quelle di altre specie 
ed eluiscono dagli eritrociti agglutinati, quando si trasporti 
la miscela di reazione da 37 a 4 "C. 

Sottogruppo II: comprende 14 sierotipi (8, 9, 10. 13, 15, 17, 
19, 22, 23, 24, 26, 27. 29 c 30); tutti provocano agglutinazione 
completa di emazie di ratto. I tipi 8, 9, 10, 13. 19, 26 e 27 agglu- 
tinano anche emazie umane gruppo O e i tipi 8 e 9 anche le 
emazie dì cavia. 

Sottogruppo III: vi si possono includere 8 sierotipi (1, 2, 4, 
5, 6, 12, 18 c 31). All'inizio questo sottogruppo comprendeva 
soltanto 5 tipi (I, 2, 4. 5 e 6). ma recentemente Bauer e Wigand 
(1963) e Schmid! et ai (1965) vi hanno incluso il tipo 12; sem- 
bra ragionevole aggiungervi i tipi 18 e 31 che biologicamente 
hanno stretta affinità con il tipo 12. Tutti i membri di questo 
sottogruppo determinano agglutinazione parziale delle emazie 
di ratto. L'agglutinazione diventa più evidente se alla mi- 
scela di reazione si aggiunge antisiero adcnoviralc cterotipico; 
sono più efficienti gli antisieri contro qualsiasi altro membro 
del sottogruppo. 

L’agglutinazione di emazie ad opera di a. avviene di solito 
in maniera ottimale a temperature tra 22 e 37 *C. La combi- 
nazione dcU'emoagglulinina con i ricettori del globulo rosso è 
stabile c non si verifica eluizione spontanea dcircmoagglutinina, 
salvo casi particolari (tipi 3, 7 e 14 cd emazie di cercopiteco 
etiope, in cui si verifica eluizione passando da 37 a 4 *C). 
Poco è nolo riguardo alla natura del recettore delle emazie; 
esso presenta considerevoli variazioni. Quello degli eritrociti 
di scimmia non c sensibile all'azione dell'enzima distruggente 
il recettore (RDE). mentre quello di eritrociti umani sembra 
sensibile a RDE. in quanto in seguito a trattamento con RDE 
i globuli rossi perdono la loro agglutinabilità da parte dei siero- 
tipi che normalmente provocano agglutinazione visibile di queste 
cellule. Non sono state eseguite ricerche analoghe su eritrociti 
di ratto. 

La moltiplicazione dei tipi 1, 2, 4 e 15 provoca la formazione 
di un fattore che riduce Tagglutìnabìiità di emazie umane gruppo 

0 ad opera di 5 sierotipi: 10, 13, !9, 26 c 27 tra i sette che sono 
capaci di agglutinare queste cellule. Il fattore {fattore modificante 
il recettore di eritrociti ) è più piccolo e più stabile dei virioni. 

Lcmoagglut inazione può essere inibita da anticorpi tipospe- 
cifici. Questo principio sierologico trova larga applicazione pra- 
tica per la identificazione di antigene emoagglutinantc c di anti- 
corpi tipospecifìci mediante la reazione di inibizione dell'emoag- 
glutinazione. 

Il raggruppamento degli a. umani in base alle loro carat- 
teristiche di emoagglutina/jonc sembra, secondo Norrby, molto 
importante perché li riunisce in gruppi naturali che hanno in 
comune altre proprietà biologiche, come c illustrato dalla se- 
guente tab. I ripresa da una rassegna di Norrby (1968). 

Proprietà immunotugìche 

Gli a. sono, tra i virus animali, quelli di cui è meglio nota 
la correlazione tra la struttura c le funzioni dei compo- 
nenti del virione. Lo studio di prodotti solubili virusspeci- 
fici che vengono formati nel corso della moltiplicazione 
virale fornì i primi dati interessanti sulle loro funzioni 
immunologiche. Quindi furono realizzate, con differenti 
artifici tecnici, la disgregazione del virione c la separa- 
zione e purificazione dei componenti del capside. Poiché 

1 virioni integri sono infettivi, cmoagglutinanti e fissanti il 
complemento, si poterono trarre dal confronto utili indi- 
cazioni per assegnare, con sufficiente sicurezza, le fun- 
zioni biologiche a ciascun componente. Purtroppo anche 
in questo campo, cosi come accadde per la nomenclatura 
quando gli a. furono scoperti, si sono usati vari nomi per 
designare i differenti componenti, il che ha creato una 
confusione non ancora del tutto risolta. Gli studi iniziali 
di prodotti solubili di a. tipo 5 portarono a identificare 
3 differenti componenti dotati di attività immunologia. 
Pereira c coll. (1959) chiamarono questi anlìgeni A, B 
c C; A presentava il valore più basso di punto isoelettrico 
e C il più alto. Wilcox c Ginsbcrg (1961) chiamarono 
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TAB. I. SEPARAZIONE DI ADENOVTRL’S UMANI 
SULLA BASE DI ALCUNE LORO CARATTERISTICHE BIOLOGICHE 


Numero del sottogruppo 
di Roseti; attività emoag- 
glutinantc 

Ulteriore suddivisione basata 
su altre caratteristiche 

Numero del skrotipo 


I. Agglutinazione completa di 
emazie dì scimmia 

(a) Eluiscono a + 4 °C 

(b) Non eluiscono a r 4*C. Agglutinano emazie di 
varie specie di scimmia 

3. 7, 14 

11. 16, 20, 21, 25, 28* 

li. Agglutinazione completa di 
emazie di ratto 

(a) Agglutinano anche emazie umane O c di cavia 
<b) Agglutinano anche emazie umane O. Sono sensi- 
bili alla prova ERM - * 

(c) Sicrotipi rimanenti di sottogruppo II 

8. 9 

10, 13, 19, 26, 27 

15, 17, 22, 23, 24. 29. 30 

III. Agglutinazione parziale di 
emazie di ratto 

(a) Producono fattore ERM. Fmoagglutinazionc com- 
pleta termostabile 

(b) Non producono fattore ERM. Emoagglutinazione 
completa termolabile 

(c) Somiglia ai membri del sottogruppo I per molte 
altre caratteristiche biologiche 

(d) Altamente oncogeni 

1 2 

1 5, 6 

4 

12. 18. 31 

• li li po <ii interazione dei «troupi 20 e 28 a 4 *C non è «tato pubblicato. Il loro raggruppamento è baiato tu dali ottenuti da comunicazione per- 
donale dei Dr. Ro«n. 

•• t'KM — fattore modi tirante il recettore di emano secondo Musei et al. (1960). 

(Da E. Norrby, 1968). 


i componenti corrispondenti con i termini di antigene L, 
tossina e antigene E, e Brandon e MeLean (1963) con 
i termini di antigeni 3, 2 e 1. In un tentativo di uniformare 
la terminologia per evitare ulteriore confusione, Gins- 
berg, Pereira, Valcntinc e Wilcox nel 1966 fecero le seguenti 
raccomandazioni: I) capsomeri non di vertice, che nel 
capside sono circondati da 6 capsomeri vicini, dovrebbero 
essere chiamati amicene e ione (precedentemente antigene 
A, L o 3); 2) capsomeri di vertice più le loro proiezioni 
dovrebbero essere chiamati antigene pentone «precedente- 
mente amigene B, tossina o 2); 3) le proiezioni, quando 
siano state ottenute in stato di isolamento, dovrebbero 
essere chiamate antigene fibra (precedentemente antigene 
C, E o 1). Questa importante unificazione non esaurisce 
tuttavia la chiarificazione della terminologia perché si c 
scoperto che almeno due dei componenti ultrastrutturali 
contengono due o più distinti antigeni. Per questo mo- 
tivo Norrby ha proposto di riservare il termine di compo- 
nente alle entità ultrastrutturali (componenti esone, pon- 
tone c fibra) c di indicare con lettere greche gli antigeni 
che essi contengono. Ci sembra utile seguire la proposta 
di Norrby. 

La composizione antigenica c le attività biologiche rile- 
vanti dei componenti del capside di a. umani sono ripor- 
tate nella seguente tab. Il, ripresa da Norrby (1968) e 
leggermente modificata. 

Il componente esone possiede presumibilmente due anti- 
geni, l 'amigene oc, fissante il complemento, gruppospcci- 
fico e comune a tutti gli a. ad eccezione del ceppo GAL; 
l’altro, antigene t secondo Norrby, sarebbe tipospecifìco. 
La sua esistenza viene asserita basandosi essenzialmente sul 
fatto che componenti esone purificati inducono la produ- 
zione di anticorpi neutralizzanti tipospccifìci i quali non 
svolgono attività emoagglutinoinibente. Inoltre, il compo- 
nente esone mostra alle prove di fissazione del comple- 
mento titoli relativamente piu alti con antisiero omologo 
che con antisieri eterologhi. 
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Il componente pentone. la più complessa struttura del 
capside, quando sia privato delta fibra possiede un anti- 
gene 3 con specificità di gruppo, ma differente dall'anta 
gene x del componente esone. Il componente pentone 
funziona come emoagglut inina incompleta dimostrabile sol- 
tanto in presenza di antisicri adcnovirali ctcrotipici. Inol- 
tre, i componenti pentone portano l’attività « tossina » 
o ) attore distaccante delle cellule che reagisce con cellule 
coltivate in vitro, causandone arrotondamento c distacco 
precoce dal vetro. 

Il componente fibra porta due diversi antigeni. Vanti- 
gene v è tipospecifico e rappresenta la parte distale delle 
proiezioni. Il componente fibra è anche icsponsabilc del 
fenomeno della modificazione dei recettori cellulari (F.RM >; 
il fenomeno è tipospecifico. Un’altra attività biologica 
portata dal componente fibra di sicrotipi del sottogruppo 
III è la capacità di inibire la moltiplicazione di sierotipi 
eterologhi di a. e anche di virus non imparentati, ad es. 
poliovirus c virus vaccino. Il componente fibra purificato 
quando si leghi a cellule non infette ne blocca la sintesi 
di DNA. RNA c proteine c ne arresta la divisione. 

I componenti fibra dei tipi I, 2, 4, 5, 6, 12 svolgono 
funzione di cmoagglutimna incompleta, come si è detto 
sopra; essi cioè agglutinano emazie di ratto in presenza di 
sieri immuni eterotipici. Questo fattosi ritiene dipenda dalla 
presenza nel componente fibra di due differenti antigeni: 
quello tipospecifico y che è responsabile della reazione 
con i recettori specifici delle emazie di ratto e l’altro, an- 
tigene 8. che sarebbe presente in tutti i membri del sotto- 
gruppo ili. compresi anche i tipi oncogeni 12, 18 c 31. 
Come agirebbero allora gli anticorpi ctcrotipici per provo- 
care faggi utina/ione completa? Si ritiene che essi agiscano 
legando due o più componenti fibra tramite l'antigcnc 8, 
trasformando così una emoaggluti nazione incompleta mo- 
novalente in un aggregato polivalente. Infatti, se si fanno 
reagire emazie di ratto con componenti fibra ottenuti da 
membri del sottogruppo III, si procede a lavaggi e infine 
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Fig. 5. Microfotografia elettronica di particelle purificate di a. tipo 5, incluse in silicotungstato di sodio. Le microfotografic ot- 
tenute nelle zone ove lo strato di silicotungstato c sottile, rivelano le fibre dei pcntoni che emergono dagli spigoli del vinone. Nella 
fotografia sono anche visibili pcntoni cd csoni liberi. 350.000 x. {Da R. C. Valentin e H. G. Pereira). 


TAB. II. COMPOSIZIONE DI ADENOVIRUS UMANI 


Struttura 

Antigtne 

Rilievi 

Designazione 

Specificità 


Capsomcri non di vertice; com- 
ponente esone 

* 

gruppo 

Comune a tutti gli a. 


e (?) 

tipo 

Reagisce con anticorpi neutralizzanti che non hanno 
attività HI. Responsabili dei relativamente più alti ti- 
toli CF ottenuti con antisiero omologo 

Capsomcri di vertice; compo- 
nente pentonc meno fibra 

n 

gruppo 

Non correlato con antigene a. Rappresenta, quando 
combinato con componente fibra: 

(a) tossina; 

(b) HA incompleta dei tipi di a. appartenenti al sotto- 
gruppo di Rosen I, li. c probabilmente HI 

Proiezioni di vertice; 
componente fibra 

Y 

tipo 

Parte distale di proiezioni 
Interagisce con ricettori cellulari 
Non correlato ad antigene e 


a 

sottogruppo 

Parte prossimale di proiezioni. As- 
sente in tipi di a. appartenenti al 
sottogruppo di Rosen 1 c II (?) 

HA incompleto 
dei tipi di a. 1, 2, 
4, 5,6 


t>a Norrby (1968), modificata. 
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si aggiunge anticorpo ctcrotipico. le emazie vengono agglu- 
tinate. 

Risulta quindi che i componenti fibra dei membri dei 
sottogruppi I e II di Roscn sono più omogenei immunolo- 
gicamente di quelli dei membri del sottogruppo III in 
quanto possiedono una sola frazione antigenica tipospe- 
cifica (untigene yh 

Gli anticorpi che reagiscono specificamente con l’antige- 
nc y sono anche capaci di neutralizzare (‘infettività virale. 

Moltiplicazione virate 

Come già detto, gli a. presentano una marcata specificità 
d'ospite. L’inoculazione nei comuni animali da laboratorio 
non provoca malattia svelabilc; frequenti però sono le 
infezioni inapparenti che possono persistere per periodi 
piu o meno lunghi di tempo con possibilità di isolamento 
del virus. Gli embrioni di pollo si sono dimostrati resi- 
stenti airinfezione con a. 

Le cellule di mammiferi coltivate in vitro, al contrario, 
permettono una buona moltiplicazione di a. Molto utili 
sono le lince continue di cellule si milepiteliali di origine 
umana (HcLa, KB. Hep 2, FL). Tra le colture primarie di 
cellule animali quelle che danno rese più alte di a. sono le 
colture di rene cmbrionario umano. 

La moltiplicazione di a. in colture di cellule primarie o 
di linea non presenta sostanziali differenze da tipo a tipo. 
P quindi lecita una generalizzazione desunta principal- 
mente dallo studio dei tipi 2 e 5. 

Il ciclo di moltiplicazione picscnta le seguenti caratteri- 
stiche: 1) l’adsorbimento è relativamente lento richie- 
dendo. per raggiungere un massimo, da 4 a 5 h in colture 
monostratificate c da 2 a 3 h in colture in sospensione; 

2) la penetrazione nella cellula segue immediatamente 
aH'adsorbimcnlo c avviene per inglobamento del virione; 

3) la denudazione del DNA virale si inizia subito dopo la 
penetrazione c verosimilmente avviene dentro i vacuoli 
fagocitari, ma non sono noti i meccanismi con cui si 
verifica; tuttavia essa è completa tra 60 e 90 min dopo 
la penetrazione perché a questo tempo il DNA diventa 
sensibile all'azione della dcsossiribonucleasi. Intanto il 
vinone, o il DNA denudato, è trasportato ne! nucleo ove 
si verifica l'intero processo della replicazione virale; 4) la 
fase di latenza è molto lunga, da 13 a 17 h nelle colture 
monostratificate, con un periodo di eclissi di 10-12 h; 
5) la fase di liberazione è lenta e incompleta; anche quando 
già tutte le cellule presentano modificazioni ritopatolo- 
giche avanzate, nel liquido nutritivo si ritrova non più 
del 5% di tutto il virus che è stato prodotto; bisogna 
ricorrere alla rottura meccanica delle cellule per recupe- 
rare l'intera progenie virale che in genere c dcM'ordinc di 
50.(300 particelle per cellula. 

Riguardo alla sintesi di macromolecole, il primo evento 
svela bile è la comparsa di un RNA messaggero ca. 9 h 
dopo l'infezione: esso ibridizza specificamente con il DNA 
del virus. Subito dopo si verifica un altro passo essenziale 
per la moltiplicazione virale, passo che può essere bloccato 
da inibitori della sintesi proteica quali puromicina c para- 
fìuorofenilalanina; è verosimile che esso rappresenti la 
sintesi di proteine virusspecifiche a funzione enzimatica. 
A sostegno di questa interpretazione dcponc l'osservazione 
che al medesimo tempo compare un'aumentata attività 
della aspartatoiranscarbamilasi, il primo enzima della bio- 
sintesi di pirimidina. Non è stata invece svelata induzione 
di nuovi enzimi, esclusivi della cellula infetta. La sintesi di 
DNA virale s'inizia ca. 11-12 h dopo l'infezione e precede 
di ca. 2 h la produzione di proteine strutturali virali. 
Infine, dopo altre 2 h ca., il DNA e le proteine strutturali 
virali cominciano ad essere montati nei virioni. 


Pressoché allo stesso tempo in cui s'inizia la sintesi di 
DNA virale cessa quella di DNA cellulare; successivamente 
cessa anche la sintesi di proteine dell'ospite e di conseguenza 
la divisione delle cellule infette. Si é già detto che effetti 
analoghi provoca il componente fibra; è quindi possibile 
che esso sia il responsabile dell'inibizione delle sintesi ma- 
cromolccoluri proprie della cellula. Malgrado queste altera- 
zioni nella biosintesi delle macromolecole, le cellule adc- 
novirusinfette rimangono per un notevole tempo intatte 
e metabolicamente attive e presentano addirittura un’au- 
mcntata utilizzazione del gìicoso e produzione di acidi 
organici. In conseguenza, i terreni nutritivi diventano 
acidi. 

Gli effetti citopatologici nelle colture cellulari infettate 
con a. sono caratteristici. L’osservazione delle colture a 
fresco consente di rilevare che inizialmente singole cel- 
lule, di preferenza ai margini del monostrato, diventano 
più grosse, si arrotondano e presentano citoplasma chiaro 
nella zona periferica c granuloso in quella centrale. Quindi 
le cellule arrotondate tendono a riunirsi in ammassi a 
grappolo e diventano intensamente granulose fino a che 
si distaccano dal vetro. 

Nei preparati colorati le lesioni sono quasi esclusiva- 
mente a carico del nucleo dove compaiono inclusioni de- 
nuncianti la sede di moltiplica/ione del virus. Le inclusioni 
mature si sviluppano attraverso una sequenza ordinata di 
modifica/ioni con differenze anche notevoli da tipo a tipo; 
il carattere citochimico è tuttavia il medesimo: le inclu- 
sioni mature sono basoffie c fculgcnpositive. L'inclusione 
dei tipi I, 2, 5 e 6 é granulare e di forma irregolare e si 
sviluppa da piccoli granuli acidofili rotondi che si osser- 
vano negli stadi iniziali dcirinfczionc. Le inclusioni mature 
dei tipi 3, 4 e 7, che sono precedute da un riassestamento 
della cromatina « a nido d’ape » con materiale acidofìlo 
negli spazi delimitati da cromatina, sono similcristalline 
e da 3 a 6, e il nucleo assume il tipico aspetto « a rosetta ». 

Alcuni ceppi di tipo 5 inducono, oltre all'inclusione baso- 
ffia irregolare, la formazione di una grossa massa acido- 
fila a forma di barra che non contiene virioni né antigeni 
virali; non è noto il suo significato biologico. 

Adeno virus oncogeni 

Trentin et al. (1962) dimostrarono per primi che a. 
di tipo 12 sono capaci di indurre tumori in hamster neo- 
nati. In seguito altri due tipi. IH c 31, risultarono forte- 
mente oncogeni, mentre i tipi 3, 7, 14, 16 c 21 risultarono 
debolmente oncogeni. I tipi di tumore appaiono essere 
sarcomi indifferenziati c possono essere provocati anche in 
ratti e topi neonati. Con i tipi altamente oncogeni i tumori 
compaiono entro 1-4 mesi dopo l'inoculazione del virus, 
mentre con i tipi debolmente oncogeni i tumori compaiono 
in un tempo più lungo, da 9 a 12 mesi, e solo in una pic- 
cola proporzione degli animali. 

L'induzione di tumori da a. presenta alcune caratteri- 
stiche particolari. Sono suscettibili soltanto animali gio- 
vanissimi, entro la prima settimana di vita. Come avviene 
in altri tumori indotti da virus a DNA (polioma e SV40), il 
virus infettivo non può essere isolato dai tumori. Tuttavia, 
le cellule tumorali posseggono un nuovo antigene, virus- 
specifico, detto antigene tumorale o « T », che persiste nei 
tumori ottenuti trapiantando in animali le cellule tumo- 
rali e che si ritrova anche nelle cellule trasformate in vitro 
ad opera del virus. L'antigcnc « T » sì svela usando 
anticerpi che sono prodotti dagli animali portatori di 
tumori. L'antigene « T » è differente dagli antigeni strut- 
turali del virus c compare precocemente nelle cellule 
infettate da a. oncogeni anche quando si verifica il 
normale ciclo produttivo di replicazione del virus. L’cf- 
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Fig. 6. A. SV 39 isolato dalle feci di una scimmia morta con paralisi del treno posteriore e coltivato in vitro in cellule renali 
di scimmia. 1 vari stadi di sviluppo sono stati osservati al microscopio elettronico con ingrandimento standard di 20.000 diametri. 
Sezioni ultrasottili del preparato fissato in ac. osmico ed incluso in metacrilato. In alio, a sinistra : cellula renale di scimmia osser- 
vata dopo 12 h dall'infezione. La figura centra il nucleo della cellula che è ben distinguibile per la doppia membrana che lo cir- 
conda. AH'intcmo del nucleo si svolgeranno le varie fasi di moltiplicazione del virus. In questo primo stadio si cominciano ad 
osservare gli addensamenti che corrispondono alle future matrici del virus. In alto, a destra: dopo 16 h dall’infezione sono molto 
evidenti i raggruppamenti della matrice e le particelle virali libere. Al centro, a sinistra : nucleo di cellule renali di scimmia dopo 
24 h dall’iniezione. Oltre alle matrici sono presenti numerose particelle virali raggruppate in ordine non cristallino. Si osservano 
anche diversi corpi globoidi il cui significato none ancora noto. Al centro, a destra: nucleo dopo 24 h dall’infezione. 1 virus sono 
raggruppati in forme cristalline. La differente disposizione delle particelle virali rispetto alla figura a sinistra dipende forse da una 
diversa condizione dell.» (rama nucleare piuttosto che da uno stadio diverso di evoluzione del virus. In bassi*, a sinistra: dopo h 
il nucleo è ormai notevolmente alterato: contiene numerosissime particelle virali c la membrana nucleare presenta soluzioni di con- 
tinuilà attraverso cui le particelle virali passano nel citoplasma. In basso, a destra: la struttura della cellula c completamente alte- 
rata. 11 nucleo è scomparso. Nella porzione di citoplasma residua si vedono diverse particelle virali. Numerosi clementi si tro- 
vano anche in situazione cxtracellularc, in questa fase, ancora aderenti alla membrana citoplasmatica. (Osservazione Archetti, Boc- 
ciarelli e Toschi). 
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fctto oncogeno del virus e bloccato da anticorpo virale 
tipospecifìco. 

Tutti i dati riferiti, e in particolare la presenza e persi- 
stenza dell’antigene « T », depongono a favore di una 
partecipazione diretta del virus al meccanismo della carci- 
nogcncsi. La recente scoperta che nelle cellule tumorali 
coltivate è presente un RNA che con la tecnica di ibrida- 
zione DNA-RNA risulta complementare al DNA virale, 
c quindi da considerare virusspecifico, apporta una più 
diretta evidenza in favore della persistenza del genoma 
virale, o di una parte di esso, nelle cellule trasformate e 
capaci di provocare tumore. 

Epidemiologia e profilassi 

Non sono noti tutti i fattori che governano l'epidemiologia 
delle infezioni da a. Essi hanno diffusione universale, essendo 
stati ritrovati in tutto il mondo. I tipi 1. 2. 5 e 6 sono prevalenti 
nell'infanzia, specie sotto forma di infezioni inapparenti delle 
adenoidi e delle tonsille: un'alta proporzione della popolazione 
infantile presenta infatti anticorpi neutralizzanti verso di essi. 
I tipi 4 e 7, invece, si ritrovano raramente nei bambini normali 
che non formano anticorpi verso di essi e questo potrebbe spie- 
gare l'alta incidenza della malattia respiratoria acuta da a. 
tipi 4 c 7 nelle reclute. 

Gli a. non presentano una facile diffusibilità, paragonabile, 
ad es., a quella del virus influenzale o a quella del virus del mor- 
billo. tendendo a diffondersi rapidamente solo in alcuni parti- 
colari ambienti, quali quello domestico, orfanotrofi, corsie ospe- 
daliere, collegi, campeggi, centri di addestramento delle reclute. 

Le vie d'ingresso degli a, nell’organismo sono le membrane 
mucose del cavo rinofaringeo e la congiuntiva. Fattore im- 
portante per la penetrazione sembra essere lo stato di irritazione 
delle membrane stesse, come è dimostrato dall'influenza del 
bagno in piscina c dalla osservazione sperimentale che la sem- 
plice instillazione oculare di liquidi colturali infetti nei volontari 
rimane senza risultato, mentre lo strusciamenio dei medesimi 
liquidi sulla congiuntiva mediante tampone di cotone deter- 
mina la malattia. 

Le infezioni da a. non hanno particolari predilezioni stagio- 
nali, verificandosi durante tutti i mesi dell'anno, sebbene con 
leggera prevalenza durante i mesi freddi; le epidemie di febbre 
fari ngocongi unti vale si osservano prevalentemente nei mesi 
estivi. 

Di regola la trasmissione degli a. si verifica per contagio 
diretto interumano; tuttavia va tenuto presente che alcune epi- 
demie di cheratocongiuntivite epidemica sono state sostenute 
da contagio mediato attraverso oggetti di lavoro (epidemie in 
fabbriche e officine) o attraverso strumenti chirurgici o liquidi 
medicamentosi quali colliri c simili (epidemie in ambulatori o 
ospedali oculistici). 

Le norme di profilassi generale, quale l'isolamento di soggetti 
malati, hanno scarso effetto sulla diffusione di a. data l'esistenza 
di numerosi portatori sani. 

L'uso di vaccini è stato praticato in varie occasioni e si van- 
tano buoni risultati. Vaccini con virus inattivati mediante trat- 
tamento con formolo sono stati usati largamente nelle reclute 
e anche nei civili, sebbene più limitatamente. I vaccini con- 
tengono i sierotipi 3, 4 e 7. Vengono somministrati per via 
sottocutanea o intramuscolare. La valutazione deircfficacia è 
stata desunta dalla titolazione degli anticorpi c determinando la 
resistenza all'infezione sperimentale in esperimenti programmati 
in gruppi trattati c di controllo. Questi esperimenti hanno dimo- 
strato che il vaccino è innocuo e sufficientemente efficace specie 
contro i tipi 3 c 7. I vaccini possono essere migliorati concen- 
trando il virus e aggiungendo adìuvanti. 

In Giappone è stato preparato un vaccino a virus inattivato 
del tipo 8; è stato considerato efficace nel prevenire la cherato- 
congiuntivite. 

Attualmente si hanno notevoli perplessità ad allestire vac- 
cini con particelle virali, anche se inattivate, data la dimostrata 
oncogcnicità di numerosi tipi di a. Ci si orienta quindi verso la 
preparazione di vaccini con componenti strutturali del vinone 
dolati di attività immunogena e che possono essere ottenuti 
allo stato di purezza chimica. 


Diagnosi di laboratorio 

La diagnosi di laboratorio di infezioni da a. può essere posta 
mediante l'isolamento di virus da materiali patologici e la ricerca 
di anticorpi nel sangue. 

Data l'alta frequenza con cui si verificano infezioni latenti 
è consigliabile l’associazione delle due metodiche, specie nello 
studio di casi sporadici di malattia, poiché soltanto la dimo- 
strazione del l'isolamento di virus e del contemporaneo movi- 
mento anticorpalc specifico consente di porre con attendibilità 
una diagnosi virologica. 

Nel corso di episodi epidemici, una volta isolato il virus da 
un'aliquota di pazienti, può essere sufficiente la sola diagnosi 
sierologica. 

Va tenuta presente la possibilità di risposte anlicorpali 
anamnesi ichc. 

Il virus va ricercato nelle secrezioni respiratorie superiori 
e inferiori (secreto faringeo, espettorato), nelle secrezioni ocu- 
lari c nelle feci, oltre che nelle urine, nel sangue e talora nei tes- 
suti linfatici (tonsille, adenoidi, linfonodi). 

Il prelevamento dei materiali deve essere eseguito il più 
precocemente possibile dall'inizio della malattia; campioni pre- 
levati nel 1° giorno danno positività neH'80-100% dei casi, 
mentre campioni prelevati tra il 6° c il 10° giorno risultano 
positivi solo nel KM 5% dei casi. 

L'isolamento di virus si pratica inoculando colture continue 
di cellule epiteliali umane (HeLa, KB. Hep2) o colture primarie 
di rene embrionario o di cellule amniotiche umane. 

La moltiplicazione virale si mette in evidenza per la com- 
parsa di effetto citopatico caratteristico (v. sopra) che si rende 
manifesto tra 2 c oltre 20 giorni, a seconda della quantità di 
virus presente nell'inoculo e del tipo. 

In caso di mancata comparsa di effetto citopatico è consiglia- 
bile eseguire uno o due passaggi ciechi. L'identificazione del virus 
isolato viene eseguita mediante prova di fissazione del comple- 
mento per un riconoscimento generico di a. o mediante prova 
di neutralizzazione o di inibizione deircmoagglutinazionc per il 
riconoscimento di tipo. 

La prova di inibizione deircmoagglutinazionc può essere 
semplificata dalla precedente identificazione del sottogruppo 
mediante emoagglut inazione. 

La diagnosi sierologica richiede due campioni di siero di 
sangue: il campione della fuse acuta, prelevato entro i primi 5 
giorni di malattia, e il campione della fase convalescente, pre- 
levato tra la 2* c la 3* settimana di malattia. 

Si può eseguire la prova di fissazione del complemento 
per una diagnosi generica di infezione da a., mentre por una 
diagnosi di tipo possono essere usate la reazione di neutralizza- 
zione o la reazione di inibizione dcll'cmoagglutinazione. 

In tutti i casi il titolo anticorpalc deve presentare un aumento 
non inferiore a 4 volte tra il primo ed il secondo campione di 
siero perché la risposta sia considerata significativa. 

La risposta anticorpalc raggiunge un massimo tra la 2* 
c la 3* settimana dall'inizio della malattia, ma mentre gli anticorpi 
fissanti il complemento diminuiscono in breve tempo (nel corso 
di 2-3 mesi), quelli neutralizzanti ed emoagglutinoinibcnti 
decrescono molto più lentamente c persistono a livelli svclabili 
anche per anni. 
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CEO RITA 

Sindromi cliniche da adeno virus 

Generalità e nosografia generale 

Le infezioni da a. decorrono con sintomatologia varia e 
abitualmente non caratteristica. È tuttavia possibile rico- 
noscere Fenologia adcnovirale nell’ambito di alcune sin- 
dromi cliniche che interessano isolatamente o congiunta- 
mente l’apparato respiratorio e l’occhio. 

Queste sindromi sono: a) infiammazioni acute febbrili 
delle prime vie respiratorie con sintomatologia poco carat- 
teristica, provvisoriamente denominate con i termini di 
« catarro febbrile » o di « malattia respiratoria acuta » 
(ARD); b) faringiti abatteriche acute febbrili, frequenti 
nei bambini e prive di un quadro clinico caratteristico: 
e) la febbre faringocongiuntivaie , alla quale spetta un par- 
ticolare rilievo dal punto di vista clinico, perché provvista 
di una sua individualità anche nosografica; d) processi in- 
fiammatori polmonari con i caratteri della cosiddetta « pol- 
monite atipica primaria » o sìndrome polmonare da virus; 
e) la cheratocongiuntivite epidemica, malattia con quadro 
clinico ben caratterizzato; /) congiuntiviti follicolari. 

Forme cliniche 

I. Malattia respiratoria acuta (ARD). - È sostenuta 
dai tipi 4 c 7 di a. c occasionalmente dai tipi 3 c 14. È 
stata studiata prevalentemente nelle reclute dell’esercito 
degli U.S.A., tra le quali ha provocato numerose epi- 
demie. 

Il quadro clinico c l'epidemiologìa di questa sindrome 
erano noti già 8 anni prima che si giungesse airisolamento 
degli a. c alla dimostrazione della loro importanza elio- 
logica nella malattia respiratoria acuta. Gli studi compiuti 
nel 1946 c nel 1947, sotto la direzione di Dingle, dalla Com- 
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missione americana per lo studio delle malattie respira- 
torie acute ( Commission on Acute Respiratori' Diseases) 
avevano chiaramente indicato che essa costituiva un’entità 
enologica a sé stante e ben distinta, oltre che dall’influenza, 
anche dal raffreddore comune e dalla cosiddetta polmo- 
nite atipica primaria. 

Il periodo d’incubazione, secondo i risultati delle inda- 
gini epidemiologiche c degli studi di trasmissione nei volon- 
tari. c di 5-6 giorni. Il quadro clinico c quello di una ma- 
lattia respiratoria a inizio graduale, con decorso febbrile 
di 4-5 giorni, rivclantcsi con cefalea, modesti brividi e 
sensazione di freddo, profondo malessere generale, ano- 
ressia. 

A carico delle prime vie respiratorie vi sono i segni di 
una rinite catarrale in ca. il 50% dei casi, mentre il 
mal di gola, pur essendo molto frequente, è di lieve inten- 
sità c non accompagnato da essudati faringotonsillari. 
Frequente è pure la raucedine. La tosse costituisce un 
sintomo abituale ed è di tipo irritativo. 

L'esame obiettivo non rivela segni di compromissione 
dello stato generale, che permane buono per tutta la durata 
della malattia. 

Si rileva una modesta iperemia della mucosa nasale e 
di quella faringea. L’anello linfatico del Waldeyer è tu- 
mefatto. In un piccolo numero di malati (ca. il 10%) è 
presente adenopatia laterocervicale. 

Durante le epidemie, nel 10% ca. dei pazienti, si possono 
ascoltare rantoli polmonari c dimostrare, con l'esame ra- 
diologico, opacità polmonari. 

La temperatura febbrile raggiunge i 38-38,5 "C c ri- 
torna a valori normali dopo 2-5 giorni. La frequenza del 
polso è proporzionata alla temperatura e quella del re- 
spiro è normale. Dopo lo sfebbramento il paziente, pur 
riacquistando rapidamente un perfetto stato di benes- 
sere, può presentare ancora per una diecina di giorni lievi 
segni di irritazione delle vie respiratorie. 

Non vi sono alterazioni degne di nota a carico del 
sangue. 

La diagnosi di « malattia respiratoria acuta » veniva 
formulata prima del 1954 sulla base dei dati epidemio- 
logici c con l’esclusione di altre possibili ctiologic virali 
conosciute, come quella da virus influenzali. 

Oggi è possibile la diagnosi ctiologica diretta mediante 
l'isolamento degli a. di tipo 4 o 7 (o più raramente di tipo 
3 e 14) dal gargarizzato, e, in convalescenza, mediante la 
dimostrazione della comparsa o dcU’aunicnto significativo 
del titolo degli anticorpi anti-a. specifici. 

2. Faringiti essudative abatteriche. - Furono poste in 
evidenza tra il 1944 c il 1947 dalla Commission on Acute 
Respiratori > Diseases, la quale, attraverso l’analisi di un 
esteso gruppo di osservazioni, cercò di precisare i criteri 
clinici e di laboratorio idonei a distinguere queste ton- 
sillofaringitì dalle comuni forme streptococciche. 

La tonsillofaringitc abatterica si presenta di solito come 
una lieve malattia di breve durata, con inizio graduale e 
tendenza a raggiungere l’acme febbrile verso il 3°-4* giorno. 

1 sintomi generali consistono in malessere, cefalea, ano- 
ressia. astenia, c quelli locali sono rappresentati princi- 
palmente da sensazione di secchezza di gola, raucedine c 
tosse. Modesta o assente è la flogosi della mucosa nasale, 
mentre la mucosa della faringe, delle tonsille e del palato 
molle è iperemica e ricoperta da un essudato grigiastro o 
giallognolo, disseminato in piccole placche che non hanno 
tendenza a confluire. 

Nel 25% dei casi può essere presente la tumefazione con- 
sensuale delle linfoghiandolc cervicali. 

La febbre dura 4-6 giorni c scompare per lisi. La conva- 
lescenza è rapida. 
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Le ricerche batteriologiche, eseguite mediante coltura 
da tampone faringeo, dimostrano l'assenza di batteri pato- 
geni. Il numero dei globuli bianchi è normale. 

Sulla base di questi dati clinici e di laboratorio e dei 
criteri epidemiologici gli studiosi statunitensi hanno potuto 
indicare fin dal 1947 la tonaillofaringite abai r erica come 
una sindrome autonoma c differenziabile da altre forme 
di faringotonsillite acuta ad etiologia nota. 

Oggi sappiamo che almeno una parte dei casi di farin- 
gotonsillite abatterica ha un'etiologia ben definita e preci- 
samente è causata dagli a. appartenenti ai tipi I, 2, 3, 
5 e 7. 

3. Febbre faringocongiuntivale, - È un'entità noso- 
grafica a contorni alquanto più precisi di quelli, sempre 
assai indeterminati, delle altre malattie respiratorie minori 
causate dagli a. 

Il dato piu caratteristico c l'associazione non obbliga- 
toria, ma di certo frequente, di una faringite abattcrica 
con una flogosi congiuntivaie. 

Il quadro clinico di questa malattia è stato individuato 
da Bell, Rowe, Engler, Parrott e Huebner in base ai 
dati raccolti dallo studio di oltre 300 casi, osservati 
nell'area metropolitana di Washington D.C. c nella zona 
di Leesburg (Bell c coll., 1955). 

Il periodo d'incubazione della malattia oscilla tra 5 c 
7 giorni. Il periodo di contagiosità coincide con i primi 
10 giorni di malattia. 

Non sembra che i portatori sani abbiano un ruolo 
importante nella diffusione della malattia, la quale appare 
abbastanza chiaramente infettante per giovani contatti. 

Una possibile sorgente d'infezione sono le piscine na- 
tatorie. La maggiore incidenza della malattia si verifica 
durante i mesi estivi. 

Fin dal 1943 Derrick aveva descritto tre casi di con- 
giuntivite con febbre, che probabilmente appartenevano a 
questa malattia, e nel 1953 Cockburn aveva descritto nella 
città di Greely (Colorado) una epidemia di una malattia 
caratterizzata da febbre, lieve mal di gola c congiuntivite, 
che aveva chiamato « malattia di Greely ». Otto campioni 
di siero di questi malati di Greely hanno dimostrato di 
possedere anticorpi specifici per l'a. tipo 3. 

Questo tipo di a. è l'abituale agente etiologico della 
febbre faringocongiuntivale, soprattutto nei casi epide- 
mici, mentre in quelli sporadici è talvolta possibile iso- 
lare altri tipi c precisamente i tipi I, 2, 5 e 6. 

La febbre faringocongiuntivale è caratterizzata da: a) de- 
corso febbrile a inizio graduale, con temperatura fino a 
38,5-39 *C, della durata media di 5-6 giorni, con remis- 
sione per lisi; b) mal di gola modesto con faringe arros- 
sata c follicoli linfatici bene evidenti; la linfadenopatia 
sottomascellare consensuale è piuttosto comune, anche in 
assenza di mal di gola; c) congiuntivite della durata da 
pochi giorni a meno di 3 settimane, caratterizzata da inie- 
zione della congiuntiva palpebrale e bulbare, e dal tipo 
follicolare delle lesioni, che sono spesso a inizio mono- 
oculare. 

Di solito il secondo occhio viene colpito dopo 3-5 giorni. 

Occasionalmente coesiste una linfadenopatia prcauri- 
colare non dolorosa. 

Non si giunge alla formazione di essudato purulento, 
ma si forma soltanto scarso essudato sieroso. La cornea 
non è interessata o lo è in minimo grado sotto forma di 
tenui infiltrati corneali (Ormsby). 

Altri sintomi comuni, ma poco significativi, sono la 
cefalea e, sul finire della malattia, astenia e in particolare 
sonnolenza. 

Tosse e reperti fisici toracici sono praticamente assenti. 

Nausea, vomito, diarrea ed epistassi sono presenti in 


vari casi. Artromialgie sono state occasionalmente avver- 
tite, particolarmente dagli adulti. 

Nel quadro della malattia, oppure come complicazione, 
può comparire un'otite media. 

La diagnosi differenziale deve prendere in considerazione 
le leptospirosi , l'influenza, V herpangina c le diverse congiun- 
tiviti non purulente. 

Con le leptospirosi il quadro clinico della febbre faringo- 
congi unti vale ha poco a che vedere; ma l'esistenza di 
febbre, cefalea c arrossamento delle congiuntive in sog- 
getti che praticano il nuoto deve far pensare anche alla 
possibilità di un'infezione da leptospire. Mancano sempre 
Pillerò e la rigidità nucalc cosi frequenti nelle leptospirosi 
e soprattutto manca la possibilità di dimostrare batterio- 
logicamente c sierologicamente alcune delle leptospire 
note come patogene per l'uomo. 

L’influenza, a parte la diversa incidenza stagionale, e 
cioè la rarità nei mesi estivi, c caratterizzata da artromial- 
gie, dolore retrodatale e sintomi di flogosi delle vie respi- 
ratorie, sintomi che mancano nella febbre faringocongiun- 
tivale, mentre la congiuntivite è rara nell'influenza. Le 
prove sierologiche per i virus influenzali riescono ne- 
gative. 

L'herpangina è una malattia estiva, che suole essere dia- 
gnosticata clinicamente in base alle caratteristiche lesioni 
del palato e dei pilastri anteriori c accertata virologicamente 
mediante l'eventuale isolamento dell’agente, che è un virus 
Coxsackic, o con le prove sierologiche. 

Tra le congiuntiviti non purulente vengono in discus- 
sione la chcratocongiuntivite epidemica e la congiuntivite 
da corpi inclusi; nessuna di queste due malattie suole però 
accompagnarsi con sintomi generali o ha cosi breve du- 
rata come la febbre faringocongiuntivale. Inoltre in questa 
malattia la cornea è poco colpita, poiché solo una parte 
dei casi presenta opacità corneali, le quali sono meno dense 
di quelle riscontrabili nella chcratocongiuntivite epidemica. 
Gli strisci di essudato congiuntivale non dimostrano corpi 
inclusi. 

La guarigione della febbre faringocongiuntivale è 
completa nel giro di una settimana, senza che la malattia 
lasci sequele. Solo la congiuntivite può durare più a lungo 
(fino a 3 settimane). 

4. Polmonite da adenovirus. - Nel vasto gruppo delle 
polmoniti virali è stata già da un ventennio individuata 
una sindrome indicata con la terminologia poco felice di 
« polmonite atipica primaria ad etiologia sconosciuta » o 
più semplicemente come « sindrome polmonare da virus 
c da rickcttsie » (Frugoni, Magrassi e Giunchi, 1949). 
Essa abbraccia numerose entità enologiche, alcune da virus 
noti (virus ornitosici; virus influenzali A, B, C c D; forse 
il virus di Eaton) altre da virus ancora sconosciuti. 

In un limitato numero di casi, che presentavano il quadro 
della sindrome polmonare da virus, sono stati isolati ceppi 
virali riconosciuti come a. del tipo 7 e più raramente dei 
tipi 1, 2, 3 e 18. 

Il quadro clinico di queste forme di polmoniti da a. 
non presenta elementi peculiari che lo distinguano dalla 
comune sindrome polmonare da virus e da rickettsie, la 
quale è definita dai seguenti caratteri (Giunchi, 1949); 
a) un processo acuto febbrile con temperature elevate fino 
a 38,5-39 *C, con insorgenza graduale o rapida, anda- 
mento continuorcmittcntc, durata variabile (ma di solito 
compresa tra i 7 e i 15 giorni); risoluzione per lisi; b) uno 
stato generale ben conservato, senza manifestazioni rile- 
vanti a carico del circolo e del respiro, onde la ecceziona- 
lità della dispnea e della cianosi; c) un complesso di sin- 
tomi generali di tipo influenzale; d) una pneumopatia 
acuta, variamente localizzata ma basilare in a /« dei casi. 
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poco evidente all'esame fisico del torace, ma chiaramente 
individualizzata all’esame radiologico; e) espettorazione 
senza caratteri peculiari, mai sputo rugginoso; /) un 
numero di leucociti normale, VES aumentata in varia 
misura; presenza facoltativa di emoagglutìninc fredde 
nel siero, con titoli superiori a 1 : 64 ; g) resistenza al 
trattamento con penicillina e con sulfamidici. 

La polmonite da a. ha le caratteristiche ora elencate, 
con una particolarità: l'emoagglut inazione a freddo è 
abitualmente negativa. 

L'esatta diagnosi ctiologica è possibile mediante l'iso- 
lamento dcll'a. dal gargarizzato nei primi giorni di malattia 
e con la dimostrazione della produzione di anticorpi 
specifici per l'a. in fase di convalescenza. La prognosi 
nell'adulto è favorevole; nei bambini si riscontra una 
mortalità fino al 15%. V. anche: polmoniti. 

5. Cheratocongiuntivite epidemica. - È una malattia 
nota da oltre 50 anni per gli studi di Fuchs c di altri 
oculisti della Scuola di Vienna, caratterizzata da una 
congiuntivite acuta follicolare con adenopatia preauri- 
colare ed edema palpebrale, spesso cospicuo, la quale 
c stata osservata in forma epidemica in Europa (compresa 
rilalia), in India e, più recentemente, in America. 

La malattia è causata dall'a. tipo 8 (Jawetz. e coll. 
1955; 1957). 

Il periodo d’incubazione, quale si può desumere dalle 
ricerche di trasmissione eseguite su volontari, è di 5-7 
giorni. 

La trasmissione sperimentale è riuscita positiva infet- 
tando i volontari sia con essudato congiuntivaie prove- 
niente da casi di malattia spontanea, sia con il virus tipo 8 
da colture di tessuti. 

La malattia ha inizio brusco. Alle manifestazioni pa- 
tologiche congiuntivali spesso si accompagnano modesti 
sintomi generali, come lieve febbre, malessere, cefalea. 

L’infiammazione congiuntivaie comincia di solito da 
un solo lato, ma dopo 3-6 giorni viene colpito anche l’altro 
occhio. 

La linfopatia preauricolare diviene evidente in 2*-3“ 
giornata. Abitualmente la linfoghiandola è un po' dolente 
alla pressione. 

In 4"-14* giornata di malattia compaiono piccole opa- 
cità corneali, superficiali, rotonde, che non hanno mai 
tendenza ad ulcerare. 

La durata complessiva della malattia é di 2-4 settimane. 
La prognosi è buona, pur residuando in qualche caso lievi 
disturbi visivi, come esito della cheratite. 

6. Congiuntiviti follicolari da adenovirus. - Non presen- 
tano caratteri clinici distintivi che ne permettano il ricono- 
scimento in base alla sintomatologia. 

Esse sono causate dagli a. dei tipi 1, 2, 3, 4, 5, 7 e 9 
(Bell e coll., 1956), e, secondo dati più recenti, anche dai 
tipi 15, 16, 17. 

Il tipo 3 è quello più frequentemente in causa. 
Anatomia patologica 

La benignità delle infezioni causate dagli a. limita la possi- 
bilità di studio anatomopatologico; l'anatomia patologica 
di queste malattie è perciò ignota, con l'eccezione della 
cheratocongiuntivite epidemica e dei casi di polmonite 
mortale in bambini. 

In questi casi di polmonite, nei bronchi e nelle pareti 
degli alveoli sono state osservate, come reperto caratte- 
ristico. numerose cellule epiteliali con nucleo ingrandito 
c provvisto di una masscrella centrale basofila, circondata 
da un vacuolo. Queste alterazioni nucleari erano simili 
a quelle descritte nelle cellule delle colture di tessuti in- 
fettale con a. 

647 


La cheratocongiuntivite epidemica è caratterizzata da un 
essudato formato di cellule mononucleate, in massima parte 
linfociti, e dalla cospicua imbibizione edematosa dei tes- 
suti congiuntivali. 

Le infiltrazioni corneali non interessano lo strato delle 
cellule superficiali dell’epitelio, non ulcerano la membrana 
di Bowman e non divengono vascolarizzate. 

Diagnosi 

I criteri clinici per la diagnosi sono stati enunciati descri- 
vendo le diverse entità morbose causate dagli a. 

Come rilievo di ordine generale, si deve notare che le 
sindromi sopra descritte hanno una poco precisa individua- 
lità sia nosografica che enologica. Il quadro clinico, in- 
fatti, si compone di pochi clementi scarsamente caratte- 
ristici, c d’altra parte lo stesso tipo di virus può provocare 
sindromi diverse, dalla « malattia respiratoria acuta » alla 
congiuntivite follicolare. 

Occorre dunque una particolare cautela nell’assegnare 
a queste sindromi un'etichetta ctiologica. Ciò vale soprat- 
tutto per i casi sporadici, mentre in quelli epidemici il 
quadro clinico appare più tipico e il reperto virologico viene 
valorizzato dalla costanza dell'isolamento di uno o più 
tipi di a. c dalla comparsa, in molteplici casi, degli anticorpi 
specifici corrispondenti. 

La diagnosi di infezione da a. può venire sospettata in 
base ai dati clinici ed epidemiologici, ma deve attendere 
nella quasi totalità dei casi la conferma del laboratorio. 

Gli esami di laboratorio consistono nell’isolamento del 
virus e nella diagnosi sierologica; circa tali esami vedi 
quanto già detto sopra. 

Terapia 

La terapia è sintomatica, poiché tutti gli antibiotici finora 
conosciuti, i sulfamidici, il siero di convalescente, le y-glo- 
buline e la vaccinazione specifica non hanno alcun effetto 
curativo sicuro. 
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ADERENZA 

F. adhérence. - i. adhesion. - T. Adhdsion. - S. adhercncia. 

Definizione e concetti generali 

Si intende per aderenza l'unione e connessione anormale che 
si stabilisce tra superfici contigue od occasionalmente 
ravvicinate di sierose, di mucose e del rivestimento cuta- 
neo, modificate da processi patologici per lo più infiamma- 
tori che hanno distrutto la continuità del rivestimento 
cellulare. 

L'a. in un primo tempo è realizzala dalla fusione dei 
materiali necrotici ed essudati che ricoprono le due su- 
perfici contrapposte. Se i processi di smaltimento di tali 
materiali, principalmente la fibrinolisi, non avvengono ra- 
pidamente c completamente, il tessuto connettivo della 
sierosa, o della mucosa, o sottocutaneo è sede di prolife- 
razione granulomatosa con neoformazione capillare, in- 
tensa attività macrofagica c fìbrillogcnctica. Il tessuto di 
granulazione che muove dalle due superfici contrapposte 
invade le stratificazioni fibrinose fondendo le prime reci- 
procamente. Cosi avviene e si stabilizza il saldamento 
delle opposte superfici (sinfisi o sinechia). Successiva- 
mente il connettivo ncoformato si trasforma in tessuto 
sclerotico sempre più povero di vasi sanguiferi e linfatici. 
Possono rimanere a lungo processi infiammatori cronici 
(reumatismo, tbc, etc.) i quali sono responsabili della for- 
mazione di a. tenaci e ipertrofiche. Quando coesistano 
raccolte liquide o gassose, ovvero la flogosi sia circoscritta 
in una zona delle superfici, si formano a. parziali e relativa- 
mente lasse nei punti a contatto, le quali vengono model- 
late dal movimento dell'organo in briglie, nastri, lacinie 
e ponti aderenz.iali. Nel tessuto connettivo aderen/iale, 
specie se questo si è sviluppato come esito di infiamma- 
zioni necrotizzanti ed emorragiche, si possono depositare 
sali di calcio, alcune volte in quantità rilevante. Si osser- 
vano inoltre, prevalentemente in relazione e in dipen- 
denza della calcificazione, processi di ossificazione etero- 
topica metaplastica. 

Aderenze pericardiche 

Come esito delle pericarditi acute e croniche e di trauma- 
tismi si possono formare a. fra i foglietti della sierosa pcri- 
cardica. La sinfisi può essere limitata ad un piccolo tratto, 
come pure interessare totalmente la sierosa obliterando 
il cavo pcricardico {concreto cordis). Se il processo flogi- 
stico ha interessato anche la superfìcie esterna del sacco 
pcricardico, si stabiliscono a. più o meno diffuse c te- 
naci con il piastrone sternocostale, con le pleure media- 
stiniche e con gli organi del mediastino posteriore ( accre - 
rio cordis). Le a. circoscritte, come pure quelle diffuse 
ma costituite da un sottile strato conncttivale, non osta- 
colano seriamente la dinamica cardiaca, anche perché 
il deposito adiposo sottocpicardico permette un certo 
scorrimento del miocardio. Le a. circoscritte che seguono 
la pericardite reattiva nella sede dell'infarto miocardico 
in un primo tempo costituiscono nuove vie di circolazione 
sanguifera e servono a rafforzare la parete miocardica; 
successivamente, divenute retratte e anelastiche, esercitano 
trazione antagonista alla sistole cardiaca, favorendo l’aneu- 
risma cronico del cuore. In relazione a flogosi reumatica 
ricorrente o come esito di pericarditi purulente, tubercolari 
e reumatiche, si rinvengono cotenne aderenziali fibroia- 
line tenacissime che costringono il cuore come in un invo- 
lucro statico saldamente fissato al miocardio sottostante 
e, il più delle volte, al piastrone sternocostale. Spesso 
in queste sinfisi si osservano depositi calcarei anche 
imponenti (cuore a corazza) e più raramente focolai di 
ossificazione. In tali condizioni vengono ostacolate sia 


la sistole che la diastole cardiaca. Si pratica la cardiolisi 
(v. PERICARDITI). 

Aderenze pleuriche 

La frequenza c altissima. A. Lanche afferma che le a. pleu- 
riche si riscontrano in tutte le autopsie di individui di età 
supcriore ai 40 anni. A. Luciani trova su 3000 reperti au- 
topticj una frequenza del 69%, con percentuali altissime 
(65%) anche nei giovani tra gli 1 1 e i 20 anni. La loro di- 
stribuzione c quanto mai varia c la sede dipende il più 
delle volte dall'origine c dal tipo del processo pleuritico. 
Possono essere parziali e totali, costali, diaframmatiche, 
mediastiniche c intcrlobari. Circoscritte nei tratti apicali o 
craniali del polmone si riscontrano con grande frequenza 
le a. di origine tubercolare. Tuttavia la flogosi specifica è 
responsabile in un notevole numero di casi di sinfisi estese 
e tenaci e obliteranti rimerò cavo pleurico, nelle quali 
si rinvengono masse caseose c depositi colcstcrinici. 
Le a. vela meni ose estese in superficie, facilmente lacerabili, 
il più delle volte sono esiti di pleuriti fibrinose in relazione 
alla polmonite lobarc; mentre le piccole a. nastriformi 
circoscritte ricordano la broncopolmonite a focolaio o 
l'infarto. Come esito dell'empiema si osservano estese c 
spesse a. obliteranti il cavo pleurico frequentemente calci- 
ficate. Particolarmente dure, lardacee, invase da elementi 
ncoplastici sono le sinfisi che si riscontrano in alcune forme 
di cancro polmonare. Le a. pleuriche sono attraversate 
da vasi sanguiferi c linfatici; i primi sono responsabili 
di gravi complicanze nella pratica della pleurolisi intra- 
pleurica, i secondi danno modo di spiegare la partecipa- 
zione delle stazioni linfonodali ascellari c pettorali in pro- 
cessi infiammatori del polmone (G. Mottura), nonché 
una delle modalità di propagazione alla parete toracica 
di neoplasie polmonari. 

11 danno delle a. parziali si fa risentire particolarmente 
nella eventualità dello pneumotorace terapeutico. Si de- 
scrivono inoltre bronchietlasie da trazione operata sul 
parenchima polmonare da tenaci a. circoscritte. Più gravi 
sono le conseguenze delle sinfisi totali della pleura (v. 
FiBROTORACE). specie se il processo infiammatorio siero- 
sitico si è esteso al mediastino. 

Per false a. tra pleura viscerale c pleura diaframmatica 
(cosiddette tende di Fleischner) si intendono sollevamenti 
angolari o cupoliformi limitati a piccole zone del diafram- 
ma in relazione all'accentuata vcntosazionc polmonare pro- 
dotta da zone circoscritte di parenchima periferico, nelle 
quali si osservano lesioni tubercolari sclcrocicatriziali e 
bolle di enfisema. 

Aderenze peritoneali 

Sono frequenti, ma mollo diverse per distribuzione ed en- 
tità, in relazione alla molteplicità delle lesioni dei nume- 
rosi visceri contenuti nella cavità addominale. 

Come esito di infiammazioni acute diffuse del peritoneo 
si formano sottili a. estese in superfìcie, velamentosc, che 
fissano l'omento alle anse intestinali, queste tra loro e agli 
organi adiacenti. Nel caso che la peritonite acuta diffusa 
assuma andamento cronico, ovvero nelle peritoniti cro- 
niche sin dall'inizio, per lo più tubercolari, si formano a. 
multiple, cotennose, che fondono e incarcerano le anse 
intestinali e gli altri visceri addominali in un unico blocco 
(peritonite obliterante o deformante). Tra le anfrattuosita 
dell’inviluppo possono permanere raccolte di essudato sic- 
rofibrinoso, purulento c masse caseose spesso calcificate. 
In numerose affezioni locali di un solo viscere addominale 
si formano a. peritoneali peri visceri tiche limitate come sede 
all'organo leso e a quelli immediatamente contigui. Con 
maggiore frequenza si osservano nella regione ileocecale 


Digitiz 


649 


650 



ADERENZA 


(v. appendice cecale), attorno al sigma, nelle regioni 
peri pi loriche e peri duodenali (ulcera gastroduodenale, 
neoplasie gastriche e pancreatiti), nella regione colecistica 
c della flessura destra del colon, attorno ai linfonodi mesen- 
terici (adenomesenterite) e attorno agli organi genitali fem- 
minili contenuti nel piccolo bacino. Frequentissime sono le 
a. del peritoneo diaframmatico con la capsula del fegato e 
della milza. Tra contenuto e superfìcie interna del sacco 
erniario possono stabilirsi a. più o meno estese che osta- 
colano seriamente la manovra della riduzione. 

Le conseguenze più pericolose delle a. peritoneali sono 
i difetti della canalizzazione sino all'occlusione di un vi- 
scere, prodotti direttamente dallo stiramento esercitato 
dalla sìnfìsi o indirettamente, in quanto le a. permettono 
la formazione di ernie interne c di volvoli. 

Aderenze nella vaginale del testicolo 
Si osservano frequentemente in conseguenza di trauma- 
tismi, di vaginaliti acute o croniche e della pratica terapeu- 
tica sclerosante dcH’idrocclc. 

Aderenze nelle sierose articolari 

Si possono osservare come esito, o nel corso di artriti 
acute e croniche, specie la reumatica, la gonococcica. la 
tubercolare c la gottosa; esse possono provocare gravi danni 
funzionali per l'articolazione. 

Aderenze nel sistema nervoso 

Nel quadro della pachimcningitc esterna fibroadesiva si 
osservano stabili saldamenti tra vitrea e faccia esterna della 
dura madre. Le a. tra dura madre e leptomeninge possono 
essere conseguenza di lesioni traumatiche, di pachimenin- 
gjtc propagata da processi suppurativi della teca, della 
cavità orbitaria c dell'orecchio interno; queste a. costi- 
tuiscono altrettante vie di propagazione alla sostanza ner- 
vosa corrispondente della suppurazione (ascesso cerebrale). 
Inoltre, nel quadro delle lesioni connesse con la senilità, 
con alcolismo cronico, nel corso di leptomcningiti encefa- 
liche c spinali c mcningocncefaliti, specie di quelle di ori- 
gine tubercolare o luetica, nelle neoplasie del nevrasse 
con grande frequenza si osservano saldamenti più o 
meno estesi fra dura madre e leptomeninge, fra questa 
e la sostanza nervosa. In alcuni casi le a. non produ- 
cono di per sé gravi conseguenze, in altri sono responsa- 
bili di sindromi epilettiche, di condizioni idrocefaliche 
e di altre complesse sindromi neurologiche c psichia- 
triche. 

Aderenze oculari 

L'a. della congiuntiva palpebrale con quella bulbarc va sotto 
il nome di simblefaron : si può avere come esito di ustioni, 
flogosi, traumatismi congiuntivali. Come conseguenza 
dcU'iridociclite cronica e anche di traumatismi oculari, 
si possono formare a. (sinechie posteriori incomplete, 
anulari e totali) tra l'iride c la faccia anteriore del cristal- 
lino. 

Aderenze amniotiche 

Sono briglie o sopimenti tra punti della superfìcie amnio- 
tica o tra questa e la cute fetale. Alcune vengono inter- 
pretate come il risultato dell'incompleia deiscenza del 
nodulo cctodcrmico, che porta alla primitiva formazione 
della cavità amniotica. Non viene invece più ritenuta va- 
lida l'ipotesi che alcune a. amniotiche fossero di origine 
infiammatoria, c segnatamente causate da lue. Come pure 
non si ritiene più sostenibile l'ipotesi che assenze localiz- 
zate della cute, del sottocutaneo e del muscolo sottostante 
fossero determinate da a. amniotiche. 


Aderenze mucose e cutanee 

Tra i vari meccanismi con i quali si riducono od ostrui- 
scono la cavità e il lume di un organo, si deve ricordare 
l'a. delle superfìci mucose contrapposte, alterate da agenti 
chimici venuti occasionalmente a contatto con esse, o 
da processi infiammatori. 

Le a. cutanee principalmente seguono le ustioni (v.). 
Frequenti sono quelle del padiglione auricolare con i te- 
gumenti del cranio, quelle nel cavo ascellare, quelle dei 
braccio con la parete toracica, quelle delle regioni addutto- 
rie delle cosce con lo scroto, ctc. 
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ENNIO LUCIO BENEDETTI * 

ADERMINA: v. vitamine. 

ADESIONE 

F. adhèsion. - i. adhesion. - T. Adhàsion. - s. adhesión. 

Forza di attrazione esercitantcsi in modo reciproco tra 
le molecole di corpi diversi, una volta che queste vengano 
a trovarsi sufficientemente vicine. L'adesione si manifesta 
tra corpi sia solidi sia liquidi o gassosi, posti in contatto: 
i suoi effetti più comunemente noti si hanno nel caso del- 
l’a. delle molecole di un liquido a quelle che si trovano 
alla superfìcie di un solido. Ciò avviene però solo ogni qual- 
volta l'intensità delle forze di coesione, esercitantisi tra 
le molecole del liquido stesso, non supera quella della 
forza di a. tra le molecole del liquido e quelle del solido. 
Se questo è il caso, il liquido non aderisce alla superficie 
del solido, o, come si dice comunemente, non bagna 
(ciò accade, per es.. come è ben noto, nel caso del mercu- 
rio che non aderisce alle pareti di vetro del recipiente che 
lo contiene). Alla forza di a. sono dovuti tutti i fenomeni 
di capillarità (v.), che hanno una notevolissima impor- 
tanza nell’economia degli organismi viventi. 

L'a. tra due corpi solidi non è fenomeno che si osservi 
comunemente perché di solito non si dispone di superfìci 
solide tanto perfettamente lavorate da permettere alle mole- 
cole di venir portate alle brevissime distanze necessarie 
perché le forze di a. si manifestino: è facile però osservare 
l’a. tra due superfìci di vetro lavorate otticamente, o pas- 
sando al laminatoio fogli di metalli diversi. 

Si possono osservare fenomeni di a. tra le molecole 
di un solido e quelle di un gas: tutti sanno che alitando 
sulla superfìcie di un vetro ben pulito, sulla quale si sia pas- 
sata in precedenza una punta asciutta (per es. di legno), 
si osserva che il vapore acqueo, condensandosi su di 
essa, vi aderisce dappertutto uniformemente, tranne che 
sulle linee tracciate dal cammino della punta: ciò é do- 
vuto al fatto che la punta ha rimosso lo strato d'aria che 
aderiva alla superfìcie del vetro. 

Fenomeni di a. tra liquidi si osservano comunemente 
alla superfìcie di separazione di liquidi non miscibili: 
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in questo caso i fenomeni dovuti alla tensione superficiale 
(v.) vengono modificati dalla a. tra le molecole dei due 
liquidi. 

MARIA FERRETTI 

ADESIVI 

F. adhèsifs. - 1 . adhexives. * T, Adhàsiven. - s. adhesivos. 

Sostanze atte a far aderire fra loro corpi solidi per mezzo 
di superfici generalmente lisce. Fra gli adesivi si compren- 
dono particolarmente le colle, le gomme c i mastici. 

Le colle sono prodotti che si ottengono trattando con 
acqua, a caldo, determinati materiali di provenienza ani- 
male (pelli e ossa); per raffreddamento si forma una massa 
gelatinosa incolore e trasparente dotata di forte potere ade- 
sivo. La gelatina c una colla molto pura che va in commer- 
cio in fogli trasparenti; surrogati delle colle sono le colle 
all' albumina c le colle alla caseina. Una varietà a sé è la 
colla di pesce o ittiocolla, che si ottiene dalla vescica na- 
tatoria di alcuni pesci. 

Le gomme sono prodotti di secrezione di alcune piante, 
che si presentano in masse amorfe translucide, caratteriz- 
zate dalla proprietà di sciogliersi in acqua formando solu- 
zioni colloidali, dotate in generale di proprietà adesive. 
Trovano applicazione in farmacia nella preparazione 
di pastiglie ed emulsioni. Le più importanti sono la 
gomma adragante, la gomma arabica, la gomma gotta (v. 
GOMME). 

I mastici sono preparati dotati di proprietà adesive; 
vengono impiegati per riempire cavità o fessure. Hanno 
composizione assai variabile. I mastici dentari (cementi) 
usati per l’otturazione dei denti si distinguono in metallici 
(amalgamc) e non metallici (guttaperca, solfato basico di 
zinco, porcellana). 

Coi nome di mastice (resina) si indica poi l’essudato 
della Pistacia lentiscus L. che cresce sulle rive del Mediter- 
raneo specialmente nell'isola di Chio; si presenta in la- 
crime o piccole masse giallo chiaro (mastice eletto), o più 
scure e impure (mastice in sorte o comune). Un tempo 
veniva usato in medicina. In Oriente si usa come mastica- 
torio c per aromatizzare acquaviti. 

NICOLETTA TRAINA SABATUCCt 

ADIADOCOCINESIA 

(composto modernamente del gr. adiàdochos * senza (a-) 
successore ( diàdochos ) * e di -cinesia, che è derivato del 
gr. klnisis * movimento ’]. - F. adiadococinésie. • I. adia- 
dochokinesia. - t. A diudochok inesie. - s. adiadococinesia. 

Con la denominazione di diadokokinesis F. Babinski 
indica la capacità di eseguire rapidamente movimenti 
antagonisti in serie. 

Le prove che più comunemente si fanno eseguire ai 
soggetti per esplorare questa funzione negli arti superiori 
sono le seguenti: si invila a pronarc c supinarc veloce- 
mente le due mani tenendo gli arti superiori protesi. Op- 
pure, al soggetto seduto c con le mani poggiate sulle ginoc- 
chia, si ordina di supinare e pronarecon la maggior velocità 
le proprie mani. Finalmente un'altra prova, meno usata, 
è quella di flettere ed estendere le dita; flettere ed estendere 
gli avambracci. La cosiddetta « prova delle marionette » 
non è altro che la pronazione e supinazione delle mani 
eseguite a braccio abdotto e avambraccio flesso. 

Prove a un dipresso simili possono essere escogitate 
anche per gli arti inferiori ; si tratta sempre di far eseguire 
movimenti alternativi a successione rapida. 

Per il tronco si ordina all’individuo, in posizione eretta, 
di eseguire rapidamente movimenti di rotazione, ora verso 
destra, ora verso sinistra. Si vedrà se lo spostamento di 
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una spalla all’indietro è ugualmente rapido e ampio 
di quello dell'altra. 

Nel soggetto normale, dunque, tutte le prove vengono 
compiute correttamente come ritmo, come tempo c come 
successione di movimenti, se si escludono un lievissimo 
ritardo e una lievissima imprecisione che talvolta possono 
verificarsi in quell'arto che risulta meno usato (il sinistro 
nei destrimani c viceversa). Le stesse prove appariranno 
più o meno alterate, e cioè eseguite scorrettamente in uno 
o più arti, nelle lesioni cerebellari (naturalmente dovrà 
escludersi l’esistenza di lesioni della sensibilità, della moti- 
lità volontaria, etc.) e si parlerà allora di adiadococinesia. 

V. anche: cervelletto. 

RED. 

ADIE, SINDROME DI 
Definizione 

È un’affezione benigna ( benign disorder, secondo Adie) 
caratterizzata da tre elementi: pupilla tonica, areflessia 
tendinea, assenza di lue. 

Cenni storici 

J. Waarc (1813), chirurgo londinese, sarebbe stato il primo, 
secondo Riddcl. a riferire un complesso sintomatologico simile 
a quello descritto da Adic. Circa un secolo dopo (1902) Sanger 
c Strasburger descrivevano, indipendentemente l’uno dall’altro, 
la reazione pupillare miotonica : pupilla rigida alla luce c rc- 
stringentcsi lentamente alla convergenza; al rilasciarsi di questa 
o si mantiene ristretta per qualche tempo ancora (tipo Sanger) 
o si dilata di nuovo lentissimamente (tipo Strasburger). Rothman 
(1903) considerò il secondo tipo forma attenuata del primo. 
Nonne (1902) c Marcus (1906) riportano indipendentemente 
un caso di reazione pupillare miotonica con assenza dei ro- 
tulei c achillei. Seguono importanti lavori di Bach, Ronne, 
Oloff, Domarus, etc. Piltz (1903-1914) e Westphal (1913) de- 
scrivono la reazione pupillare neurotonica : la pupilla si restringe 
lentissimamentc alla luce e una volta ristretta c tolto che sia 
lo stimolo luminoso ha bisogno di un lungo periodo di tempo 
per ridilatarsi. 

Fostcr Moore (1924-1931), sotto la denominazione di Non- 
luetic Argyll Robertson Pupit, descrive 15 casi che in sostanza 
presentavano: reazione pupillare miotonica, assenza di lue, 
presenza dei riflessi tendinei. 

G. Holmes (1931), in un lavoro dal titolo Partial iridoplegia 
associated h uh symptoms of thè other diseases of thè nervous 
System , riporta 19 casi con sintomatologia simile a quella di 
F. Moore ma con areflessia tendinea. Simultaneamente Adie, 
in tre successivi lavori, dapprima (1931) sotto la denomina- 
zione di Pstudo Argyll Robertson pupils with absent tendon re- 

ftexes. A benign disorder e in un secondo tempo (1932) 

come benign disorder characterized by fonie pupils and absent 

tendon reflexes, descrive il complesso sintomatico che da al- 
lora in poi divenne noto nella letteratura come sindrome di Adie. 

In sintesi possiamo dire: Sanger e Strasburger descrivevano 
la ritardata reazione pupillare alla convergenza (reazione pu- 
pillare miotonica); Piltz e Westphal descrivevano la ritardata 
reazione pupillare alla luce (reazione pupillare neurotonica); 
Adic descrisse la ritardata reazione pupillare alla luce c alla 
convergenza (pupilla tonica) associata ad areflessia tendinea. 

Etiopatogenesi 

È tuttora oscura. In rarissimi casi è stata dimostrata lue 
(Alajouanine e Morax, 1938; Subirana e Ollcr-Daurclla, 
1947); tale evenienza viene considerata, dalla maggior 
parte degli AA., accidentale. È stata anche studiata a 
fondo l'eventuale presenza di lue negli ascendenti, ma 
senza alcun risultato concreto. Pupilla tonica è stata inol- 
tre riscontrata nei membri di una famiglia (Strohmeycr, 
Kchrer, Dressler) indenni da lue; in caso di tumori en- 
docranici, specie mcscnccfalici (Wilson. Stertz, Subirana), 
nelPencefalite epidemica (Morgan e Symonds, Kroll, 
Stertz, etc.), nei traumatismi cranici (Krool, Poos, Roem- 
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hdd, ctc.), nel reumatismo articolare acuto (Lhermitte e 
Eschbach), nel diabete mellito (Nonne), nel morbo di Ba- 
sedow (Roemheld), nell'intossicazione da piombo (Pagniez 
c Pasteur), ncH’avitaminosi (I.conhard, Bellini), etc. Pur 
tuttavia la etiopatogenesi della s. di A. rimane oscura: 
le ipotesi sono presunte speculative. Adic c qualche altro 
A. credono che essa sia espressione di un’alterazione 
neurovegetativa; Ltìwestein e Friedmann la considerano 
un’affezione di natura crcdodcgencrativa che colpirebbe i 
centri vegetativi del diencefalo e le loro connessioni con il 
mesencefalo; Adler e Scheie, basandosi su alcune reazioni 
farmacodinamiche, credono di localizzare la lesione nel 
ganglio ciliare o perifericamente a questo. 

Caratteri clinici 

È più frequente nel sesso femminile in cui si manifeste- 
rebbe anche con più frequenza l'arcfìcssia (Adie). L'età in 
cui la si constata più spesso sarebbe il 3° decennio; 
Adie riporta però un caso di Foster Moore con inizio 
al 6° mese. 

Difficile stabilire l’inizio della malattia; per lo più è 
il paziente stesso o sono i familiari che notano un’aniso- 
coria. Altre volte l’affezione viene sospettata o diagno- 
sticata in visite mediche a scopo assicurativo, d'im- 
piego, eie. (Sehaffer, Leonhard). Più di rado il paziente 
accusa disturbi accomodativi (ad es. presbiopia in età 
relativamente giovane). 

Adie distingue nel suo complesso sintomatologico due 
grandi gruppi: la forma completa e le forme incomplete. 

1. Formo completa (pscudolabc pupillotonica di Kehrcr. 
1937). - Comprende l’associazione di pupilla tonica c di 
areflessia tendinea. 

a) Papilla tonica. - È per lo più unilaterale <80% ca. 
dei casi); nei rari casi bilaterali l'affezione non colpisce 
con uguale intensità sintomatologica le due pupille. Adie 
riporta un caso di Oloff con pupilla tonica alternantcsi 
ora da un luto ora dall'altro. Il diametro della pupilla 
tonica è di regola un poco più largo che in quella nor- 
male; eccezionalmente si c veritkato l’inverso (Adic. 
Oloff, Domarus). È stato anche accertato (Adic) che la 
pupilla tonica varia nel diametro durante la giornata; 
esso sarebbe più piccolo il mattino. La forma può 
essere regolare o irregolarmente ovale a grande asse ver- 
ticale od orizzontale; secondo Alajouanine e Morax l’ir- 
regolarità si accentuerebbe nel restringimento della pu- 
pilla alla convergenza o sotto l’azione dei miotici. 

La reazione alla luce diretta e consensuale, praticata 
con i comuni mezzi, sembra completamente assente o 
quasi {nomine tic Argyll Robertson . di Poster Moore). Ma 
se si tiene il soggetto in camera oscura per circa un’ora, 
ambedue le pupille si dilatano a un eguale diametro; 
successivamente, se vengono esposte alla luce chiara c 
diffusa del giorno, la pupilla tonica (a volte dopo un 
breve ritardo) si restringe lentamente sino a divenire più 
piccola di quella che era prima dell’esame in camera 
oscura, e, dopo una breve pausa, si dilata di nuovo lenta- 
mente fino alle sue dimensioni originarie. La reazione 
consensuale alla luce, nell’occhio sano, è normale. La 
reazione alla convergenza, che c la più importante da 
considerare, può pure sembrare, a un esame generico, 
completamente assente, ma se il paziente mantiene inten- 
samente la fissazione su un oggetto vicino, la pupilla 
tonica (talvolta dopo un ritardo di parecchi secondi) si 
contrae con lentezza sempre crescente per raggiungere 
spesso un diametro più piccolo dell'altra normale (non 
raramente sino alla misura di una testa di spillo). Dopo 
che lo sforzo alla convergenza è cessalo, la pupilla io- 
nica continua a rimanere immobile per parecchi secondi, 
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oppure inizia subito a dilatarsi; la dilatazione, una volta 
iniziata, procede in misura più lenta che il restringimento, 
cosicché possono trascorrere secondi o minuti prima che 
essa raggiunga le dimensioni originarie. La reazione al- 
V accomodazione può anch’essa mostrare un comporta- 
mento ionico e il disturbo si rende il più spesso palese 
durante la fase di rilasciamento: dopo aver fissato nn og- 
getto vicino trascorrono alcuni secondi prima che un og- 
getto lontano divenga distinto (Adic). Nello stesso caso 
tuttavia non vi sarebbe una relazione costante tra il va- 
lore della contrazione dell’iride alla convergenza e quello 
del muscolo ciliare all’accomodazione (Axcnfeld, citato 
da Adie). La pupilla tonica si dilata interamente c pron- 
tamente ai midriatici e si restringe con l’eserina; si re- 
stringe per effetto di applicazioni locali di metacolina a 
una concentrazione (2,5%) che non ha effetto sulla pupilla 
normale (Adler c Scheie. 1940). 

b) Areflessia tendinea. - È generalmente parziale limi- 
tandosi per lo più ai ridessi achillei c rotulei. Adic afferma 
che l’anomalia più frequente è la perdita di uno o di 
entrambi gli achillei e di non aver mai osservato, essendo 
gli achillei presenti, assenza di altri riflessi. L’arcfìcssia 
agli arti superiori c molto meno frequente c coesiste quasi 
sempre con quella degli arti inferiori, la quale sarebbe 
stata la prima a comparire. Non è rara l’asimmetria; 
Adic riferisce di due casi in cui gli achillei c i rotulei 
erano assenti da un lato e presenti dall’altro. L'areflessia 
generalizzata è rarissima (3 casi di Adie, 1 di Sigwald, 
c pochissimi altri). 

2. Forme incomplete, - Adie distingue 4 sottogruppi: 
a) pupilla tonica isolata; h) pupilla tonica atipica con 
arcikssia (limitata ai casi di iridoplcgia c oftalmoplcgia 
interna); r) pupilla tonica tipica senza areflessia; d) are- 
flessia isolala. 

Sono forme mollo discusse che non vengono ammesse 
da tutti gli AA. (ad cs. Cardona). Adic ritiene di poterle 
far rientrare nel complesso sintomatologico da lui descritto 
per criteri generali (età, sesso), sintomatologie» (specie 
un’unilateralità del sintomo), enologici (assenza di lue o 
di qualsiasi altra malattia), di decorso (casi di pupilla 
tonica isolati cui a distanza di tempo si associava are- 
flessia o viceversa; pupille rigide diventate ulteriormente 
toniche, ctc.), di prognosi (benignità dell’affezione). 

In questi ultimi anni sono state descritte forme as- 
sociate, associazioni della s. di A. a numerose affezioni 
(specie neurologiche). La loro posizione nosografica è 
tuttora sub indice, in quanto esse si riallacciano ad im- 
portanti questioni ctiopatogcnctichc sotto cui verranno 
accennate. 

Diagnosi 

La diagnosi delle forme complete è facile. Nelle forme 
incomplete c associate c necessario essere cauti. La dia- 
gnosi differenziale va fatta, in specie, con l’Argyll Ro- 
bertson: la pupilla è completamente rigida alla luce c 
all’oscurità, reagisce prontamente alla convergenza, in ge- 
nere è in miosi, mostra contorni irregolari, si dilata im- 
perfettamente ai midriatici, frequente è la bilateralità. Per 
i rari casi di Argyll Robertson unilaterali (ca. il 5% dei 
casi secondo Adie) valga, in linea di massima, quanto 
sopra è detto, e inoltre che, in tale evenienza, quando 
viene illuminata la pupilla affetta, la reazione diretta é 
assente, mentre è presente quella consensuale: invece se 
viene illuminata la pupilla sana, è presente la reazione 
diretta mentre c assente quella consensuale. Come é noto 
(v. sopra: caratteri clinici) la pupilla tonica presenta un 
comportamento del tutto opposto per quel che riguarda 
la reazione consensuale alla luce. Sprofkin (1953) ha ri- 

656 


Digìtized by Google 



ADIPOSO TESSUTO 


badilo l’importanza della risposta alla mctacolina per la 
diagnosi. 

Per la diagnosi differenziale con le varie forme cliniche 
di pseudotabe, v. tabe. 
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ROMOLO PRIORI 

ADIPOCERA 

F. adipocire. - I. udì pace re ; grave-wax. - t. Leichenwachs ; 
Adipocìre. • s. adipocira. 

Con il termine adipoccra si intende il risultato della tra- 
sformazione in saponi insolubili dei grassi del cadavere 
(saponificazione cadaverical. Perche si verifichi occorrono 
particolari condizioni d’ambiente che impediscano la pu- 
trefazione del cadavere o la sua mummificazione : ciò av- 
viene quando è ostacolata l'evaporazione del cadavere, 
quando esso rimane a lungo in acqua o in terreno umido, 
a bassa temperatura, eie. 

La saponificazione, che si svolge a carico non solo dei 
grassi liberi del tessuto adiposo, ma anche di quelli legati 
alla molecola proteica, dà al cadavere un aspetto parti- 
colare: umido, viscido, pesante, fragile, con fattezze in 
genere conservate. 

V. anche: tanatologia. 

rld. 

ADIPOSI DOLOROSA 

Sin.: malattia o sindrome di Dercum. - f. maladie de 
Der cnm. - l. Dercum s disease. - T. Dercumsche Krattk- 
heit. - s. adiposi s dolorosa ; ettfermedad de Dercum ; pa- 
rai ro fi a. 

Si indicano con questo nome quelle forme di obesità che 
sono caratterizzate da una particolare dolenzia e/o do- 
lore, spontaneo o provocato, dei depositi di grasso, che 
spesso sono circoscritti c simmetrici, fino ad assumere 
l’aspetto di masse li poma tose che deformano (specie al- 
l'addome. ai fianchi e agli arti inferiori) il disegno abi- 
tuale delle obesità da semplice accumulo eccessivo e dif- 
fuso di grasso. Paradigma di queste particolari forme di 
obesità è il morbo di Dercum descritto alla fine del se- 
colo scorso. V. anche: lipodistrofia. 

VITO PATRONO 

ADIPOSITÀ: v. obesità; per le adiposità localizzate, v. 

LIPODISTROFIA. 

ADIPOSO TESSUTO 

F. tissu adipeux. - l. fui tv fissile; adipose fissile. - T. 
Fettgewebe. - s. tejido adiposo. 

SOMMARIO 


Sviluppo, distribuzione e struttura (col. 658). - Aspetti di bio- 
chimica e fisiologia (col. 664): Generalità e cenni storici. - Me- 
todi speciali di studio de! metabolismo de I tessuto adiposo. - Gli 
acidi grassi liberi carne principale forma dì trasporto del mate - 
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riale energetico. Lipoihi e sua regolazione. - Sintesi intrinseca di 
acidi grassi e sua regolazione da parte dell'insulina. - Inibizione 
della tipolisi. - Metabolismo proteico de I tessuto adiposo. - Aspetti 
particolari de! tessuto adiposo bruno. 


Sviluppo, distribuzione c struttura 

Il tessuto adiposo è caratterizzato da scarsa sostanza fon- 
damentale reticolare, in cui si trovano ammassate nume- 
rosissime cellule contenenti gocciole di grasso: le cellule 
adipose. 

Il t.a., che appartiene ai tessuti trofoconncttivali, è 
molto diffuso nell'organismo ed ha notevole importanza 
sia di ordine meccanico sia per le sue strette correlazioni 
con il metabolismo (v. sotto). I grassi, a parità di peso, 
sviluppano una quantità di calorie quasi doppia dei gli- 
cidi e delle proteine, c quindi rappresentano una pre- 
ziosa fonte di energia immagazzinata in un volume re- 
lativamente piccolo (v. lipidi). Si calcola che nel t.a. 
di un individuo di peso normale le calorie che vi sono 
complessivamente contenute corrispondano a una riserva 
di energia sufficiente per ca. 40 giorni. 

11 1 . a. può aumentare, anche in misura notevole, quando 
rintroduzionc di alimenti supera il fabbisogno energe- 
tico; diminuisce nelle condizioni opposte. Mentre però in 
alcune parti dell’organismo, specie nel sottocutaneo, le 
oscillazioni in meno possono portare alla sua quasi totale 
scomparsa, in altre (cavità orbitaria, loggia renale, etc.) 
esso permane sempre in quantità più o meno notevole. 
Tale fatto, unitamente a diversità di origine e a differenze 
costitutive, permette di distinguere in conseguenza due 
tipi di grasso: grasso primario o bruno, che sembra rela- 
tivamente meno suscettibile di variazioni quantitative in 
relazione con il metabolismo generale, e grasso secondario 
o bianco, che, invece, è con quest’ultimo strettamente con- 
nesso. 

11 t. a. si presenta per lo più sotto forma di lobuli ric- 
camente vascolarizzati, oppure di ammassi irregolari, ed 
è distribuito, nei Mammiferi compreso l’uomo, nel sotto- 
cutaneo cd in varie parti del corpo. I vari lobuli sono 
contenuti in una impalcatura di fibre connettive varia- 
mente intrecciate, che possono avere orientamento e spes- 
sore diversi, delimitando aree irregolari. Oltre che nel 
sottocutaneo, se ne trova negli interstizi dei muscoli, 
nelle cavità del corpo, come ad cs. la cavità orbitaria, 
la cavità ascellare, la fossa sopraclavicolare, il triangolo 
femorale, la cavità del poplìte, il cavo ischiorcttalc, op- 
pure in logge c spazi interni come nella loggia renale, 
nel mediastino ed anche nello spessore del mesentere, 
dell'epiploon, dei legamenti larghi dell'utero, nella loggia 
prostatica o tra il peritoneo c gli organi da esso avvolti, 
come nelle appendici epiploiche, etc. 

Quando il t. a. è in aumento non si ripartisce in eguale 
misura in tutte le zone, bensì si accumula a preferenza 
in determinate parti del corpo, variabili secondo l'età, 
il sesso, la razza, ma con una successione costante nel 
tempo e nella localizzazione, per ciascun caso ( cuscinetti 
adiposi). Cosi, ad cs., nel bambino si trova nella guancia 
(, bolla adiposa della guancia o di Bichat), polso, gomito, 
caviglia, radice della coscia, e nella donna, nella quale 
il t. a. è in linea generale più sviluppato che nell’uomo, 
in particolari accumuli locali: nella mammella, all'attacco 
degli arti (spalla, anche, natiche), nella zona pcriombcli- 
calc, sul monte di Venere, Nell'uomo il t. a., generalmente, 
è più scarso, ma in caso di aumento tende ad accumu- 
larsi in alcune zone come ai fianchi c successivamente 
all’addome ed al torace. 

In alcune popolazioni esiste una particolare localizza* 
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zionc adiposa come, ad cs.. nelle donne boscimane, la 
regione delle natiche ( steatopigia ). 

Diverse sono le ipotesi sulla prima genesi del t.a., in quanto 
alcuni AA. ritengono che si formi da comuni cellule mesenchi- 
mali (R. Virchow, W. Flemming. etc.) o da elementi fibrobla- 
stici che si trasformano poco alla volta per la comparsa di goc- 
cioline di grasso nel loro citoplasma. Per altri AA. si forme- 
rebbe da clementi specifici, differenti dai fibroblasti. c cioè 
veri steatoblasri (C. Toldt, A. Kòlliker, etc.), e fu A. I laminar 
a notare che si ha la produzione di elementi adiposi in modo 
diverso a seconda che si tratti di grasso primario o secondario. 
11 primo, localizzato attorno ai reni, nella cavità orbitaria, guan- 
cia etc., ha colorito rosso-bruno cd è molto vascolari zzato; il 
secondo si trova specialmente nel sottocutaneo ed ha un aspetto 
giallognolo. Le cellule del grasso primario, secondo Hammar. 
acquisterebbero la loro forma prima ancora dcll'appurizionc delle 
goccioline grassose, mentre in quello secondario la variazione 
sarebbe successiva aH’apparizionc di queste e perciò adattata 
meccanicamente al contenuto. Che però il t.a. sia derivato da 
cellule mevenchimali è fuori dubbio. Per F. Wassermann tali 
cellule formerebbero un ricco sincizio di clementi, riuniti per 
mezzo di grossi prolungamenti protoplasmatici, in seno ai quali 
comparirebbero le goccioline adipose. Queste poi trasforme- 



Fig. I. Uoscimana del Kalahari meridionale con spiccata stea- 
topigia. (Da Biasutti). 


rebbero gli elementi in forma rotonda ( globo adiposo), respin- 
gendo alla periferìa la sostanza intercellulare, che finisce col 
formare una mcmbranella reticolata avvolgente i singoli clementi. 
Per M. Clara si tratta di un semplice reticolo mcscnchimalc. 

Gli abbozzi adipogeni nel feto hanno inizio per sviluppo, 
da un vaso primordiale, di gettoni di capillari, che si anasto- 
mi/zano formando quella che sarà la rete vascolare del lobulo 
adiposo ( Fettorgane , di Kòlliker). Tali capillari invadono il 
mcscnchima che diventa più fluido in tali zone e sono accompa- 
gnati da cellule awenti/iali. Appunto a spese di queste ultime 
e di quelle mcscnchimali rimaste nelle maglie dei capillari av- 
viene lo sviluppo del t. a. La sua genesi, poi, può essere distinta 
in due modalità: 

I * origine da abbozzi particolari, concentrali attorno ai vasi, 
abbozzi primari del grasso, e formati da cellule avventiziati o 
mcscnchimali comprese nelle maglie dei capillari, che si riem- 
piono ben presto di goccioline lipidiche sempre più numerose 
c grosse, fino ad infarcire tutto il citoplasma: in questi abbozzi 
gli clementi evolvono soltanto verso il tipo di cellula adiposa 


cd anche nei casi di fortissimo dimagramento non perdono mai 
completamente il loro contenuto lipidico; tali abbozzi forme- 
ranno per lo più il grasso primario o bruno; 

2) orìgine da normali cellule mesenchimali. o già ditTcrenziate 
in comuni fibroblasti, nelle quali il citoplasma si riempie di goc- 
cioline lipidiche, diventa pertanto sferico da allungato. che era, 
c le goccioline hanno una notevole tendenza a riunirsi fonden- 
dosi in unica goccia : in caso di dimagramento, le cellule perdono 
gradatamente il loro contenuto lipidico e ritornano di nuovo 
fibroblasti. Questa possibilità di diventare adipose è propria di 
tutte le cellule fìbroblastichc. cd c in rapporto con lo stato parti- 
colare del metabolismo dell'individuo: si costituisce in tal modo 
il grasso secondario o bianco. 

Nello sviluppo ordinario del t. a., qualunque sia la sua sede, 
c quindi tanto per il grasso primario che per quello secondario, 
intervengono ambedue i processi. Però la proporzione reciproca 
è differente (G. Occhipinti), in quanto nel primo prevarrebbero 
cellule mesenchimali. awentiziali, specifiche e nel secondo, 
all'inverso, le altre. Si manterrebbe inoltre, nel grasso primario . 
un rapporto più intimo con i vasi, che sono più fitti c numerosi 
in questo tipo che nell'altro. F sempre però possibile la costi- 
tuzione di nuovo t. a., che si forma anche a spese di fibroblasti. 
nei quali si ha il deposito di gocciole lipidiche, così come negli 
abbozzi adipogeni. 

Il t. a. c costituito da cellule adipose c stroma che le 
contiene. Queste cellule sono riunite a gruppi, lobuli, op- 
pure sparse nel connettivo lasso. Nel grasso secondario 
le cellule hanno forma rotondeggiante, quando sono iso- 
late, e grossolanamente poliedrica, per reciproca com- 
pressione. quando sono riunite in gruppi. Sono di di- 
mensioni notevoli, da 40 a 150 ja, c nel citoplasma conten- 
gono di solito una grossa gocciola di grasso, contornata 
da un sottile strato scmilunarc di citoplasma, ispessito 
perifericamente e che contiene il nucleo. Nelle prepara- 
zioni microscopiche comuni, nelle quali il grasso viene 
disciolto dai solventi, esse appaiono come vesciche vuote. 
Nel grasso primario , invece, dove le cellule sono più pic- 
cole. di forma quasi sempre poliedrica, c contengono nel 
citoplasma gocciole lipidiche numerose, si ha un aspetto 
plurivacuolarc (immagine negativa). La sostanza grassa 
contenuta nelle cellule c rappresentata da grasso neutro, 
costituito da una miscela di esteri glicerici di ac. oleico 
o paimitico o stearico a seconda degli animali, con co- 
lesterolo, lecitina, acidi grassi liberi c loro sali potassici 
(A. Pensa). Vi è associato anche un lipocromo che dà 
ragione del differente colore che assume il t. a. nei vari 
animali e nelle diverse sedi. 

Nel grasso mantenuto per molto tempo a bassa tempe- 
ratura si trovano spesso cristalli di acidi grassi (G. Levi) 
e il punto di fusione del grasso non è uguale per tutte 
le regioni. Inoltre il citoplasma delle cellule adipose è 
naturalmente avido di acqua (Wassermann). Adoperando 
miscele tìssatrici contenenti tetrossido di osmio, il grasso 
nel citoplasma cellulare viene in gran parte mantenuto 
anche nei passaggi con i soliti solventi ed appare colorato 
in nero. Per ottenere un'immagine positiva del grasso 
piu completa è meglio ovscrvarc i preparati fissali in for- 
malina oppure a fresco e sezionati al congelatore c co- 
lorati con sostanze particolari (Sudan III o IV, Scarlatto 
R, Solfato di Blu Nilo, Sudan nero B, etc.). 

Le goccioline lipidiche sono precedute, durante il pe- 
riodo della diITcrcnziazionc in cellule adipose, da granuli 
contenuti nel citoplasma, probabilmente di natura pro- 
teica (G. C. Dogliotti; Occhipinti); successivamente ac- 
quistano caratteristiche lipidiche. 

L 'ullrastruttiira delle cellule adipose del grasso secondario 
mostra nel citoplasma un piccolo complesso di Golgi, po- 
chi mitocondri filamentosi, scarso reticolo endoplasmatico 
cd un moderato numero di ribosomi liberi che circonda 
il nucleo; sono pressoché prive di crgastoplasma : mem- 
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Hg. 2. Microfotografia a piccolo ingrandimento di una sezione 
di omento di cane. Vi sono mostrati aggregati di cellule adi- 
pose (I) (piccoli lobuli) separati gli uni dagli altri da scpimcnti 
di tessuto connettivo (2), che recano attraverso il tessuto i vasi 
sangu.'gm (3). (Da Ham). 


Fig. 3. Microfotografia a medio ingrandimento di una sezione 
di grasso bruno di ratto. In questo tipo di grasso i nuclei delle 
cellule tendono ad essere localizzati più al centro ed i globuli di 
grasso non si fondono tutti assieme. Perciò il citoplasma ha un 
aspetto vacuolizzato. (Da Ham). 


branc crgastoplasmatichc si trovano soltanto in cellule in 
via di trasformazione in clementi del grasso bianco (G. 
Balboni). Il citoplasma che si assottiglia attorno alla goccia 
di grasso è provvisto anche esso di pochi mitocondri e 
piccole vescicole che possono rappresentare il reticolo 
liscio. La gocciola di grasso non è circondata da una 
membrana, ma spesso, nelle immediate vicinanze, il cito- 
plasma presenta filamenti di 40-50 A, diretti perpendicolar- 
mente alta superfìcie. La membrana piasmatica mostra 
numerose invaginazioni, interpretate come forme submi- 
croscopiche di pinocitosi. Ogni cellula adiposa è circondata 
da uno strato limitante di glicoproteine, corrispondente 
alla basement membrane degli epiteli, che può essere sog- 
getto a modificazioni in rapporto allo svolgersi di scambi 
più o meno intensi tra le cellule ed i capillari; esso può 
scomparire come entità morfologica là dove si stabilisce 
una vera corrente di vescicole pinocitosichc tra la cellula 
adiposa e l'endotelio di un vaso capillare sanguigno 
(G. Balboni). 

lui sostanza intercellulare del t. a. è rappresentata da 
fibre connettivali in fase reticolare. Lo stroma tra i vari 
lobuli, o quello dove sono contenute le cellule, oppure 
i gruppetti isolati, è invece comune tessuto connettivo colla- 
gcno, più o meno lasso a seconda delle zone. Lo stroma 
reticolare è formato da mcmbrancllc sottili, reticolate, 
anastomizzate tra di loro, che avvolgono le singole cel- 
lule c passano, senza interrompersi, a formare ravvolgi- 
mento dei capillari del lobulo stesso. Tale stroma, secondo 
Wassermann, sarebbe formato da prodotti esoplasmatici, 
che costituiscono una sottile membrana al globo adiposo, 
percorsa da una rete di sottili filamenti (prolungamenti 
secondari del sincizio), ed alla quale parteciperebbe il reti- 
colo fibrillare awentizialc dei capillari. Secondo Clara c 
Plenk, le cellule adipose, come tutte le cellule connettivali, 
conserverebbero la facoltà di formare sostanza fondamen- 
tale, in questo caso percorsa da fibrille reticolari. È certo 
che le fibrille reticolari sono maggiormente addossate ai 
singoli clementi, ma la loro genesi può anche essere du- 
plice, nel senso che possono formarsi in parte per deriva- 
zione da quelle che si vanno difTerenziando o sono esistenti 
nella sostanza intercellulare, c in parte per effetto di una 
ulteriore azione delle cellule adipose, che manterrebbero 
in tal modo inalterata la proprietà fibrilloblastica propria 
di tutte le cellule connettivali. 

Nel grasso primario le cellule sono più piccole, poligo- 


nali, con citoplasma più abbondante c numerose gocce 
lipidiche di varie dimensioni, con nucleo sferico eccentrico, 
però mai in posizione periferica come nel grasso secon- 
dario. È presente un piccolo apparato di Golgi insieme a 
mitocondri molto numerosi (Prelo-Parvis), grandi, sfe- 
rici, che occupano gran parte del citoplasma ed hanno 
numerose creste che possono estendersi attraverso la com- 
pleta lunghezza di essi. Il reticolo endoplasmatico non è 
molto sviluppato. Le gocciole lipidiche sembrano for- 
marsi fuori del reticolo, ma sono libere nella sostanza 
fondamentale del citoplasma. Sparsi ribosomi e variabili 
accumuli di particelle di glicogeno sono presenti nella 
matrice citoplasmatica. Nel nucleo si riscontra un nucleolo 
sviluppato, probabile indice di spiccata attività metabolica 
(G. Balboni). Lo stroma è rado, con grande ricchezza 
di vasi, e le cellule sono in più stretto contatto tra di loro 
e con i vasi che non nel grasso comune. Assoni nudi si 
incontrano frequentemente in apposizione alla superficie 
della cellula adiposa (Bloom-Fawcett). 

Se viene saggiato il comportamento del t. a. verso la co- 
lorazione vitale con colori elettronegativi ( Trypanblau , 
Isaminblan ) si nota che le cellule sono anche in stato 
istiocitario. Il colore, infatti, viene fissato sotto forma di 
granuli assai minuti, spesso situati nella zona limite tra 
la teca cellulare c la gocciola di grasso. A volte i granuli 
sono così numerosi da mascherare il nucleo. Il numero 
degli elementi cellulari colorati vitalmente ò variabile a 
seconda dei casi ed c in rapporto con la quantità di colore 
iniettato. 

Il t. a., come è stato detto, c strettamente collegato con il 
metabolismo dell'organismo e ne segue l’oscillazione, in 
senso sia positivo che negativo. Se il t. a. diminuisce di 
quantità, seguono, all’inverso, le tappe precedenti nello 
sviluppo. Le cellule del grasso secondario sono le prime a 
risentirne, nel senso che la goccia lipidica diminuisce di 
volume, mentre, nel contempo, aumenta la zona citopla- 
smatica periferica ed i fibroblasti ritornano ad avere i 
caratteri comuni. Anche negli clementi del grasso primario 
le gocce diminuiscono di volume. Ciò avviene, però, più 
lentamente rispetto agli elementi del grasso secondario. 
In questo modo tali cellule riacquistano i caratteri morfo- 
logici che esse avevano nel periodo fetale (Dogliotti). Ma 
se la regressione continua ancora, si ha per alcune cellule 
una atrofia rappresentata da assunzione di acqua nel cito- 
plasma che diventa tenue, atrofia sierosa (Flemming), c t 
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Fig. 4. T. a. primario (di Hamman nell'avventizia dell'aorta 
di bambino denutrito: aspetto simiighiandolare. (Osservazione 
-tloixil. 


Fig. 5. Cellule adipose colorate con il Sudan III disposte at- 
torno ad un capillare dell’omento. ( Istoteca Isr. Anat. Umana 
Litir.. Roma). 


talora, una contemporanca proliferazione della parte ci- 
toplasmatica della cellula, atrofia proliferativa (Franco). 

La funzione adipopessica delle cellule, siano specifiche 
(steatoblasti), o siano comuni fìbroblasti, c certamente 
collcgata con Fattività del ricambio, aiutata in questo dalla 
particolare ricchezza dei vasi nei lobuli adiposi e nel t. a. 
in generale. Che in relazione all'attività metabolica^ abbia 
assunzione o elimina/ione particolare di lipidi da parte di 
tali cellule è anche dimostrato dalle variazioni della loro 
attività istiocitaria. Questa attività diminuisce quando la 
cellula adiposa è infarcita di adipe, salvo a ritornare intensa 
nel periodo di dimagrimento c ciò tanto nelle cellule del 
grasso primario che in quelle del grasso secondario. Lo stesso 
fatto si verifica nella cellula adiposa in via di sviluppo o di 
reintegrazione. Nel grasso primario, però, lo stato istioci- 
tario è più costante nel senso che le cellule, probabilmente le 
avventiziati, già presentano questa proprietà fin dai primi 
momenti. Essa, come si c già detto, diminuisce man mano 
che le cellule si riempiono di goccioline lipidiche, ma torna 
ad aumentare quando esse entrano in fase di regressione. 
Si può anzi addirittura pensare che la parte della cellula 
che elabora i grassi abbia il medesimo indirizzo funzionale 
di quella che fa fioccularc i colori vitali (Fazzari). Ciò 
è confortato dalle osservazioni di Dogliotti secondo le 
quali, nei casi in cui si sia precedentemente iniettato colore 
vitale, che fioccuta in tali clementi, le cellule non sono più 
capaci di assumere grasso e solo acquistano tale capacità 
quando il colore si è eliminato e viceversa. Negli elementi 
del grasso secondario, invece, c cioè nelle comuni cellule 
mesenchimali o ftbroblasti, l’attività istiocitaria compare 
solo quando questi elementi hanno eventualmente anche 
quella di assumere i lipidi: essi sono perciò identici ai primi 
nel fatto che l'attività istiocitaria coincide con quella della 
adipopessia. ma differiscono perché non la possiedono ab 
initio come avviene in quelli del grasso primario. Questa 
differenza spiega altresì perché gli abbozzi primari siano i 
primi a comparire ed anche i più resistenti, eventualmente, 
a perdere il grasso che hanno assunto. 
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IGNAZIO FAZZARI 

Aspetti di biochimica e fisiologia 

Generalità e cenni storici 

Solo in questi ultimi anni si è registrato un rapido sviluppo 
delle conoscenze sulla biochimica e la fisiologia del t. a. 
Fino a qualche tempo fa, infatti, questo tessuto veniva ge- 
neralmente considerato come una sorta di deposito inerte 
costituito da tessuto connettivo infarcito di goccioline di 
grasso e si riteneva che le sue cellule non partecipassero at- 
tivamente né al processo di accumulo del grasso né alla sua 
mobilizzazione. Esso appariva irrorato solo da uno scarso 
numero di capillari e si ammetteva pressoché generalmente 
che fosse privo di nervi. Si riteneva che il suo principale 
ruolo funzionale fosse quello di fungere da isolante ter- 
mico dell'organismo contro la perdita di calore e di assi- 
curare una protezione meccanica a determinate strutture. 
Il quadro istologico presentato dal t.a. giustificava in un 
certo senso questa sottovalutazione della sua importanza. 
Sembrava, infatti, difficile che potesse avere una parte 
importante nel metabolismo generale un tessuto che appa- 
riva costituito per ben il 95% da un aggregato a tipo di 
schiuma di goccioline di grasso, per ca. il 3% da strut- 
ture connettivali e vasi e solo per ca. il 2% dell’intero peso 
fresco dalla parte metabolicamente attiva delle cellule. 

Oggi è un dato ormai acquisito che il t. a. è una delle 
sedi principali dei processi dell'omeostasi metabolica cd 
energetica, sotto la precisa regolazione di meccanismi in- 
trinseci. nervosi cd ormonali, e sotto la dipendenza di in- 
fluenze dietetiche. Esso viene utilizzato per esperimenti 
sul metabolismo, anche a fini didattici, al pari del mu- 
scolo, del fegato c del cuore, c numerose c fondamentali 
indagini sono state condotte sull'influenza di ormoni ana- 
bolici c catabolici e del sistema nervoso autonomo su questo 
tessuto. 

La prima rassegna su questo sviluppo delle conoscenze 
della fisiologia del t. a. comparve nel 1948 (E. Werthcimer 
e B. Shapiro) puntualizzando nelle seguenti principali 
conclusioni quanto allora era noto sull’argomento: « 11 
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Fig. 6. A) Grasso plurivacuolare di ratio. Notare gli stretti 
rapporti tra una cellula adiposa c la parete di un capillare 
(E: endotelio; C: lume del capillare). Le numerose vescicole 
pinodtosiche (vp) presenti sia nella cellula endotcliak che in 
quella adiposa testimoniano della intensità degli scambi tra 
qucst'ultima e il capillare. B ) Grasso plurivacuolare di ratto. 
Cellula adiposa con numerosi mitocondri (M), alcuni dei quali 
contengono materiale amorfo più o meno denso. (Ve: vacuoli 
adiposi). In basso fibrille collagene dello stroma pcrìcellulare. 
{Da G. Baiboni). 


t. a. è un tessuto con una speciale struttura e uno speciale 
tipo di cellule. È fornito di una rete relativamente densa 
di capillari ed è innervato da fibre nervose simpatiche. 
La deposizione c la mobilizzazione di grasso nel t.a. av- 
vengono in virtù di un processo attivo che coinvolge il me- 
tabolismo dei tessuto. In condizioni che favoriscono la 
deposizione di grasso, il t.a. accumula glicogeno, il quale 
viene presumibilmente sintetizzato nelle cellule stesse del 
tessuto. La sintesi di nuovi acidi grassi a partire da carbo- 
idrati c la trasformazione di un acido grasso in un altro 
sono processi che hanno luogo continuamente in questo 


tessuto. Tutte le predette attività metaboliche sono regolate 
da fattori nervosi ed endocrini. In base a queste conoscenze 
è possibile prospettare un intervento del t. a. nello sviluppo 
di varie condizioni patologiche nel metabolismo organico ». 

Negli anni successivi il progresso delle conoscenze sulla 
fisiologia del t. a. assunse i caratteri di uno sviluppo esplo- 
sivo. Venne chiarito che il t.a. svolge nella lipogenesi un 
ruolo quantitativamente molto più importante di quello 
dell’organo che era allora noto come l'unica sede di que- 
sto processo, cioè il fegato. A questo riguardo, tuttavia, 
va sottolineato che esistono forti differenze nelle varie specie 
animali; negli uccelli, ad es.. è il fegato la principale sede 
del processo di lipogenesi. Ma più importante fu la sco- 
perta, riferita contemporaneamente c indipendentemente 
da tre gruppi di ricercatori, dell'esistenza di una nuova 
frazione dei lipidi del plasma ad alta attività metabolica 
(R. S. Gordon. 1957-1960; V. P. Dole, 1956; S. Laure», 
1956), gli acidi grassi liberi (FFA free fatty acids . in- 
dicati anche con le sigle: UFA unesterified fatty acids ; 
c NEFA = nonesterified fatty acids). Venne dimostrato 
che essi si originano dal t. a., vengono trasportati nel 
sangue in combinazione con le albumine con un tempo 
di dimezzamento di soli 2 min ca.. c possono essere 
utilizzati dai vari tessuti dell'organismo, specialmente dal 
muscolo, dal cuore, dal rene e dal cervello, come una 
fonte di energia di importanza non minore di quella rap- 
presentata dal glieoso. Era questa una prospettiva del 
tutto nuova, che ha profondamente influenzato le vedute 
sulla fisiologia del metabolismo. Da allora apparve chiara 
la fondamentale importanza della complessa regolazione 
del processo di liberazione degli FFA, della funzione 
lipogenetica del t. a. e dei rapporti con il metabolismo 
dei carboidrati, e il t. a. venne riconosciuto un centro 
della regolazione metabolica c energetica. Su questa base 

10 studio dei t. a. ha subito un nuovo impulso ad opera 
di un notevole numero di ricercatori di vari paesi. Le in- 
dagini, oltre che la biochimica c la fisiologia normali, 
interessano anche i campi della fisiopatologia (in parti- 
colare gli aspetti relativi alle obesità, alle magrezze, alla 
lipodistrofia, al diabete) e della farmacologia del t. a. 

Metodi speciali di studio dei metabolismo de! tessuto adiposo 

a) Per lo studio del metabolismo del t. a. in vitro e delle 
funzioni della sua componente vascolare c stata messa a punto 
una valida tecnica di perfusione che impiega il corpo adiposo 
paramctrialc di ratto (R. O. Scow, in Rcnold e Cahill, 1965), 
tecnica con la quale sono state compiute varie osservazioni sul 
processo di liberazione degli FFA da parte del t.a. e su alcuni 
degli effetti esercitati da agenti ormonali o da fattori di altra 
natura su questo processo c sul flusso di sangue attraverso il 
tessuto. Il metabolismo degli acidi grassi nel t. a. in fi ho in 
condizioni normali è stato studiato (Y. Stein e O. Stein, 1961) 
sul cuscinetto adiposo dell'epididimo di ratto, mantenendo in- 
tegre le sue connessioni vascolari c nervose con il resto dell'or- 
ganismo. impiegando un metodo dotato di notevole specificità. 

11 quale consente di « marcare » elettivamente il t. a. con acidi 
grassi radioattivi senza che nello stesso tempo risultino inte- 
ressati in misura apprezzabile altri organi. 

b) Studi sul metabolismo del t.a. isolato sono stati condotti 
con l'apparecchio di Warburg (v. ga&manometriche e gasvolu- 
metriche analisi). Le osservazioni sono state effettuate in un 
primo tempo sul t. a. del mesentere di ratto e successivamente 
sul cuscinetto adiposo dell'epididimo di ratto o di topo. Quc- 
st'ultima preparazione viene spesso usata per la determinazione 
dell'attività insulinica del plasma. Di grande importanza è la 
possibilità di disporre per ricerche di questo tipo di campioni 
di t. a. umano prelevati dal vivente: il prelevamento di fram- 
menti di tessuto può essere agevolmente effettuato per aspira- 
zione attraverso un ago di opportune dimensioni (J. Hirsch c 
B. Goldrick, 1965), ad es. dal sottocutaneo delle regioni glutee 
o della parete anteriore dell'addome. 
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c) Sensibili progressi nelle ricerche sul metabolismo del t. a. 
sono stati compiuti grazie a un metodo (M. Rodbell, 1965), 
che consente di ottenere sospensioni di cellule adipose libere, 
isolate dalla matrice del tessuto. Sottoponendo il t. a. bianco di 
ratto all'azione enzimatica della collagcnasi le cellule adipose 
sì liberano dallo stroma e dalle strutture vascolari e per la loro 
minore densità possono essere facilmente separate per flotta- 
zione. Su queste sospensioni sono state studiate l'attività me- 
tabolica e la risposta delle cellule adipose libere ai diversi 
ormoni ed c stato dimostrato che le cellule come tali sono sensi- 
bili a tutti gli ormoni attivi sul t.a. Il fatto che ormoni e altri 
fattori di diversa natura hanno un effetto diretto sulla cellula 
del t.a. c la miglior prova che l'effettivo bersaglio di queste varie 
influenze è proprio lo stesso adipocita, contrariamente alla 
opinione sostenuta in passato secondo la quale nella maggior 
parte dei casi l’effetto sarebbe dovuto ad un'azione che si eserci- 
terebbe non direttamente sulle cellule ma solo attraverso modi- 
ficazioni della loro irrorazione sanguigna. 

È stalo osservato, così, che van agenti lipolitici (noradrcna- 
lina, tcofillina), l’ac. adenilieo ciclico (AMP ciclico) e il suo 
dibutirri Idcri vaio (che ha la stessa attività ma penetra più 
rapidamente attraverso le membrane cellulari), stimolano con 
un clTctto diretto sulle cellule sia la lipolisi che la glicngcnolisi. 
L'insulina e la prostaglandina E| (PGEj) riducono l'effetto sti- 
molante prodotto su entrambi questi processi dalla noradre* 
nalina c dalla tcofillina ma non quello operalo dall'AMP 
ciclico. Sia l'azione delle catccolaminc sia quella della tcofillina 
si attuerebbero anch’cssc tramite l’AMP ciclico c conscguente 
attivazione della lipolisi e della fosforiiasi nelle cellule adipose 
di ratto. Il fatto che la PGE, inibisce l'azione delle catccolamine 
c della tcofillina ma non quella dcli'AMP ciclico fa supporre 
che essa agisca non già impedendo l'attività dcli’AMP ciclico 
ma piuttosto inibendo l’adcnilciclasi, cioè l'enzima che cata- 
lizza la sua formazione. Una risposta simile a quella delle 
cellule adipose di ratto è stala osservata per gli adipociti del- 
l’uomo (E. Moskowitz e E. N. Fain, 1969). 

In altri esperimenti c stato studiato l'effetto di alcuni enzimi 
sul metabolismo delle cellule adipose c sulla loro risposta a vari 
ormoni. Nelle preparazioni di cellule adipose isolate la mem- 
brana piasmatica della cellula è completamente e direttamente 
esposta agli enzimi presenti nel mezzo, in quanto la lumina 
basale viene asportata durante il trattamento del t.a. mediante 
collagcnasi. Oggetto di particolari ricerche c stato l'effetto 
insulinosimile esercitalo sulle cellule adipose dalla fosfolipasi 
C (un enzima isolalo dal Clostridium perfrin/tetts. che catalizza 
l’idrolisi di gliccrofosfatidi in digliccridi e basi fosforiate) e 
da varie proteasì. I risultati di questi studi hanno indotto a pro- 
spettare. tra l’altro, che la membrana piasmatica sia la primitiva 
sede di azione dell'insulina e hanno fornito preziose indicazioni 
sulla natura dei costituenti della membrana necessari perché 
si attui l'azione ormonale. L'ulteriore logico sviluppo di queste 
indagini riguarda l'isolamento della membrana stessa delle cel- 
lule adipose, la determinazione delle sue componenti strutturali 
c funzionali e l'azione ormonale sull’involucro cellulare («m- 
bra) costituito dalla membrana isolata (M. Rodbell e coll., 
1968). Gli studi condotti sull’azione insulinosimile dì fosfoli- 
pasi, proteasì e lisofosfatidi prospettano, sulla base di indica- 
zioni indirette ma altamente suggestive, che l'insulina agisca 
all'inizio modificando in qualche modo la struttura della mem- 
brana piasmatica. Si pone pertanto il problema dei rapporti 
tra funzione c struttura, problema che sempre si riprcscnta in 
tutti i campi della biologia. 

Sono state oggetto di studio anche altre strutture delle cel- 
lule del t. a., tra cui i mitocondri e la loro funzione. Di parti- 
colare interesse c la capacità che i microsomi dimostrano di 
fissare il D-glicoso con un meccanismo specifico rispetto al suo 
isomero L-glicoso. 

d) Nei laboratori dell'Istituto Rockcfcllcr è stato recente- 
mente realizzato un metodo per determinare la dimensione delle 
cellule adipose e il loro numero totale nei depositi di grasso 
dell'uomo c di animali. Con l'impiego di questo metodo è stato 
rilevato che in soggetti affetti da forte obesità questa condizione 
è caratterizzata princ i pa l mente da un aumento del numero delle 
cellule adipose e in minor misura da modificazioni della loro 
dimensione; un dato più interessante, tuttavia, è costituito dal 
fatto che il numero delle cellule si mantiene costante in questi 


soggetti anche dopo una forte diminuzione del peso: e infatti 
la riduzione dei depositi di grasso conseguente a una cospicua 
restrizione dell'apporto calorico giornaliero (600 kcal per giorno) 
risulta dovuta pressoché esclusivamente a una diminuzione delle 
dimensioni delle cellule adipose, senza variazioni significative 
del loro numero. Una simile costanza del numero di cellule adi- 
pose e stata riscontrata nello studio dei cuscinetti adiposi del- 
l’epididimo di ratto. Seguendo comparativamente in ratti nor- 
mali la curva di accrescimento corporeo e le modificazioni di 
peso delle formazioni adipose ddl'epìdidimo è stato rilevato 
un continuo aumento del peso di queste, durante tutto il perìodo 
di osservazione (25 settimane), parallelamente all'aumento di 
peso dell'animale. Mentre però la dimensione delle cellule adi- 
pose continuò con il tempo a subire un graduale aumento, il 
numero di esse aumentò rapidamente nel primo periodo della 
vita e raggiunse un livello costante all'indica all’età di 8-10 
settimane. Una volta raggiunto questo livello una defìdenza 
dell'apporto calorico provocò, similmente a quanto è stato sopra 
riferito nel caso di una forte diminuzione del peso di soggetti 
obesi, una perdita di peso che si produsse esclusivamente a 
spese delle dimensioni delle cellule adipose senza alcuna varia- 
zione del loro numero. È stato osservato, inoltre, che le condizioni 
che determinano un aumento dei depositi di grasso nel ratto 
adulto, quali l'iperalimentazione e alcune lesioni ipotalamiche, 
producono il loro effetto inducendo un ulteriore aumento delle 
dimensioni delle cellule adipose senza modificare il numero di 
queste. Non sembra, quindi, che il numero delle cellule adi- 
pose, una volta raggiunti i valori dell’adulto, possa essere alte- 
rato da fattori nutrizionali. 

Una netta influenza al riguardo sembrano avere, invece, le 
variazioni dell’apporto alimentare nei primi periodi di vita. 
In esperienze su ratti vennero studiati gli effetti delle variazioni 
dell'apporto calorico durante l’allattamento, provocate modi- 
ficando opportunamente la dimensione della nidiata. Dopo 
lo svezzamento a tutti gli animali fu lasciato libero accesso 
all'alimento. Si osservò che il peso dei cuscinetti adiposi del- 
l'cpididimo era maggiore nei ratti allevati in piccole nidiate 
(di 4 componenti) che in quelli allevati in grandi nidiate (di 22 
componenti), c che la differenza di peso diventava più netta 
con l'età. Tale differenza era sensibilmente maggiore di quella 
osservata tra i due gruppi di animali per il peso corporeo to- 
tale: alla 20* settimana di vita la prima era di 5 volte mentre 
la seconda era solo di una volta c mezza. In un primo tempo 
la differenza di peso dei cuscinetti adiposi é da attribuirsi esclu- 
sivamente a una differenza di numero delle cellule, mentre più 
tardi, dalla 20* settimana, essa è sostenuta da una variazione sia 
del numero che delle dimensioni delle cellule. Poiché la singola 
cellula adiposa trasforma il glieoso nella stessa misura a pre- 
scindere dalle dimensioni cellulari, il numero delle cellule as- 
sume grande importanza per il metabolismo complessivo del 
t.a. Quanto più alto e, infatti, il numero delle cellule dei cusci- 
netti adiposi tanto maggiore c la quantità complessiva di gti- 
coso incorporata sotto forma di grassi. I risultati di queste 
ricerche, chic indicano come le esperienze nutrizionali della prima 
età possano avere per effetto una modificazione permanente del 
numero dì cellule del cascinotto adiposo dell'epididimo del ratto 
adulto, c il fatto in precedenza riferito che l’obesità umana 
grave si accompagna ad una alterazione del numero delle cel- 
lule adipose, inducono fortemente a prospettare che nell’ctio- 
I ogiu dell'obesità possano avere un'importanza di primo 
piano le esperienze nutrizionali del soggetto nei primi periodi 
della vita <Y. L. Knittlc c J. Hirsch, 1968; M. R. C. Grecnwood 
e coll., 1970). 

c) La quanlità del grasso corporeo totale in vivo può essere 
valutata con vari metodi. Alcuni di essi si basano sulla misu- 
razione dello spessore del pannicolo adiposo sottocutaneo (con- 
siderato proporzionale al grasso corporeo totale) condotta su 
radiografie oppure effettuata direttamente mediante calibri 
idonei su una plica di cute sollevala in una o più regioni (« me- 
todo della piega cutanea »): si tratta di metodi, tuttavia, i cui 
risultati possono essere invalidati da una eventuale maggiore 
distribuzione del grasso nei distretti profondi del corpo, come 
si osserva in alcuni soggetti. 

Un metodo abbastanza semplice per la valutazione del 
grasso corporeo totale c quello che si basa sulla misurazione 
del peso specifico del corpo, in considerazione del fatto che il 


667 


668 



ADIPOSO TESSUTO 



Fig. 7. Stadio precoce di differenziazione di cellula di t. a. bianco. 
La cellula e ovoidale e contiene mitocondri sia sierici che fila- 
mentosi (M). Il grasso <L) e concentrato a un polo della cellula. 
In vicinanza del nucleo e visibile un piccolo complesso di Golgi 
(G). Sparse nel citoplasma sono sezioni di reticolo endoplasma- 
tico (ER) e numerose vescicole (Ves). E visibile un eritrocita 
(RBC) nel lume di un capillare. End: cellula endotclialc. 
13.000 <. (Da Rettoti e Cobiti). 



Fig. 8. Cellula di t. a. bianco a uno stadio intermedio di diffe- 
renziazione. Inclusioni lipidiche (L)si trovano a entrambi i poli 
della cellula (la forma dentellata e la densità irregolare sono 
artefatti). A livello della membrana piasmatica sono evidenti 
numerose vescicole pinocitosichc <PV). A destra è visibile un 
eritrocita (RBC) nel lume di un capillare. BM: membrana 
basale. End: cellula endotclialc. ER: reticolo cndoplasmatico. 
18.000 <. (Da Retutti e Calti II). 


grasso corporeo ha una densità molto più bassa (0.9) dell'osso 
(1,56) o di altri tessuti (1,06). La percentuale del grasso corporeo 
rispetto al peso del soggetto può essere ottenuta sostituendo il 
valore misurato del peso specifico nella seguente equazione 
(Rathbun e Pace. 1945): 

% grasso corporeo - 100 ( ~ ^t^xxift C o 5,044j 

Il peso specifico del corpo viene ottenuto dal peso corporeo 
del soggetto nell'aria e dal suo peso in condizioni di completa 
immersione nell’acqua (corretto quest'ultimo in relazione al 
volume di aria contenuto nei polmoni c a quello nel tubo ga- 
stroenterico): la differenza, dovuta alla spinta idrostatica, rap- 
presenta il peso del liquido spostato nell’immersione e cioè il 
volume del soggetto, c quindi il suo peso specifico è uguale al 
peso corporeo in aria diviso per il peso dell'acqua spostata. 

La quantità del grasso corporeo può essere valutata anche 
dalla misurazione deH’ort/i/zi corporea totale, poiché è noto che 
il t. a. contiene molto meno acqua che i rimanenti tessuti del 
corpo. È stato accertato che la massa corporea magra ( lean 
body mass), cioè la massa corporea totale meno quella del t.a., 
ha un contenuto percentuale di acqua notevolmente costante 
e corrispondente in media al 7 1,8**, con differenze individuali 
relativamente piccole. È possibile, quindi, una volta misurata 
l'acqua corporea totale (metodo dell'antipirina. del deuterio, 
del tritio, etc. [v. idrico-minerale ricambio]) dedurre la percen- 
tuale del grasso corporeo: 

% grasso corporeo 

100 (peso corporeo acqua corporea totale 0.7 1 8 > 
peso corporeo 
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In caso di turbe del ricambio idrico (disidratazione o edema) 
i dati ottenuti con questo metodo non sono, ovviamente, atten- 
dibili. 

Altri metodi impiegano « indicatori >» solubili preferenzial- 
mente nei grassi, che consentono di valutare il grasso cor- 
poreo totale in base alla quantità dell'indicatore fissata dal t.a. 
del soggetto. Buoni risultati sono stati ottenuti usando gas 
inerti (ciclopropano, cripton). 

Nella tab. I. compilata in base a dati ottenuti con vari 
metodi, sono riportati i valori approssimativi della massa del 
t. a. nell'uomo adulto normale, nei due sessi c in differenti età. 
(Perché risultassero più chiari i rapporti tra massa corporea to- 
tale c l. a. non si c tenuto conto delle modificazioni del peso 
corporeo che di solito si verificano con l'avanzare dcU'ctà). 


TAB. L MASSA DEL TESSUTO ADIPOSO NELL’UOMO 
(valori in kg) 



Età 25 anni 

Età 40 anni 

Età 55 anni 

MASCHI 

Peso corporeo 
Tessuto adiposo 

70 

9,9 

(14%) 

70 

15,4 

(22%) 

70 

17,5 

(25%) 

FEMMINE 

Peso corporeo 
Tessuto adiposo 

60 

15,6 

(26%) 

60 

19.2 

(32%) 

60 

23 

(38%) 


f) Recentemente nuovi metodi sono stati messi a punto per 
lo studio della vascolarizzazione c della innervazione del t.a.. 


670 


Digitized by Google 


ADIPOSO TESSUTO 



Fig. 9. Cellula di t. a. bianco negli stadi più avanzati di dilTcren- 
zia/ione. Il nucleo e ancora centrale, male inclusioni lipidiche 
<L) sono aumentate di dimensioni c diminuite di numero. M: 
mitocondri. 7000 x. (Da Renohi e Cubili). 


con i quali è stata dimostrata la ricchezza di capillari ed è stata 
studiata la circolazione sanguigna in questo tessuto. Rilievi 
anatomici, immunologia c farmacologici effettuati sul t.a. 
bruno di ratto indicano l'esistenza di una duplice innervazione 
simpatica, una per i vasi sanguigni del t.a. e l’altra destinata 
prevalentemente agli clementi cellulari (D. M. Dcrry c coll., 
1965). 

Da quanto finora si è detto è facile rendersi conto di come 
« la cellula del t. a., per la sensibilità con cui risponde ai mecca- 
nismi di controllo omcostatici operanti nell'organismo, per il 
fatto che il suo metabolismo è cosi caratteristicamente influen- 
zato dalla dieta, dal sistema nervoso autonomo e da dosi fi- 
siologiche di vari ormoni, c per la sua natura di elemento tessu- 
tale così differenziato (specie per quanto riguarda il t.a. bruno), 
sia sempre più diventata un utile modello nello studio del meta- 
bolismo cellulare in generale e dei suoi meccanismi fondamen- 
tali di regolazione » (W. Benjamin c A. Gellhorn. 1966). 

Gli acidi grassi liberi come principale forma di trasporlo 
del materiale energetico. Lipolisi e sua regolazione 
Da quando si è appreso che i lipidi del t. a. vengono mobiliz- 
zati come acidi grassi liberi (FFA) e glicerolo c che la cel- 
lula del t.a. c forse la sola origine importante degli FFA 
di trasporto, e si è riconosciuto che gli FFA costituiscono 
il materiale energetico di maggiore rilevanza, il loro pro- 
cesso di liberazione nel t. a. ha finito coll'assumere il 
carattere di una attività metabolica e energetica di estrema 
importanza. 

Lo stimolo principale alla mobilizzazione di lipidi dal 
t.a. c di solito un bilancio energetico negativo, come nel 
digiuno, nell'esposizione al freddo, nel diabete. La risposta 
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del t.a. a queste situazioni metaboliche viene promossa 
attraverso due vie: il sangue e il sistema nervoso simpatico. 
È importante che la disponibilità del materiale energetico 
(FFA) venga rapidamente adeguata alle continuamente 
variabili richieste di energia cui l'organismo deve far 
fronte. 

1. Regolazione neuroumorale. - Il ruolo del sistema ner- 
voso nella regolazione dell'attività metabolica del t.a., c 
in particolare nel determinismo di una rapida lipolisi, è 
stato piuttosto trascurato in passato. L'interesse dei bio- 
chimici, come è naturale, si è maggiormente rivolto allo 
studio del meccanismo stesso della lipolisi. Tuttavia, già 
dai primi esperimenti sul comportamento del t. a. dopo tran- 
sczionc del midollo spinale o dopo denegazione diretta 
mediante taglio delle fibre neurovegetative destinate a 
questo tessuto, apparve chiarochc il sistema nervoso parte- 
cipa alla regolazione della mobilizzazione di grasso dal 
t. a. Le apprezzabili riserve di noradrenalina, il mediatore 
simpatico, presenti nel t.a. vanno rapidamente incontro ad 
esaurimento in seguito a denervazione neurovegetativa 
(Paoletti e coll., 1961). È oggi noto, d'altra parte, che questo 
tessuto c riccamente innervato dal sistema nervoso simpa- 
tico, ed è stato possibile dimostrare istologicamente (me- 
diante la microscopia a fluorescenza) che ogni capillare 
ed ogni cellula adiposa sono connessi con fibre nervose 
simpatiche (D. M. Derry c coll., he. cit.). 

La stimolazione diretta delle fibre simpatiche dei cu- 
scinetti adiposi dell'epididimo di ratto incubati in vitro 



Fig. 10. Parie di cellula adiposa matura, con capillare adiacente 
(Cap). Nel citoplasma, ridotto a un sottile strato che circonda 
l'inclusione lipidica, si apprezzano: un piccolo complesso di 
Golgi (G), sezioni di reticolo cndoplasmatico (ER), mitocondri 
( VI ). e vescicole (Ves). Alla superficie della cellula sono visibili 
vescicole pinocitosiche (PV). Col: collageno intercellulare; BM : 
membrana basale. 18.600 (Da Renold e Cahill). 
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Fig. II. Probabile meccanismo di mobilizzazione dei lipidi dalla cellula adiposa. Alla superficie della gocciola di grasso trigliccridi 
vengono idrolizzati ad acidi grassi che si orientano all'intcrfacic con i gruppi non polari nella fase lipidica e quelli carbossili» po- 
lari nella fase acquosa (1), e si associano con proteine del citoplasma a formare membrane (2. 3) che si organizzano in vescicole 
(4, Si: queste vengono trasportate alla superficie cellulare dove si fondono con la membrana piasmatica (6) e si rompono (7). Gli 
acidi grassi liberati passano attraverso la membrana basale della cellula adiposa, lo spazio pcrivascolarc (8) e la membrana ba- 
sale peri vascolare, fino alla membrana piasmatica delle cellule endotcliali, dove, dando luogo alla formazione di altre vescicole 
pinocitosichc (9, IO). vengono trasportati attraverso l’endotelio (II) nel lume del vaso (12, 13). 


provoca rapida lipolisi. con liberazione di FFA e glicerolo 
nel mezzo di incubazione, L’aggiunta di sostanze ad azione 
^-bloccante inibisce parzialmente o totalmente questa 
risposta. Nel cane. Rossel (1966) dimostrò in vivo la libera- 
zione di FFA e glicerolo dal t. a. sottocutaneo per stimola- 
zione delle libre simpatiche della regione interessata. Si am- 
mette che in condizioni ordinarie le catccolaminc circolanti 
non abbiano una parte importante nella mobilizzazione di 
FFA e che in queste condizioni il principale fattore adre- 
nergico per l’equilibrio tra lipolisi e lipogenesi sia un'atti- 
vità tonica del simpatico che innerva il t.a. Le concentra- 
zioni piasmatiche di FFA non risultano, infatti, ridotte 
in cani surrencctomizzati e mantenuti sotto trattamento 
cortisonico; se. invece, viene inibita l’attività spontanea 
del simpatico mediante agenti di blocco gangliare, i livelli 
plasmatici di FFA rapidamente cadono e si riduce la lipo- 
lisi. 

Un quesito di rilevante interesse e quello riguardante 
le modalità con cui viene regolata la liberazione da parte 
del t.a. di FFA in quantità corrispondenti alle necessità 
basali quotidiane. L’ipotesi del l'intervento di un tono 
simpatico, cui ora si è accennato, può essere importante 
per una migliore comprensione di numerosi fenomeni del 
metabolismo dei grassi, sia nel campo della fisiologia che 
in quello della patologia. Sembra che nella modulazione 
di questa attività tonica abbia un ruolo importante la con- 
centrazione del glieoso nel sangue arterioso. La sommini- 
strazione parcnteralc di quantità molto piccole di glieoso, 
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tali da elevare la gliccmia arteriosa solamente di ca. 3-10 
mg%, determina una temporanea caduta dei livelli plasma- 
tici di FFA, nonostante resti immodificata la concentra- 
zione di insulina del plasma. La somministrazione di frut- 
toso si rivela meno efficace. Questa risposta viene abolita 
dagli agenti di blocco adrcnergico. D'altra parte, l’infu- 
sione diretta intrarteriosa di glieoso non provoca libera- 
zione locale di FFA nel territorio di distribuzione dcll'ar- 
tcria. Queste osservazioni inducono ad ammettere che l’in- 
fluenza tonica del simpatico sul t.a. sia sotto una continua 
regolazione da parte del S.N.C. e che il livello della gli- 
ccmia arteriosa funga da segnale per questo sistema di 
controllo (Ch. J. Goodner e coll., 1967, 1968). 

In ricerche sul potenziale di membrana del t.a. si ò visto 
che il potenziale di riposo (v. bioelettricità) può essere 
modificato dall'azione di ormoni, specialmente dall'Insu- 
lina. oltre che per effetto di elettroliti. Sembra che esista 
un rapporto tra il potenziale di riposo e il suddetto tono 
simpatico nel t.a. 

Secondo recenti osservazioni (S. B. Pcnick e coll., 1966) 
in molti soggetti la lipolisi può risultare inibita alla semplice 
vista dell'alimento, senza che segua effettiva ingestione di 
esso, e il livello plasmatico di FFA si riduce in misura 
paragonabile a quanto si osserva nella risposta a quantità 
molto piccole di glieoso negli esperimenti sopra ricordati: 
questo anticipato aggiustamento metabolico potrebbe es- 
sere attuato tramite un'inibizione del tono simpatico e/o 
un aumento del tono vagale. 
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Fig. 12. Probabile meccanismo di ingresso e di accumulo di lipidi nella cellula adiposa. 1 trigliccridi dei chilomicroni, a contatto 
con la membrana plasmatica cndotcliale. vengono idrolizzali ad opera della lipoproieinlipasi liberando acidi grassi che, per la for- 
mazione di vescicole pinocitosiche nella membrana piasmatica (1.2), vengono trasportati attraverso l'endotelio (3): allato op- 
posto le vescicole si fondono con la membrana piasmatica (4) e si rompono (5), liberando gli acidi grassi nello spazio pcrivasco- 
lare (6). Da qui essi, probabilmente combinati con albumina, vengono portati alla cellula adiposa nella quale entrano, anche in 
questo caso per formazione di vescicole della membrana piasmatica (7.8): gli acidi grassi assunti vengono rapidamente esterifi- 
cati (9) e i trigliccndi che ne risultano vanno ad aggregarsi alla gocciola centrale di grasso (10). 


Ancora più recentemente e stata isolata (Ch. R. Hollctt, 
1969) dal mesencefalo di vitello una sostanza ad effetto 
lipomobilizzante. simile per molti aspetti all'ipoxantina 
ma da questa differente nelle caratteristiche di solubilità 
e nelle proprietà lipolitiche. Negli estratti crudi di mesen- 
cefalo è stato anche trovato un inibitore della mobilizza- 
zione dei grassi: quest’ultimo, una volta separato dalla fra- 
zione lipomobilizzante dell'estratto, risultò capace di sop- 
primere l’attività lipolitica dell'estratto purificato di mesen- 
cefalo ed anche quella dell’adrenalina. 

La velocità di liberazione di FFA dal t. a. è in definitiva 
la risultante dcllcquilibrio che si stabilisce di volta in volta 
tra lipolisi ed esterificazione degli acidi grassi e può essere 
quindi modificata per variazione di uno o dell'altro di 
questi fattori, oppure di entrambi. La massima parte delle 
condizioni che provocano un aumento della lipolisi in- 
crementano in effetti anche il processo di esterificazione, 
ma dalla liberazione di FFA quale risultato netto di questi 
due processi è evidente che la velocità di lipolisi supera 
quella di esterificazione. La capacità di esterificazione di- 
pende dalla disponibilità di precursori per la sintesi di 
glicerofosfato e dall’attività degli enzimi che intervengono 
in questo processo. La complessità di questo sistema 
richiede che i suoi processi di regolazione mostrino grande 
variabilità da una specie animale all'altra, anche in re- 
lazione ai differenti gruppi razziali, e adattabilità a 
differenti condizioni. Il meccanismo che sta alla base 
dell’effetto stimolatore sulla lipolisi é oggi relativamente 
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ben chiarito e risulta analogo ad altri processi ad attiva- 
zione ormonale. 

2. Regolazione ormonale. - Gli ormoni mobilizzanti gli 
FFA si dividono in due principali gruppi, secondo il loro 
speciale ruolo: 1 ) ormoni ad azione rapida (noradrcnalina, 
adrenalina, ACTH. TSH. glucagonc), che agiscono in un 
tempo dell'ordine di minuti mediante attivazione di un si- 
stema lipasico ormonosensibile. con un meccanismo pres- 
soché simile per tutti o addirittura identico; 2) ormoni 
ad azione ritardata (ormone della crescita, glicocorti- 
coidi), il cui effetto si produce dopo un tempo più lungo, 
da Vi h a parecchie ore, e il cui meccanismo non è tuttora 
chiarito e può essere diverso da un ormone all'altro. 

L’effetto lipolitico degli ormoni ad azione rapida si 
attua con un meccanismo che segue lo schema generale 
di azione ormonica fondato sul concetto del sistema « a 
due messaggeri », così efficacemente sviluppato da Suther- 
land e dai suoi collaboratori negli ultimi anni (1965-1966). 
A quanto risulta tutti gli ormoni ad azione rapida pro- 
vocano lipolisi nel t.a. con un meccanismo di questo tipo, 
attraverso la seguente serie di eventi. Il primo messaggero 
(ACTH, catccolamine) agisce sul primo sistema bersaglio, 
la adenilciclasi della membrana cellulare, che stimola 
la sintesi di AMP-3;5'-ciclico dall’ATP. L’AMP ciclico 
(v. ADENILICO ciclico acido) rappresenta il secondo mes- 
saggero che va ad attivare un secondo sistema bersaglio 
responsabile della risposta fisiologica. Il primo e il secondo 
messaggero possono essere inattivati da un modulatore. 
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Fig. 13. Schema generale dei rapporti metabolici tra fegato e 
l. u.: FFA: acidi grava liberi; TCi: tngliccridi. (Da J tour e nauti ). 


Fig. 14. Rapporti tra cellula adiposa e venula (ratto a dieta 
ricca di grassi). Sono visibili i lipidi in forma di chilomicroni 
(frecce) nel lume del vaso (V), e di goccioline (L) nella cellula 
adiposa. Nello spazio peri vascolare si notano numerose fibre 
collagene (C). (Da Renold e Cattili). 



Nel caso dclPAMP ciclico il modulatore e una fosfodic- 
stcrasi specifica, che lo inattiva convertendolo in 5'-AMP. 
Le metilxantinc (tcofìllina, teobromina e caffeina) sono 
potenti inibitori della fosfodiestcrasi e possono perciò, 
impedendo la degradazione dell’AMP ciclico sintetizzato, 
produrre effetti ormonosimili. 

TAB. II. SOSTANZE CHE INFLUENZANO LA LIPOLISI 
NEL TESSUTO ADIPOSO DI RATTO 

Stimolazione Inibizione 


Ormoni ad azione pronta 

Agenti di blocco del simpatico 

Adrenalina 

Insulina 

Noradrcnalina 

Proslagiandinc 

ACTH 

Acido nicotinico 

TSH 

Salicilati 

Glucagonc 

Pirazoli 

Mctilxantina 

Metaboliti 

Ormoni ad azione ritardata 
Ormone della crescita 
Cortisone 



Gli ormoni del sistema nervoso simpatico, adrenalina e 
noradrcnalina, hanno due tipi principali di effetti, gli uni 
sulla disponibilità di substrato ossidabile e gli altri sulla 
attività metabolica tessutale. È del primo tipo la stimola- 
zione tonica, ad effetto continuo, esercitata dal simpatico 
sulla mobilizzazione dei lipidi: questa azione probabil- 
mente fornisce la situazione di fondo, sulla quale si pro- 
ducono le ulteriori modificazioni del metabolismo lipidico 
ad opera di altri ormoni e metaboliti, e rappresenta forse 
un meccanismo per il quale il grado della mobilizzazione 
dei lipidi può essere spostato a livelli inferiori, ad es. 
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durante i periodi di quasi completa inattività (sonno), 
oppure a livelli più elevati in rapporto con periodi di atti- 
vità maggiore (esercizio muscolare, esposizione al freddo 
o a tutti i vari stress). Per quanto riguarda il metaboli- 
smo dei carboidrati, l’adrenalina non funge ordinariamente 
da ormone glicorcgolatorc e il sistema nervoso simpatico 
non pare che eserciti un'azione tonica di stimolo sulla mo- 
bilizzazione del glieoso: un effetto del simpatico sulla mo- 
bilizzazione del substrato glicidico si osserva solo in rispo- 
sta ad uno stress esterno (J. Hims-Hagen, 1967). 

Di grande interesse e l'influenza degli ormoni tiroidei 
sul t. a. La triiodotironina (T s ) aumenta in vivo il livello 
piasmatico degli FFA ma e priva di effetto lipomobiliz- 
zantc sul cuscinetto cpididimario isolato di ratto. Si è visto, 
tuttavia, che l'effetto lipolitico prodotto in vino dall'adre- 
nalina. dal glucagonc. dal TSFI e dall'ACTH risulta poten- 
ziato da dosi fisiologiche di T, (M. Vaughan, 1967). Un 
aumento detrazione lipolitica dell'adrenalina si osserva 
anche se. prima del prelievo del cuscinetto adiposo, il ratto 
è stato trattato con T,. Esiste per l'azione lipolitica in vitro 
dell'adrenalina una dipendenza dagli ormoni tiroidei. Ciò 
lascia prospettare che l'ormone tiroideo abbia un’azione 
« permissiva » sulla lipolisi indotta dai suddetti ormoni 
(A. I. Vinik e coll., 1970). La triiodotironina in dosi fisio- 
logiche, d'altra parte, aumenta in misura significativa il 
consumo di O, delle cellule del t.a. : è questo un interessante 
esempio di azione diretta della T, in concentrazioni fisio- 
logiche sul metabolismo della cellula adiposa. 

Sintesi intrinseca di acidi grassi e sua regolazione da parte 
dell'insulina 

La funzione primaria del t.a. è quella di immagazzinare 
grasso in tempo di abbondanza. E opportuno considerare 
in primo luogo la possibilità che nella maggioranza dei 
mammiferi, compreso l’uomo, questo tessuto ha di ope- 
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Fig. 15. 1 due meccanismi fondamentali, la lipomi e la risie- 
ri ficazionc, che influiscono sulla mobilizzazione di FFA del t. a. 
ocGP: oc-gliccrofosfato; TG: trigliccridi; FA: acido grasso: 
FFA: acido grasso libero; 3'-5'-AMP: 3'-5'-adenosinmonofo- 
sfato (AMP ciclico). (Da Carlsonì. 


rare una attiva lipogenesi e le regolazioni che entrano in 
gioco per un ottimale adempimento della funzione di ri- 
serva di grasso. 

Si ammette oggi concordemente che il t. a. può assumere 
glieoso con un meccanismo specifico attraverso la mem- 
brana dell'adipocita sotto il controllo dell'Insulina, glieoso 
che viene poi metabolizzato come glicoso-6-fosfato attra- 
verso la via dei pentosi e il ciclo di Embden-Meyerhof 
oppure sintetizzato a glicogeno (v. glicidi). Gli FA a 
lunga catena vengono sintetizzati a partire dall'acetil-CoA. 
vengono esterificati in gliceridi e come tali accumulali nei 
vacuoli. La conversione di carboidrati in grassi nel t. a. 
è un processo fornitore di energia c autolimitato. Nel t.a. 
di ratto la velocità massimale di conversione del glieoso 
in grasso può essere quantitativamente prevista in base 
alla capacità del tessuto di utilizzare l'ATP generalo in 
eccesso durante questo processo di conversione. L'ormone 
regolatore della lipogenesi, forse l'unico operante a dosi 
fisiologiche, è l'insulina. Come si vedrà in seguito, essa ha 
anche un'influenza diretta sulla lipolisi, che si può osser- 
vare indipendentemente dalla presenza di glieoso o di altri 
substrati nel mezzo ambiente. Sul livello piasmatico di 
FFA l'insulina si dimostra efficace a concentrazioni ema- 
tiche che non sono in grado di influenzare la glicemia. 
Gli effetti dell’insulina in parte possono essere attribuiti 
ad una facilitata assunzione di glieoso da parte della mem- 
brana dell'adipocita. Molti AA. considerano la cellula del 
t.a. come la sede predominante di tutta l'azione dell'insu- 
lina, quale principale ormone per le riserve energetiche che 
favorisce il deposito e la ritenzione del materiale energetico 
di maggior rilievo nel t.a. 

Sulla base dei risultati di esperienze in viw e in vitro , 
condotte soprattutto su ratti c su topi, la massima parte dei 
ricercatori concorda oggi nella opinione che la lipogenesi 
intrinseca è il principale processo responsabile dell'aumento 
delle riserve di grasso in vivo. È ben certo, d'altra parte, 
che i lipidi depositati nel t. a. hanno come precursori anche 
acidi grassi provenienti dai trigliccridi plasmatici. In merito 
al quesito se quale sede principale della lipogenesi debba 
esser considerato il t.a. o il fegato, va sottolineato che anche 
nei cani, nelle scimmie c nel l'uomo si ha nel t.a. una 
elevata attività lipogenetica. Ma, d'altro canto, una condi- 
zione del tutto diversa si registra negli uccelli, in cui la 
lipogenesi è principalmente compito del fegato. Solamente 
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in uccelli migratori il t.a. è sede di un’elevata attività, 
di cui è un indice l'ingrassamento premigratorio; in questo 
caso la regolazione della lipogenesi avviene per influenza 
della luce, per stimolazione del sistema nervoso e per inter- 
vento ormonale, da parte della prolattina, e il t.a. è insensi- 
bile all'influenza anabolica dell'insulina (A. G. Goodrid- 
ge e E. G. Ball, 1966-1967). 

V. anche: insulina. 

Inibizione deila lipolisi 

Negli ultimi anni grande interesse è stato rivolto allo 
studio degli agenti antilipolitici c del loro meccanismo 
d'azione. Tale interesse, specie nel campo medico, c in 
gran parte fondato sulla possibile utilizzazione di effetti 
antilipolitici a fini terapeutici. Esistono ora numerosi pre- 
parati farmaceutici ad azione antilipolitica ottenuti per 
sintesi. 

È stato ampiamente studialo l’effetto inibente dell'oc. 
nicotinico sulla lipolisi sia in vitro che in vivo (Vertua, 
1964; Carlson, 1965). Risulta oggi dimostrato che l’ac. 
nicotinico provoca una diminuzione dei valori basati 
della concentrazione piasmatica degli FFA ed è in grado 
anche di inibirne l'aumento indotto dalle catccolamine e 
dal glucagone. In vitro, esso riduce, attraverso una diminu- 
zione dell'attività della lipasi ormonoscnsibile, la libera- 
zione di FFA e di glicerolo dal t.a. (nel ratto c nell'uomo) 
provocata dalla noradrenalina. L’ac. nicotinico, peraltro, 
stimola l'ossidazione del glieoso c l’esterificazione degli 
acidi grassi. 

È noto che l'uabaina ha effetti insulinosimiii sulle cellule 
del t.a. non solamente per quanto riguarda il metabolismo 
del glieoso e la lipogenesi a partire dallo stesso glieoso, 
ma anche sulla liberazione di FFA, ed ha un'azione inibente 
sulla lipolisi in assenza di glieoso nel mezzo di incubazione. 
Sia gli effetti sul metabolismo del glieoso che quelli sulla 
lipolisi sono probabilmente in relazione con l'azione ini- 
bitoria esercitata dalla uabaina sui meccanismi cellulari 
di trasporto di elettroliti, dal momento che tali effetti 
possono anche essere ottenuti eliminando i K~ dal mezzo 
di incubazione. 

Sembra però che dal punto di vista fisiologico grande 
interesse assuma la notevole attività antilipolitica posse- 
duta dalla prostaglandina (PGE,; v. prostagl andine). 
Aggiunta al t.a. in vitro a una concentrazione di 0,1 (ig/ml 
questa sostanza è capace di ridurre sia la liberazione di 
FFA c di glicerolo in condizioni basali sia l’effetto lipoli- 
tico delle catccolaminc. del glucagone c dcll'ACTH. Tali 
effetti sono stati ottenuti su t. a. umano in vitro con dosi di 
PGE, ancora più basse, di appena 0,01 ^tg/ml (J. Ostman 
e coll., 1969, 1970). Ma di particolare importanza è il 
fatto che nell'incubazione dei cuscinetto adiposo di epi- 
didimo di ratto, in condizioni basali, è stata osservata la 
liberazione di sostanze con caratteristiche chimiche, fisio- 
logiche e farmacologiche proprie delle prostaglandine. È 
stata anche accertata l'esistenza di una relazione tra libe- 
razione di FFA e quella di sostanze prostaglandinosimili. 
Si è rilevato, infatti, un aumento di dette sostanze in condi- 
zioni che determinano un incremento della liberazione di 
FFA, quali l'aggiunta di ormoni ad attività lipolitica al 
mezzo di incubazione del t.a. o la stimolazione dei nervi 
del preparato cpididimario. mentre è stato osservato che 
per aggiunta di insulina la liberazione di sostanze prosta- 
glandinosimili risulta diminuita. Questi fatti inducono a 
prospettare che la liberazione di prostaglandine possa 
essere in stretto rapporto con la lipolisi da attivazione 
di una lipasi ormonoscnsibile. Poiché è noto che le pro- 
staglandinc hanno l’effetto di diminuire la concentrazione 
di AMP ciclico nel t.a. e che questo nucleotide funge da 
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mediatore nell'attivazione della lipolisi da stimolazione 
ormonale, è possibile che la liberazione di prostaglandina 
serva a mantenere la omeostasi del t.a. attraverso un mecca- 
nismo fisiologico di feed-back. 

Non è noto l'esatto meccanismo della liberazione di 
PGE, dal t.a., ma tale effetto è forse provocato da una 
prevalente presenza di AMP ciclico. Deficienze o squilibri 
del ruolo che la PGE, svolge per la sua azione antilipolitica 
e insulinosimile potrebbero essere implicati, sia pure alla 
lontana, nel meccanismo patogcnctico di malattie metabo- 


liche con abnorme deposizione di lipidi (obesità, atcro- 
sclerosi, diabete). 

Metabolismo proteico del tessuto adiposo 
Lo studio del metabolismo degli aminoacidi nel t.a. assume 
particolare interesse dal momento che le proteine sintetiz- 
zate a livello di questo tessuto devono essere rappresentate 
in larga proporzione da proteine ad attività enzimatica. 
Il t.a. può utilizzare aminoacidi esogeni sia come fonte di 
energia sia anche come substrato per la lipogcncsi. Ecce- 
denze di aminoacidi possono essere immagazzinate sotto 
forma di lipidi. Il t.a. è anche capace di sintetizzare amino- 
acidi da sostanze diverse. La lipogenesi e la sintesi di 
proteine nel t.a. sono sotto il controllo di ormoni, spe- 
cie dell'insulina, c risultano influenzate dallo stato di 
nutrizione. È questo un campo molto vasto per ulteriori 
ricerche. 

Aspetti particolari del tessuto adiposo bruno 
Esistono forti differenze quantitative, e talora anche qua- 
litative, nel metabolismo del t.a. prelevato da parti diverse 
di uno stesso animale. Il migliore esempio è costituito dal 
t. a. bruno che e stato sempre oggetto di particolare interesse 
per i biologi. Poiché si trova in notevoli quantità special- 
mente negli animali che ibernano, esso venne chiamato 
« ghiandola dell'Ibernazione », ma piuttosto impropria- 
mente, in quanto la presenza di questo tessuto non è limitata 
solo a questi animali e non è stata mai chiaramente dimo- 
strata una sua qualche attività endocrina comunque in rap- 
porto con l'ibernazione. Il significato fisiologico dei t.a. 
bruno, fino a pochi anni fa del tutto oscuro, è stato di re- 



Fig. 17. Parte di cellula di t. a. bruno di ratto. Si noti la ricchezza di mitocondri (M). Nel citoplasma si trovano distribuite piccole 
inclusioni lipidiche (L) c di glicogeno (Gly). X 13.700. (Da He no hi c Cubili). 
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ccntc parzialmente chiarito almeno in alcuni dei suoi aspetti. 
Appare oggi legittimo considerare questo tessuto come la 
sede di produzione di calore di maggiore importanza quan- 
titativa durante i periodici risvegli dall'ibernazione. 
Funge anche, in animali omeotermi esposti al freddo, come 
organo ad elevata attività termoproduttrice, nella termo- 
genesi senza brivido, specie nei primi mesi di vita (v. anche: 
acclimatazione; termoregolazione). La particolare di- 
stribuzione anatomica del t. a. bruno, dislocato preva- 
lentemente a livello dei segmenti cervicale e toracico della 
colonna vertebrale, non c priva di significato per quanto 
riguarda l'effetto della risposta termogenetica: essa, in- 
fatti, permette che l’apporto di calore venga in primo 
luogo assicurato agli organi di vitale importanza, ha cioè 
un evidente carattere di meccanismo protettivo, di parti- 
colare rilievo nel neonato sia nell'uomo sia in altre specie. 

Il t.a. bruno ha una concentrazione singolarmente ele- 
vata di mitocondri, maggiore di quella di tutti gli altri tes- 
suti ed organi, e contiene all'incirca il 20% della quantità 
complessiva di citocromo c di tutto l'organismo. La sua 
temperatura è più alta di quella degli altri tessuti sia negli 
animali ibernanti durante il risveglio dal l'ibernazione, sia 
nei neonati durante l'csposi/ione al freddo. Anche il suo 
consumo di O* in vitro , come era da attendersi dall'alto 
contenuto di mitocondri c di citocromo, risulta insolita- 
mente elevato: fettine di t.a. bruno di ratto (una specie 
non ibernante) hanno il più alto consumo di O a di qualsiasi 
altro tessuto dello stesso animale nelle stesse condizioni. 

Il sistema nervoso simpatico e la noradrenalina a dosi 
fisiologiche hanno un ruolo preminente nella stimolazione 
dei processi metabolici termogene! ici (lipolisi, consumo di 
O s , etc.) nel t. a. bruno. È noto d'altra parte che questo 
tessuto ha una ricca innervazione simpatica. 

Anche da quanto abbiamo esposto in questo capitolo 
è facile, quindi, rendersi conto della profonda evoluzione 
che le vedute dei biologi sul ruolo c sulle funzioni del t.a. 
hanno subito negli ultimi tempi: alla semplicistica conce- 
zione di un t.a. con funzione di protezione passiva contro 
la perdita di calore, è subentrata la nozione di un t.a. 
bruno come organo termogenetico sede di un’attiva pro- 
duzione di calore. Si c passati, in altre parole, da un sem- 
plice rivestimento ad una coperta elettricamente riscaldala. 

V. anche: lipidi. 
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Definizione 

L'adolescenza è l'età della vita che congiunge la fanciul- 
lezza con l'età adulta. L‘a. è caratterizzata da profonde mo- 
dificazioni somatiche e psicologiche, e principalmente dalla 
maturazione sessuale. Cosi intesa, Pa. comprende il pe- 
riodo dagli 11-12 ai 18-19 anni nelle femmine, dai 12-14 
ai 20-21 nei maschi, e comprende Velò prepuberale, la 
crisi puberale c la giovinezza, che porta l'essere umano 
alle soglie della maturità biologica, la quale viene rag- 
giunta solo verso i 28-30 anni. 

Periodo prepuberale 

( Proceri tas seconda di vecchi AA., per distinguerla dalla 
proceritas prima o prima pubertà di N. Pende, corrispon- 
dente, nei due sessi, al 5*-6° anno di vita). 

È caratterizzato da un intenso aumento di statura, 
più precoce nelle femmine, più tardivo ma più cospicuo 
nei maschi. Segue di ca. 2 anni il periodo di minimo 
accrescimento in altezza, che si verifica sul finire della pue- 
rizia, in corrispondenza ad un aumento della massa corpo- 
rea. Conoscendo, mediante misurazioni ripetute, il periodo 
di minimo accrescimento in lunghezza, sarà cosi possibile 
predire con una certa esattezza il periodo di massimo 
accrescimento, che si verificherà dopo ca. 2 anni. È a tutti 
noto che le femmine precedono i maschi nello sviluppo 
puberale; i seguenti dati relativi all'età di massimo accre- 
scimento nei giovani americani (Shuttlcworth) danno 
un’idea concreta di tale differenza: 


Estremi 

Media 

| Massima frequenza 


femmine 9-16 anni 

12 a. 7 mesi 

Il a. 7 m. - 13 a. 10 m. 

muchi 11-18 anni 

12 a. 10 mesi 

1 14 a. 4 m. - 15 a. Il m. 


I ragazzi più precoci raggiungono in genere una sta- 
tura più elevata «.tei lardivi, il che non vale sempre per le 
fanciulle, nelle quali si verifica con una certa frequenza 
la relazione inversa. Queste, se maturano più precoce- 
mente e rapidamente dei maschi, rimangono poi inferiori 
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nella statura, nel peso corporeo, nella capacità vitale, 
nella forza muscolare, eie. 

Per ben intendere i fenomeni dell’a. occorre tener 
presente che la crescita non è un fenomeno uniforme, 
che si svolga parallelamente e con uguali variazioni d’in- 
tensità e di velocità nei diversi settori del l'organismo. 
L'altezza del capo , che alla nascita corrisponde a 1/4 
di quella totale del corpo, a 6 anni è 1/6, a 12 è 1/7, a 
25 è 1/8; corrispondentemente, il cervello . che nel neonato 
pesa 330 g in media, a 7 anni c già arrivato a ca. 1 140 g, 
cali, cioè all'inizio dell’a.. ha già quasi raggiunto il peso 
che conserverà per tutta l'età matura. Al contrario, lo 
sviluppo delle gonadi è a questa stessa epoca solo 1/10 
dell'adulto, e nello spazio di 5-6 anni sale a 8-9/10 (fig. I). 
Lo stesso sviluppo in statura, che c uno dei fenomeni più 
cospicui dcll'a., riguarda quasi esclusivamente le osxa 
lunghe . cioè, agli effetti della statura, gli arti inferiori; 
la statura da seduto non varia in questo periodo, o ben 
poco. Ne risulta una tipica disarmonia delle proporzioni 
corporee, definita dalla magrezza delle mani e dai piedi 
grossi, dalle gambe lunghe c dal tronco corto c dal torace 
stretto, cioè dalle prerogative della costituzione longilinea, 
le quali, negli adolescenti a sviluppo precoce, tendono a 
prevalere c a fissarsi nell'età adulta. Solo alquanto dopo il 
massimo accrescimento di statura, e cioè dai 14 ai 19 anni, 
aumentano in un primo tempo lo scheletro craniale, e in se- 
guito il torace, col volume dei polmoni c la capacità vitale 

Crisi puberale 

Nelle femmine l'età del massimo accrescimento coincide 
sensibilmente col menarca, e corrisponde quindi all'inizio 
delle modificazioni endocrine proprie della pubertà. Se- 
condo le osservazioni di Pende sulle fanciulle liguri, lo 
sviluppo delle mammelle e la comparsa di peluria al pube 
precede di poco la comparsa delle prime mestruazioni 
e del pelo alle ascelle; tutti questi fenomeni si manifestano 
dai 10 ai 16 anni, con un massimo di frequenza fra i 12 
e i 14. Non pare invece che esista un ordine rigoroso di 
precedenza e di successione. Abbastanza spesso, anche 
prima del menarca, si ha una marcata fcmminilizzazionc 
delle forme corporee, per l'allargarsi del bacino, il deposi- 
tarsi di abbondante adipe alle cosce c ai fianchi, la turge- 
scenza dei seni, la comparsa di abbondanti peli al pube 
e alle ascelle. Questo mammismo precoce di Pende non 
esorbita dalle varianti costituzionali fisiologiche, ma più 
comunemente tali modificazioni somatiche seguono il 
menarca, precisamente fra i 15 e i 16 anni. Altre modifi- 
cazioni somatiche della fanciulla pubere sono l’ammorbi- 
dirsi della cute, la trasformazione della forma dell'utero 
che col prevalere del corpo sul collo acquista il suo aspetto 
maturo, l'allungamento della vagina. 

Le prime mestruazioni di solito non sono feconde, 
perche i primi follicoli ovarici si accrescono, producendo 
ormoni estrogeni, ma non raggiungono la fase dell’ovula- 
zione. Mancando la formazione di un corpo luteo c dei re- 
lativi increti, può capitare che queste prime mestruazioni 
siano fortemente emorragiche; evenienza, questa, parti- 
colarmente frequente in soggetti ipotiroidei. 

Nei maschi non è altrettanto agevole stabilire l’esatta 
comparsa della pubertà; il corrispettivo del menarca 
dovrebbe essere la spcrmatogencsi, ma questa non è 
facilmente identificabile, per ovvi motivi, non potendosi 
assumere conte criterio attendibile il momento della prima 
polluzione. Peluria al pube, indi alle ascelle e ai petto, 
più tardi al labbro superiore, al mento e alle guance, 
pigmentazione della cute dello scroto c della verga, modifi- 
cazione del tono della voce sono i tre caratteri che defini- 
scono, secondo Godin, la pubertà maschile, che cade fra 



spinale, volume del capo». Ó Tipo generale (statura, massa 
corporea, scheletro, masse muscolari). D) Tipo genitale (ap- 
parato genitale maschile c femminile). ( Harris , Jackson, Pa- 
terson , Scammon). 


i 14 e i 16 anni. Solo più tardi, verso i 17-18 anni, si rende 
più evidente l'aumento di volume dei genitali esterni, che 
non raggiungono però il loro pieno sviluppo se non verso 
i 22-24 anni. Caratteristico della pubertà maschile è lo svi- 
luppo virile della laringe: le corde vocali si allungano, la 
glottide si allarga, la voce si fa fessa c bitonale, nel periodo 
di transizione, fino ad assumere la tonalità caratteristica 
dell’adulto, fra baritono e basso. Mentre nell'uomo l'aper- 
tura della glottide c doppia che nel fanciullo, nella donna 
essa non è neppure una volta e mezza quella infantile. 

In quanto ai rimanenti caratteri sessuali, che si differen- 
ziano nei due sessi all'epoca della pubertà, essi sono conci- 
samente riassunti nella seguente tabella (G. Marafton): 


Maschio 

Prevalenza del cingolo sca- 
polare 

Prevalenza dell'apparato lo- 
comotore 

Mammelle rudimentali 
Prevalenza del sistema pilifero 
Capelli corti (e caduchi) 
Laringe virile, voce di tim- 
bro grave (da basso a ba- 
ritono) 

Tendenza al movimento c 
resistenza alla fatica 
Prevalenza dell’attività ra- 
zionate c astrattiva 
Istinto sociale c di domina- 
zione 

Attrazione verso la donna 
Attitudine fecondante 
Orgasmo sessuale rapido e 
necessario 


Femmina 

Prevalenza del cingolo pelvico 

Prevalenza dell'adipe sottocu- 
taneo 

Mammelle ben sviluppate 

Scarso sviluppo pilifero 

Capelli lunghi (c persistenti) 

Laringe infantile, voce di tim- 
bro elevato (da soprano a 
contralto) 

Minor resistenza alla fatica 

Prevalenza affettiva c dell'at- 
tività concreta 

Istinto di maternità e di cura 
della prole 

Attrazione verso l’uomo 

Attitudine concezionale 

Orgasmo lento e facoltativo 


Si tenga presente però che in ogni persona, anche al 
colmo dello sviluppo sessuale, sono presenti allo stato 
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latente i caratteri sessuali secondari del sesso opposto, che 
in determinate situazioni patologiche possono esplodere 
in forma di virilismi o femminilismi patologici, ma che 
possono anche spiegare molti aspetti fisiologici dell'a. Que- 
sta importante nozione relativa all’intersessualità fisiolo- 
gica latente, già chiara a biologi antichi c approfondita 
in tempi moderni dal Maranon, ha trovato la sua spiega- 
zione, in tempi più recenti, con la dimostrazione che molti 
dei caratteri sessuali secondari dipendono in realtà dal- 
l’azione degli ormoni corticosurrenali (v. sotto). 

Modificazioni funzionali del l'adolescenza 
Più forte ancora dello sviluppo della statura è, durante 
l’a M V aumento del peso corporeo. Mentre prima dei 12 anni 
esso non oltrepassa 1-2 kg per anno, a partire da tale età 
e fino al 16*- 17°, esso va da 4 a 5 kg. In pari tempo 
diminuiscono, specie nel maschio, le riserve adipose; 
cosi che l’aumento del peso corporeo va riferito prevalente- 
mente all’aumento della muscolatura e dello scheletro. La 
forza muscolare, misurata al dinamometro, si raddoppia 
nel maschio fra i 13-18 anni; nella femmina l'incremento 
è molto minore a partire dai 15 anni, e praticamente si 
arresta dopo i 16, mentre nel maschio continua a crescere 
cosi che, a 18 anni, la sua forza c quasi il doppio che nella 
femmina (fig. 2); il massimo verrà poi raggiunto solo verso 
i 25-30 anni. Anche questo aumento non è uniforme: se- 
condo i dati di Pende, verso i 12 anni si verifica, nei due 
sessi, un primo aumento critico della forza dei muscoli 
del collo, del cingolo scapolomerale e degli arti inferiori: 
un nuovo aumento si osserva fra i 14-18 anni, nettamente 
prevalente nel maschio, c questa volta interessa anche la 
muscolatura delle braccia, avambracci e mani. È ovvia 
l'importanza di questi dati per l'attività sportiva c lavo- 
rativa. 

Fra i 12-17 anni il cuore raddoppia il suo volume, rag- 
giungendo il massimo del suo peso relativo alla massa 
corporea (0,52%). Nel frattempo, la pressione arteriosa 
aumenta (da 110-65 a 130-75, in media, nei giovani liguri, 
secondo Pende), il polso diminuisce di frequenza da 90 
a 75, c la capacità vitale passa da 1975 a 3533 mi nei maschi, 
nelle femmine da 1770 a 2760 mi. Anche il fegato, come il 
cuore, raggiunge alla pubertà il massimo peso relativo. 

Mentre questi organi conservano nell'età adulta la 
loro massa, diverso è il comportamento di un altro si- 
stema. quello linfatico, che dopo aver raggiunto nell'età 
prepuberale il massimo sviluppo nei vari settori (linfoghian- 
dote, milza, timo, anello di Waldeycr, placche di Peyer), 
subisce negli anni successivi una rapida regressione, molto 
più evidente, come è noto, a carico del timo, che a questa 
epoca va incontro ad una profonda involuzione ponderale 
c strutturale, riduccndosi, nell’età adulta, a rari noduli 
linfoidi sepolti nel tessuto adiposo retrostcrnale. Conse- 
guenza di tali modificazioni è l'inversione del rapporto 
fra granulociti e linfociti circolanti nel sangue; mentre in 
tutto il periodo infantile i linfociti corrispondono al 60-70% 
dei leucociti, tale percentuale scende al 30-40% verso 
i 12-14 anni, raggiungendo i granulociti il numero e il rap- 
porto propri dell’età adulta. Meno evidenti, ma pur pre- 
senti. sono le variazioni del numero degli eritrociti circolanti, 
che raggiungono un massimo fra i 12 c i 14 anni, seguito 
da una lieve diminuzione negli anni successivi, durante i 
quali l ’ emoglobina continua a crescere, rimanendo però 
il valore globulare ancora sotto l'unità (0,80 per le femmine; 
0,90 per i maschi) per tutta l'età giovanile. 

Fra tutte le modificazioni somatiche e funzionali proprie 
dell'a., quelle endocrine hanno un'importanza fondamen- 
tale c davvero determinante. Mentre fino a pochi decenni 
fa l'endocrinologia della pubertà era centrata quasi esclu- 
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Fig. 2. Curve di sviluppo della forza muscolare nei masch 
(linea continua) c nelle femmine (linea tratteggiata). (Davis) 


sivamcntc sulle ghiandole sessuali, oggi sappiamo che il vero 
« motore della funzione sessuale » (Zondeck), e quindi 
anche della pubertà, è ['ipofisi anteriore, non soltanto attra- 
verso gli ormoni gonadotropi, ma anche mediante quello 
corticotropo e quello dell'accrescimento. Se quest'ultimo 
viene prodotto in eccesso, per adenoma cosinotelo del lobo 
anteriore nell'età pubere, si arriva al gigantismo per stimola- 
zione abnorme della ossificazione encondrale, c continua- 
zione oltre la norma del normale processo di accresci- 
mento. Ciò si associa abbastanza spesso con V ipogeni talismo, 
il che dimostra che l’aumento puberale della statura c 
fino a un certo punto indipendente dalla maturazione ses- 
suale e dai relativi ormoni. 

L’ipofisi, se regola e controlla coi suoi increti organo- 
tropi gran parte delle correlazioni endocrine, è a sua 
volta in stretto rapporto funzionale col diencefalo (ipota- 
lamo). in particolare col tuber cinereum c pavimento del 
III ventricolo, col quale è in diretta connessione anatomica 
mediante l’infundibolo e il peduncolo ipofisario. Ora, il 
diencefalo c anche il centro della regolazione ncurovegeta- 
tiva deirattività viscerale e il coordinatore della vita emo- 
tiva. E poiché il sistema diencefaloipofìsario costituisce 
veramente l’organo centrale dell'innesto psicosomatico, 
ossia del reciproco ingranamento dei fenomeni psichici 
e delle funzioni viscerali e del ricambio, ccconc chiarita 
la dipendenza così sensibile c delicata della pubertà, spe- 
cialmente femminile, dall’equilibrio nervoso ed emotivo, 
c pertanto dalle circostanze ambientali. Le conseguenze 
pratiche di questo fatto, specialmente dal punto di vista 
educativo, sono evidenti. 

Altre ghiandole endocrine partecipano allo sviluppo 
puberale. Il timo , come s’è visto, comincia, a partire da 
questo momento, la sua rapida involuzione; qualcosa 
di analogo avviene probabilmente per l’epifisi. La ti- 
roide aumenta di volume, specialmente nella donna, 
durante la pubertà, ed è iperfunzionante; è noto anche 
che un certo grado di ipcrtiroidismo produce un aumento 
della libido, e viceversa. Ma certamente più importante 
è il compito dei surreni, come hanno dimostrato le ricerche 
degli ultimi anni. Già la patologia aveva indicato come alla 
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corteccia surrenale spettasse una parte di primo piano nella 
determinazione dei caratteri sessuali secondari. Infatti gli 
adenomi di questa ghiandola, possono provocare, nella 
donna, una regressione dei caratteri femminili e una 
trasformazione in senso viriloide: rimpiccioliscono le 
mammelle, l'utero c le ovaie; si arrestano le mestrua- 
zioni, si ipertrofizza la clitoride, mentre anche l'impal- 
catura ossea assume un aspetto virile, il volto e il corpo 
si coprono di peli {ir sufismo) ; l'asportazione del tumo- 
re, nei casi favorevoli, provoca la ricomparsa dei carat- 
teri femminili. Nell'età infantile, gli stessi tumori pro- 
vocano invece una pseudopubertà precoce , caratterizzata 
dallo sviluppo di caratteri sessuali secondari, sempre, anche 
nella femmina, di tipo viriloide, senza però che compaiano 
le mestruazioni (o, nel maschio, la spermatogenesi). 
Questi dati dimostrano che almeno alcuni fra i fenomeni 
più caratteristici della pubertà dipendono in primo luogo 
dall'ormone corticotropo dell’ipofisi anteriore, e dalla con- 
secutiva attivazione della corticosurrenale. I dati della cli- 
nica hanno ricevuto pieno chiarimento dai recenti pro- 
gressi sperimentali e biochimici, che hanno dimostrato 
come una parte notevole degli ormoni corticosurrenali, 
i 1 7-chetosteroidi, abbiano in prevalenza azione andro- 
gcnica (evidente soprattutto sullo sviluppo dei peli) mentre 
ve ne sono in minor quantità aventi anche azione estro- 
genica e progcstinica. 

Anche i tumori c le cisti funzionanti dell’ovaio possono 
produrre una pscudopubcrtà precoce, caratterizzata da 
periodica maturazione dei follicoli senza ovulazione. Vi 
è poi una pubertà precoce vera, che può sia presen- 
tarsi come una forma costituzionale, sia dipendere da 
stimolazione dell'attività gonadotropi dell’ipofisi ante- 
riore per tumori dell'ipotalamo c dell’epifisi, o per ence- 
faliti della base (encefalite epidemica, encefalite morbillosa). 
In ogni caso di pubertà precoce, vera o spuria, l'eccesso di 
increti ovarici provoca una saldatura precoce delle cartila- 
gini epifisarie e pertanto un arresto dell’accrescimento 
in altezza. La terapia di queste forme di pubertà pre- 
coce dovrà essere ctiologica c non sintomatica c quindi 
andrà iniziata solo dopo aver fatto una diagnosi defi- 
nitiva. 


Patologia dell’adolescenza 

La mortalità media, considerata per età, presenta il suo 
minimo nel periodo prepuberale, dopo il quale ricomincia 
ad aumentare. Si muore dunque poco durante l'a., le 
femmine un po’ più dei maschi. Ciò non toglie che la pu- 
bertà e l’a. abbiano una patologia loro propria e costitui- 
scano un periodo critico per la salute. Motivi morfologici, 
funzionali e psicologici si intrecciano per determinare la 
particolare patologia dell'a., che per i nostri avi era l'età 
dello spleen , della clorosi, deH’ctisia o mal sottile. Ma anche 
oggi l’a. costituisce l’età critica, per l’insediarsi di due ma- 
lattie tanto gravi e insidiose c diffuse come la tbc c la schi- 
zofrenia (v.); per non dire delle alterazioni del processo 
stesso della pubertà, come la macrogenitosonua precoce 
dei tumori della pineale (che. per vero, prediligono l'età 
infantile), il gigantismo, gli infantilismi di vario tipo e 
grado, l’accennato matronismo precoce di Pende, la sin- 
drome ad, perennale, eie. vmGIN» ro*T„ • 


Psicologia e psicopatologia dell’adolescenza 

In campo psicologico, l’a. coincide solo in parte sia con 
una classificazione cronologica, sia con la corrispettiva 
maturazione fisiologica; è tuttavia più legata, specie al- 
l'inizio, a quest’ultima. Si può dire quindi che l'a, ha inizio 
per le femmine dopo i 10 anni, per i maschi dopo i 12 
anni. Questo scarto corrisponde a un diverso inizio della 


maturazione sessuale, cui l'a. è legata. Alcuni studiosi 
distinguono una preadolescenza dall’a. vera e propria c 
quindi da una postadolcsccnza : tali distinzioni sono co- 
munque di collocazione assai difficile e costituiscono più 
dei punti di riferimento relativi ai diversi momenti di uno 
sviluppo per il resto continuo, che vere c proprie fasi ben 
caratterizzabili. L'a. ha termine con Padanamente del 
sistema psichico alle nuove forme assunte dalle energie 
istintuali, con l'organizzarsi dei controlli a tali energie c 
con un adattamento globale alle nuove caratteristiche cor- 
poree. 

1. Punti di vista sull'adolescenza. - Nel campo delle ri- 
cerche sulla psicologia dell'età evolutiva si sono delineati 
due modi fondamentali di affrontare i problemi dell'a. . 
distinti anche se spesso non in contrasto e anzi integra- 
bili. Il primo c quello della psicologia gencticodcscrittiva, 
che mira soprattutto ad osservare c descrivere le modi- 
ficazioni nel corso dell'a. per ciò che concerne l’intelli- 
genza, gli interessi, i sentimenti, ctc., nei due sessi (Gcsctl 
e coll., 1969). Esso, mentre ha il merito di presentare in 
modo relativamente obicttivo alcuni fenomeni più salienti 
nei diversi anni dell’a., è spesso molto dipendente dalle 
condizioni culturali in cui si svolge lo studio; inoltre tende 
a ricavare considerazioni sul comportamento « medio » 
o « normale » nelle diverse età, con i relativi problemi per 
ciò che riguarda le dinamiche differenziali che caratteriz- 
zano lo sviluppo. Un secondo punto di vista, più tipica- 
mente europeo, si rifà alla psicanalisi c partendo da Freud 
tenta di dare un'interpretazione dei fenomeni adolescenziali 
nei termini di determinati processi psichici e di particolari 
organizzazioni che si vengono a determinare nei diversi 
momenti dell'evoluzione (Blos, 1962). Questo secondo 
punto di vista cerca una spiegazione dei fenomeni c una 
interpretazione dei fatti di ordine psicopatologico che si ve- 
rificano in tale periodo. L’integrazione di questi due punti 
di vista è tuttavia possibile, c oggi consente un quadro 
incompleto ma attendibile di questo importante periodo 
dell'evoluzione psicologica. 

2. Le condizioni precedenti all'adolescenza. - Cronolo- 
gicamente, l’a. segue il cosiddetto periodo di latenza , che 
va all’indrca dai 5 ai 10 anni. Per comprendere quanto 
avviene nell’a. è essenziale il riferimento a questo periodo, 
che fu cosi chiamato da Freud perché la vita istintiva del 
bambino, dalle manifestazioni intense ed esplicite dell’in- 
fanzia, passa gradualmente ad un'attività più soffocata 
e difficile da osservare. Le condizioni per un normale svi- 
luppo adolescenziale risiedono infatti in un superamento 
adeguato del periodo di latenza. In tale periodo nel bam- 
bino si organizzano i mezzi per affrontare con successo 
non solo le pulsioni istintive che permangono in questi 
anni, ma anche l'erompere delle successive pulsioni che 
seguiranno nella pubcsccnza. Ciò si realizza con una pro- 
gressiva differenziazione delle strutture dell’Io, il sistema 
psichico prevalentemente conscio, che permette di incana- 
lare l'energia delle pulsioni per una molteplicità di sbocchi, 
consentendone la conversione per gli scopi più diversi, 
inclusa l'attività intellettiva. La riduzione delle manifesta- 
zioni della sessualità infantile non dipende in tal modo, nel 
periodo di latenza, da una riduzione corrispondente delle 
pulsioni, bensì da una modificazione dell’Io che diventa 
più forte e meglio organizzato. Il bambino impara ad otte- 
nere l’attenzione c il riconoscimento degli altri per mezzo 
del lavoro fatto con diligenza. Le energie istintuali subi- 
scono un processo di sublimazione, cioè di deviazione 
verso scopi socialmente valorizzati. Il passaggio ali a, 
senza questo controllo inibitorio della sessualità infantile 
comporta, secondo Freud, notevoli pericoli per lo sviluppo 
successivo. Il bambino comincia a sviluppare identifica- 


689 


690 



ADOLESCENZA 


zioni più stabili, cioè a impersonare con costanza modelli 
assunti dall'esterno; opera separazioni sempre più nette 
fra realtà e fantasia; impara a posticipare ('appagamento 
di un desiderio immediato in vista di scopi più importanti, 
anche se più lontani nel tempo. Si sviluppa inoltre un senso 
di autostima, in rapporto alle proprie produzioni nel gioco, 
ai successi nei rapporti sociali e nella scuola, per il quale 
il bambino non è più in un rapporto di totale dipendenza 
dai genitori per ciò che riguarda il riconoscimento. L’istru- 
zione sistematica, l'esperienza di dover fare un lavoro, lo 
sviluppo delle capacità intellettuali hanno un ruolo parti- 
colarmente importante in questa formazione e infatti 
alcuni psicanalisti, curando casi in cui le strutture psichiche 
della latenza non si sono adeguatamente formate o conso- 
lidate, associano alla terapia analitica un intervento di 
tipo pedagogico. 

3. Preadolescenza. - Quando queste condizioni si sono 
realizzate in misura minima (e questo minimo è in rela- 
zione alla pressione istintiva specifica di ogni individuo) 
il bambino e in grado di affrontare adeguatamente i primi 
problemi della preadolescenza . In questo periodo si ha un 
aumento quantitativo delle pulsioni istintive (A. Freud, 
1936) a cui il ragazzo reagisce talvolta tornando a modi 
di comportamento tipici dell'età prelaten/a. L’ere/ione 
può essere stimolata da pensieri, fantasie e comportamenti 
dcscssualizzati: l'eccitazione genitale può essere provocata 
da paure o shock, che possono determinare anche le 
prime eiaculazioni. La preoccupazione inconscia del prca- 
dolcsccntc per la funzione, l’adeguatezza e l'integrità dei 
propri organi genitali è rivelata dalia psicanalisi del gioco. 
Non sempre, in questo periodo, le difese dell'Io sono in 
grado di far fronte all'aumentata pressione istintiva. Ne 
derivano disturbi di varia natura, anche se transitori, 
come paure, fobie, abitudini nervose. Lo sviluppo corporeo 
che accompagna questa fase porta anch'esso nuovi pro- 
blemi. Vi e anzitutto uno sforzo continuo di riorganizza- 
zione della propria immagine corporea, che deve modi- 
ficarsi parallelamente all'estensione degli organi. Il fatto 
che lo sviluppo di questi organi spesso non è propor- 
zionato e uniforme crea un’immagine corporea asim- 
metrica, disarmonica, che può produrre ansietà. A partire 
dai 10 anni compare una frequente preoccupazione per la 
normalità del proprio sviluppo fisico. L'adolescente di- 
venta più sensibile a tutti gli stimoli interni dell'organismo, 
fino a sviluppare forme di vera e propria ipocondria (Jos- 
selyn. 1964). Ciò non significa che spesso non esistano 
disturbi di origine organica, legati alla crescita, i quali 
però ora vengono avvertiti con particolare intensità. 
L’adolescente è particolarmente attento a ciò che avverte 
nel proprio corpo. Inoltre, poiché i ritmi di sviluppo cor- 
poreo variano da un individuo all'altro, l'adolescente si 
trova a confrontare il proprio sviluppo con quello dei com- 
pagni e questo confronto spessii aumenta le preoccupa- 
zioni. 

La mancanza di stabilità nell’immagine corporea e Icmcr- 
gerc di alcune caratteristiche tìsiche tipiche della pubertà 
creano spesso problemi di identificazione sessuale, specie 
nei ragazzi. In particolare, lo sviluppo delle mammelle 
tende a suscitare fantasie e tendenze bisessuali. Nella fase 
della preadolescenza i maschi ostentano un atteggia- 
mento indifferente o più facilmente ostile nei confronti 
delle femmine; queste, da parte loro, assumono atteggia- 
menti mascolini accentuati per un aumento dei conflitti 
legati alla cosiddetta invidia penis : vi é una inconscia rie- 
vocazione delle preoccupazioni infantili legate al fatto di 
non possedere il pene. Si verifica spesso nei maschi una 
regressione verso forme di soddisfazione e attività istintive 
dell'infanzia ; un rinnovato piacere e interesse per le 


funzioni cscrctoric, cui e legato il piacere dell'uso di un cor- 
rispondente turpiloquio. Aumentano anche i comporta- 
menti esibizionistici e in generale aumentano l'trrequie- 
tudinc e la motilità. La prcadolcsccnza, come hanno osser- 
vato alcuni studiosi, può essere paragonata a un periodo 
prerivoluzionario. 

4. La prima adolescenza: dinamiche e psicopatologia. - 
Malgrado i problemi legati alla fase precedente provochino 
le tensioni e i disturbi cui si e accennato, le condizioni 
psicologiche della fase successiva sono caratterizzate da 
squilibri e conflitti ben più intensi. Particolarmente deli- 
cato e il momento del passaggio dalla prcadolcsccnza agli 
inizi dell'a. L’entrata in funzione delle ghiandole ripro- 
duttive, con la secrezione ormonale, determina una tem- 
pesta di sensazioni violente che sconvolge l'equilibrio del 
ragazzo. Il suo stato emotivo in questi momenti è talvolta 
vicino al panico. Nel ragazzo normale questo panico si 
rivela soprattutto nei sogni e in un aumento dell'ansietà. 
Accade di frequente che si verifichino problemi scolastici 
prima mai sorti per difficoltà ad apprendere, ma soprat- 
tutto per difficoltà di concentrazione. Il ragazzo tende a 
diventare più distratto e confuso. L'entità di questi di- 
sturbi non è naturalmente uguale per tutti gli individui, 
ma varia in funzione del sistema di difesa dell'Io di cui il 
ragazzo dispone. Vi e comunque quasi per tutti un mo- 
mento in cui le difese sono insufficienti per controllare gli 
effetti del processo di maturazione; esse si rivelano in parte 
inudeguatc. L'aumento della pressione istintiva può costi- 
tuire un fattore precipitante delle nevrosi (Feniche), 1951), 
soltanto però quando esso rompe un equilibrio precario 
nel quale si trovavano pulsioni istintive e forze repri- 
menti. Quando una grande quantità di energie è impiegata 
in conflitti latenti, l'Io si trova maggiormente esposto e 
indifeso specie all’aumento improvviso delle pulsioni. 

Per i ragazzi che hanno sofferto nell'infanzia di disturbi 
psicotici, con un conscguente distacco dalla realtà, questo 
periodo porta ad una recrudescenza dei disturbi con una 
più intensa estraniazione. F. stalo rilevato (Cameron-Mar- 
garet, 1962) che il periodo più esposto alla desocializza- 
zione, con i pericoli che ne conseguono per t'inizio della 
psicosi, e proprio fa., per l'isolamento che essa comporta 
per il giovane: egli non ama confidarsi con chi esercita 
su di lui l'autorità o un interessamento protettivo, e non è 
in grado d'altra parte di comunicare le ansietà e le espe- 
rienze emotive personali con i propri coetanei. Adatta- 
menti precari che avevano retto nel periodo di latenza 
rivelano la loro fragilità. L'Io non ricerca più nuove tecni- 
che difensive, ma nega gradualmente il mondo esterno riti- 
randosi in sé. Anche in questo caso, l'aumento dcH'cccita- 
zionc istintuale può costituire il fattore precipitante. 
Nelle forme psicotiche che si avvicinano a quelle ebefre- 
mebe (v. schizofrenia), la perdita di interesse per il mondo 
oggettivo si può osservare con particolare chiarezza. Im- 
pulsi aggressivi e distruttivi, mantenutisi fino allora latenti, 
si manifestano occasionalmente in scoppi improvvisi e 
rivelano quanto precarie fossero le difese con cui venivano 
mantenuti distanti. 

Il periodo della prima a. è caratterizzato, sul piano psi- 
codinamico, dal ritiro delle cariche alfettivoistintive 
(v. libido), dall'ambito familiare, cioè dalla madre da 
parte del maschio e dal padre da parte della femmina. 
Corrispondentemente a questo ritiro vi è un indebolimento 
delle funzioni del Super-Io, il sistema psichico che presiede 
alla guida morale dell'Io; il Super-Io infatti si è formato 
negli anni precedenti tramite rintcmalizzazionc delle fi- 
gure dei genitori e delle norme e proibizioni che essi rap- 
presentano. Ad un indebolimento del rapportocon le figure 
esterne corrisponde un analogo indebolimento con le 
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figure interne. Da questa fase i valori e le norme morali 
acquistano una relativa indipendenza dai genitori. L'inde- 
bolimento del Super-Io può facilitare, quando esistano 
condizioni predisponenti, l'instaurarsi di comportamenti 
socialmente deviami. Questi comportamenti sono facili- 
tati anche dalla ricerca di gratificazioni che compensino 
il senso di solitudine c di isolamento che viene avvertito 
con particolare intensità. Normalmente però le difese si 
attuano con un ricorso all'evasione fantastica o con una 
deflessione della libido verso la propria persona, cioè con 
una soluzione narcisistica. Alle esigenze emotive poste da 
queste condizioni l'adolescente risponde con una tendenza, 
tipica dell'età, di scelta dell'amico. Questo acquista una 
importanza del tutto particolare : non è più scelto come sem- 
plice compagno di gioco o di avventura per il maschio o 
compartecipe di segreti sussurrati da parte della femmina. 
Vi è un processo di idealizzazione per cui l'adolescente 
cerca o crede di vedere nell'amico qualità che lui stesso 
non possiede e che ritiene desiderabili per sé. Nelle parole 
di Freud, chiunque possieda le qualità senza le quali l'Io 
non può realizzare il proprio ideale si presta ad essere ama- 
to. La formazione di questo Io ideale c particolarmente 
inyvortantc, perche aiuta l’Io in un momento di particolare 
debolezza del Su per- lo, di cui può assumere temporanea- 
mente alcune funzioni di guida c di censore. Talvolta, 
quando le pulsioni libidiche sono particolarmente intense, 
al processo di idealizzazione dell'amico si sostituisce una 
componente omosessuale, con tendenze esibizionistiche c 
alla masturbazione reciproca, latente e manifesta. La com- 
ponente erotica in questo rapporto, abbastanza comune, 
denuncia un tentativo di reinvestire cariche istintive rimaste 
libere; dalla saldezza con cui si c formato l'Io ideale di- 
pende il grado di controllo delle tensioni omosessuali. I 
comportamenti di natura omosessuale negli adolescenti 
(che implicano talvolta riunioni in cui si manifestano ten- 
denze esibizionistiche e alla masturbazione reciproca) 
non devono essere considerati di natura anormale, finché 
costituiscono uno stadio transitorio richiesto dall'adatta- 
mento delle pulsioni istintive alle condizioni personali e 
sociali. Le condizioni personali sono legate spesso ad una 
timidezza nei confronti dell'altro sesso e più spesso al per- 
manere di tendenze narcisistiche. Anche la masturbazione 
individuale deve essere considerata come un fenomeno 
normale: la sua totale assenza durante l’a. indica spesso 
un'incapacità di affrontare le pulsioni sessuali puberali. 
Può acquistare un carattere patologico nella misura in cui 
assume una funzione di regressione o quando ad essa siano 
associate particolari fantasie morbose. Anche per la ragazza 
l'amica è estremamente importante. H. Deutsch (1957) 
ha osservato che quando il rapporto idealizzato ed eroti- 
cizzato con un'amica viene a mancare, c non vi è la possi- 
bilità di trovare una compensazione nella madre, talvolta 
emergono sintomi iniziali psicotici. 

5. L'adolescenza vera e propria. - Questa fase culmina 
nel tentativo di investire le energie istintive verso un og- 
getto d'amore eterosessuale al di fuori dell'ambito fami- 
liare, risolvendo cosi i problemi edipici dell’amore verso la 
madre, nel maschio, c verso il padre, nella femmina. 
Le forme in cui questa tendenza si attua sono diverse 
c notevolmente influenzate dalle condizioni culturali in cui 
l'adolescente vive. Prima che ciò possa verificarsi l'adole- 
scente rivive, in un diverso contesto, tensioni e conflitti 
caratteristici dell'età infantile. Perciò l'a. è stata paragonata 
ad una seconda infanzia: entrambe, come ha osservato 
A. Freud, hanno in comune il conflitto fra un Io relativa- 
mente debole e un Es relativamente forte. Questo intenso 
sforzo adattativo, facendo rivivere bisogni emotivi e conflitti 
dell'infanzia, permette talvolta di risolvere problemi anche 


gravi nati nell'infanzia stessa che altrimenti avrebbero con- 
dizionato irrimediabilmente in senso patologico lo sviluppo 
dell'individuo. Studiosi della corrente psicanalitica, come H. 
Hartmann e O. Fenichel. hanno rilevato come spesso si 
siano sottovalutate le possibilità della pubertà per ciò che 
riguarda la formazione e i processi di guarigione spontanea 
della personalità; ciò contrasta con le tesi di altri AA., 
per i quali determinate carenze e turbe nell'età infantile 
provocherebbero un danno irreversibile. L'a. infatti, nelle 
nuove forme di investimento del l'affettività, nelle nuove 
identificazioni che comporta, ha talvolta la possibilità di 
modificare o rettificare assunzioni formatesi nell'infanzia, 
di rimodcllare sviluppi precedenti incompleti o difettosi. 
Questi tentativi naturalmente richiedono forze per l'adatta- 
mento che superano in certi momenti le disponibilità del- 
l'adolescente. Compaiono allora quei sintomi che sono tal- 
volta interpretati come l'inizio di una nevrosi, mentre spesso, 
come ha rilevato E. Erikson. non sono che segni di una crisi 
aggravata che può risolversi da sola e contribuire al processo 
di formazione dell'identità da parte dell'adolescente. Si 
tratta infatti, per molti aspetti, di una seconda fase nel- 
l’individuazione personale che differenzia PEs dal mondo, 
fase analoga a quella, basilare, che si verifica alla fine del 
2° anno dì vita. 

Sul piano delle dinamiche affettive, si attiva una difesa 
costituita dalla negazione da parte dell’adolescente maschio 
dell'amore verso la madre, dell’attrazione che essa eser- 
cita su di lui. Ciò si manifesta nel rifiuto e nel senso di 
fastidio nei confronti delle manifestazioni di alletto da 
parte della madre. Nel passato, in particolare nel periodo 
di latenza, il bambino aveva cercato di superare il problema 
del conflitto fra l'attrazione verso la madre e la paura mista 
a rispetto per il padre cercando di avvicinarsi il più possi- 
bile a quello che egli riteneva l'ideale di mascolinità della 
madre, cioè il modello del padre stesso. Tentando di identi- 
ficarsi con il padre egli ha cercato di ottenere il duplice 
scopo dell'approvazione del padre da un lato e dell'amore 
della madre dall'altro; egli si sforza anzi spesso di superare 
il modello paterno nel senso desiderato dalla madre. 

Questo sistema di difesa non basta ora che l’aumento 
delle pulsioni libidiche e le loro diversità qualitative ren- 
dono più diffìcile mascherare il loro carattere sessuale. 
L'adolescente pertanto rifiuta l'ideale di mascolinità della 
madre, anzi cerca di scostarsi il più possibile da esso, 
comportandosi spesso in modo diametralmente opposto 
a quello desiderato dalla madre. In questo momento un 
atteggiamento inadeguato della madre può acutizzare l'an- 
sietà già presente per lo sforzo adattativo. Talvolta infatti 
inconsciamente la madre reagisce alla maturazione ses- 
suale del figlio con un tentativo di seduzione dissimulato, 
cercando comunque di mantenerlo in uno stato di dipen- 
denza. Le eccessive premure affettuose da parte della madre 
turbano il ragazzo in quanto possono suscitare desideri 
incestuosi difficili da reprimere. 

Per la ragazza il problema è analogo, anche se più diffì- 
cile da affrontare. Infatti la sicurezza affettiva che proviene 
nell'infanzia sia al maschio che alla femmina deriva dalla 
madre. Il rivaleggiare con la madre per guadagnarsi l'at- 
tenzione del padre implicava, nelle paure della bambina, il 
pericolo di attirare l'ostilità della madre e di perdere 
quindi la sicurezza affettiva. Questa paura infantile riaf- 
fiora e suscita nuove preoccupa/ioni ora che il carattere 
sessuale delle pulsioni diviene difficile da mascherare. Nel 
ragazzo, in corrispondenza al rifiuto dell'ideale di masco- 
linità della madre, si verifica una negazione del modello 
paterno, come base di identificazione. Assomigliare al 
padre comincia ad acquistare un valore negativo per l'ado- 
lescente, vuol dire per lui essere inadeguato. In questo pro- 
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cesso egli giunge spesso a togliere ogni valore alle idee 
e alle azioni del padre, a metterlo in ridicolo, a manife- 
stare con enfasi atteggiamenti radicalmente opposti. Ne- 
gando ogni qualità al suo antico rivale egli cerca di raffor- 
zare sé stesso, di formarsi una propria identità, di aumen- 
tare la propria autostima. Questo atteggiamento viene spesso 
trasferito nei confronti deH'autorità in genere, specie nei 
confronti di quegli aspetti della società che meglio perso- 
nificano e rappresentano gli ideali del padre. L'abbandono 
e il rifiuto del modello paterno, necessari per la risoluzione 
dei nuovi conflitti, producono però un’accentuata insicu- 
rezza. L’identificazione con il padre infatti non solo costi- 
tuiva un mezzo per affrontare il conflitto edipico, ma for- 
niva anche un modello che dava sicurezza, era accettato 
e riconosciuto nell'ambito familiare c in una certa misura 
anche al di fuori di esso. Per rafforzare sé stesso l’adolescente 
deve sminuire l'ideale paterno, ma ciò indebolisce contem- 
poraneamente quegli aspetti della sua personalità che ri- 
cevevano la loro stabilità e forza dall'assunzione del 
modello paterno. L'insicurezza nasce anche dal fatto che 
l'adolescente non trova facilmente validi modelli sosti- 
tutivi di quello paterno c quindi i criteri per rassicurarsi 
circa la propria maturità. Egli deve formarsi questo mo- 
dello sostitutivo, anziché trovarne uno già costituito. 
Si c spesso rilevato come nelle culture primitive i riti 
di iniziazione rappresentino un momento decisivo nel pas- 
saggio alla maturità sanzionando, sia pure in forma sim- 
bolica, i criteri che costituiscono le basi per il riconosci- 
mento della maturità da parte degli adulti. Esistono cioè 
modelli di comportanento sociale non contraddetti, con- 
formandosi ai quali l’adolescente è sicuro di sentirsi adulto 
cd essere accettato in quanto tale, e a tali modelli egli si 
adatta perciò liberamente. Nelle culture più evolute l’ado- 
lescente viene forzato alla ricerca di un modello che sia 
autodctcrminato; gli vengono poste delle esigenze di ma- 
turità, ma non gli viene insegnato come soddisfare tali 
esigenze. Egli avverte infatti le discrepanze fra ciò che gli 
si dice che è bene fare e ciò che in effetti si fa, le contrad- 
dizioni negli atteggiamenti dei genitori c nei modelli pro- 
posti dalla società in cui vive. È comprensibile che nei 
momenti storici in cui maggiore è questa contradditorietà, 
per la crisi di istituzioni e valori tradizionali, l'ansietà 
legata alla ricerca di questi modelli diventi più acuta. 

6 . Difese dall' ansietà e deviazioni patologiche. - Una 
delle forme di difesa più caratteristiche da questa ansietà c 
il rifugio nel gruppo, che in questo momento ha partico- 
lare importanza per l’adolescente. Il gruppo allevia l’an- 
sietà legata alla ribellione alla coscienza infantile e offre 
delle norme conformandosi alle quali l’adolescente ottiene 
riconoscimento e accettazione da parte dei compagni, c ciò 
produce sicurezza. Incerto sul come diventare adulto , l’ado- 
lescente ottiene rassicurazione comportandosi come gli 
altri. La natura delle norme condivise varia in funzione 
delle esperienze personali e comuni dei membri del gruppo, 
specie di quelli più influenti. Alcune di queste norme non 
fanno che rinforzare modelli appresi selettivamente nel- 
l’ambiente familiare; altre volte esse rappresentano invece 
la ribellione alla coscienza infantile c a tutti i suoi simboli 
culturali da parte del gruppo. Il tenere distanti le genuine 
emozioni individuali con l'aderire a un sentimentalismo 
di gruppo, codificato in norme standardizzate di comporta- 
mento. costituisce una specifica tecnica difensiva, definita 
da P, Blos uniformismo , fenomeno tipico in molti ambienti 
della gioventù di oggi, evidentemente favorito dai mass- 
media. Si è rilevato spesso come le condizioni storiche c 
socioculturali influenzino profondamente la formazione 
di particolari sistemi di meccanismi difensivi. Cosi lo 
ascetismo, che A. Freud ha indicato conte uno dei principali 


meccanismi difensivi dcll’a.. c tipico di una certa classe 
media, e cosi si può dire di molti dei meccanismi di natura 
sublimativa che implicano soddisfazioni compensative 
di carattere estetico c intellettuale. Quando l’Io non c 
sufficientemente differenziato è comprensibile il predo- 
minio di meccanismi difensivi più rozzi e primitivi. Talvolta 
l’adolescente non si sente in grado di affrontare l'indipen- 
denza richiesta dalla scelta di un modello che dev’essere 
provato nella realtà, specie se ha un complesso di espe- 
rienze sociali frustranti, mentre al contempo non riesce ad 
accettare un atteggiamento di dipendenza nei confronti 
degli adulti perché nella stessa esperienza l’autorità degli 
adulti si è rivelata costrittiva e nemica. Questa è una 
situazione particolarmente pericolosa nella psicopatologia 
sociale dcll'a. Essa si può verificare anche quando atteggia- 
menti eccessivamente iperprotettivi e condiscendenti da 
parte dei genitori abbiano determinato una scarsa tolleranza 
della frustrazione. In questi casi l’ansietà non può essere 
tollerata; l’adolescente può cercare compensazioni in un 
comportamento antisociale oppure, regredendo in modalità 
infantili, negare la realtà rifugiandosi nell'evasione fanta- 
stica consentita dalla droga. Un adattamento superficiale 
del l’adolescente che non manifesta conflitti nasconde tal- 
volta tendenza alle forme psicopatiche di inettitudine op- 
pure l'arresto a un livello inferiore di adattamento. L’an- 
sietà implicata nel passaggio alla maturità può facilitare tal- 
volta un tentativo di mantenere per una durata abnorme lo 
stato adolescenziale: ciò conduce a quella particolare sin- 
drome che alcuni AA. hanno definito « a. prolungata ». 
L'adolescente in queste condizioni ha aspettative estrema- 
mente ambiziose nei propri confronti, sogna di fare grandi 
cose e appare certo che in un giorno prossimo vi sarà 
un brusco cambiamento nella sua vita che lo porterà a 
realizzare rapidamente le mete fantasticate. Egli tende a 
rimandare al domani la prova della realtà c fa ricorso, 
sia pure in modalità diverse dall'infanzia, al pensiero ma- 
gico. Alla base di questa anomalia dello sviluppo sta Pat- 
teggiamento di alcuni genitori, i quali sembrano certi che 
il figlio è predestinato a grandi mete e fin dall’infanzia 
inculcano nel bambino le loro fantasie di successo c gran- 
dezza. Quando si verifica questo rapporto deformato, il 
bambino è forzato a vivere il ruolo che gli è stato affidato 
e si aspetta che la vita mantenga le promesse c le profezie 
fatte dai genitori. La sua ricerca di identità è profondamen- 
te disturbata: egli c indotto a credere, in modalità infan- 
tili, di essere quello che gli dipingono gli altri; la prova 
della realtà che smentisce la sua esagerata autovalutazione 

10 rende apprensivo c ansioso. In altri casi l'atteggiamento 
dei genitori è dominato da una inconscia reazione ostile 
di fronte alla maturazione del figlio, nella quale spesso agi- 
sce la loro nevrosi: questo può verificarsi o perché il padre, 
nel momento in cui si avvia al declino, percepisce il cre- 
scere delle forze del figlio come un fatto che minaccia il suo 
predominio e può meglio mettere in risalto la sua debo- 
lezza, o al contrario perché teme che, giunto alla maturità, 

11 ragazzo riveli un'incapacità simile alla propria. La ribel- 
lione contro i genitori è nell’adolescente normale una rea- 
zione naturale, in quanto rappresenta la ribellione contro 
la coscienza infantile. Il sistema di norme c proibizioni che 
si è formato nell'infanzia e rafforzalo nel periodo di latenza 
c ora in gran parte inutile, perche le pulsioni istintive 
possano proiettarsi su oggetti consentiti; il Super-Io in- 
fantile tuttavia agisce ancora, in parte, sul piano incon- 
scio. Quanto più severo è stato ed è tuttora il Super-Io, 
quanto più minacciose le sue proibizioni, tanto più violenta 
c la ribellione alla coscienza infantile, la quale costituisce 
ora un ostacolo alla maturazione, c ai genitori che la rap- 
presentano simbolicamente. 
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La possibilità di mantenere parzialmente internalizzati 
i conflitti, come quello contro la coscienza infantile, è di 
grande importanza per ciò che riguarda la psicopatologia 
sociale deU'a. Infatti, secondo le più recenti teorie, l’insor- 
gere di comportamenti antisociali nel l'adolescente maschio 
c dovuto non tanto a una particolare tendenza alla grati- 
ficazione immediata degli istinti o a difetto nella struttura- 
zione del Super-Io. quanto ad una patologia dell'Io, che 
si esplica neU’impossibilità di mantenere internalizzati i 
conflitti e di tollerare le tensioni che essi comportano; 
vi sono una grande difficoltà di reagire a tali conflitti in- 
ternamente (reazioni autoplastiche > e una propensione a 
proiettarli all'esterno che implica reazioni univocamente 
alloplastiche, nella contrapposizione di sé c società. Mentre 
nelle nevrosi (v.) si ha un intensificarsi della conflittualità 
intcriore c corrispondentemente dei meccanismi difensivi 
(adattamento autoplastico) e nelle psicosi Cv.) un distacco 
dalla realtà (adattamento autistico), nell'insorgere della 
delinquenza adolescenziale si rivela un costante tentativo 
di sperimentare le tensioni endopsichiche come conflitti 
con il mondo esterno. Nella ragazza le deviazioni del pro- 
cesso di maturazione adolescenziale possono comportare 
una ricerca esasperata del rapporto sessuale senza alcuna 
possibilità di soddisfazione (pscudoctcroscssualità fem- 
minile). 

L'ctiologia di queste forme di deviazioni può essere 
varia, ma in genere é radicata in un rapporto profonda- 
mente disturbato con la madre. Talvolta è una reazione ad 
una eccessiva c angosciosa dipendenza dalla madre, di ca- 
rattere regressivo, e alle paure di omosessualità che questa 
dipendenza comporta. Frequentemente, quando il padre è 
vissuto come una figura assente, oppure crudele c distante, 
la ragazza condivide con la madre l'insoddisfazione del 
rapporto con il padre. Essa tuttavia nc attribuisce la colpa 
alla madre e nelle fantasie, talvolta del tutto consce, si 
sostituisce alla madre per rivelare quello che lei ritiene la 
vera persona del padre, che ha sognato come oggetto di 
amore nelle fantasie infantili e che la madre non è stata 
capace di conquistare. Si sviluppano identificazioni nega- 
tive e ostili con la madre e la figura femminile in generale; 
il rapporto sessuale è vissuto come una vendetta nei con- 
fronti della madre, una rivalsa del conflitto edipico non 
risolto; la ragazza avverte continuamente il bisogno di 
essere ricercata sessualmente c non riesce d’altra parte 
ad ottenere sufficiente soddisfazione nel rapporto. 

In tutte le forme psicopatologiche cui si è accennato 
la terapia psicanalitica individuale si é rivelata il mezzo 
di intervento più efficace, anche se più prolungato c costoso. 
È da rilevare che la psicanalisi nell'a. presenta rilevanti 
difficoltà; vi sono psicanalisti particolarmente specializ- 
zati nel trattamento degli adolescenti. Anche le terapie 
psicanalitiche di gruppo, applicate recentemente, possono 
essere utilizzate in determinati casi. Infine, sul piano edu- 
cativo c profilattico, quando non esistano disturbi a li- 
vello profondo, sono utilizzate particolari tecniche di 
gruppo. 

La maturazione normale della personalità, con la fine 
dell’a., c la relativa stabilizzazione che ad essa consegue 
non significano la fine dei conflitti. Le varie forme di istin- 
tività sono tuttavia organizzate stabilmente, e in modo 
irreversibile, in una gerarchia dominata dall'istintività 
più matura, cioè quella di tipo genitale, polarizzata in senso 
eterosessuale. A questo predominio corrispondono moda- 
lità definite nei rapporti con il mondo. L'assunzione dei 
ruoli sociali legati alla scelta di un lavoro, al matrimonio 
e alla nascita dei figli contribuiscono, con successivi 
assestamenti, ad una graduale integrazione c stabilizzazione 
della personalità. 
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DARIO VARIN 

ADONIDE 

f. adonide. - i. adonid. - T. Adonid. - s. adonida. 

L'adonide appartiene alla famiglia delle ranuncolacce e 
comprende varie specie tra cui \' Adotti* amurensis L., 
VA. aestìvalis L.. VA. autumnalìs L., VA. flammea Jacquin 
c VA. vernali s L.; solo qucst'ultima c stata ed c usata in 
terapia per la sua azione cardioattiva. 

La pianta dcll'/l. vernali s è alla da IO a 30 cm e cresce 
preferibilmente sui terreni calcarci dell’Europa centrale e 
sudorientale; la fioritura avviene in primavera. 

Già usata nella medicina popolare antica come rimedio 
contro Pitterò, la gotta, l’idropisia, le affezioni renali e la 
stitichezza, fu in seguito dimenticata; solo alla fine del 
secolo scorso c nei primi decenni di questo secolo furono 
messe in evidenza le sue proprietà cardiotoniche e intro- 
dotte in commercio le prime specialità medicinali a base 
di estratti di a. 

All'inizio del 1900 venne isolato un glicoside, l'adoni- 
dina, che risultò in seguito non essere una sostanza pura. 
Nel 1927 Mercier e Mercier isolarono due frazioni glico- 
sidìche, Padonidosidc idrosolubile c Padonivcrnosidc solu- 
bile in cloroformio. Anche queste frazioni non risulta- 
rono pure come fu dimostrato nel 1940 da Rcichslcin c 
Roscnmund che identificarono, come frazione principale 
dell’adonivernoside, la cimarina. Gli stessi studiosi iso- 
larono nel 1942 dalla frazione idrosolubile un glicoside 
ad azione simile a quella della cimarina e della convallo- 
tossina, che in seguito fu da Katz c Reichstcin denomi- 
nato adonitossina. 

Recenti ricerche cromatografiche sull’/L vernali s con- 
dotte da Pusz e Bùchner hanno dimostrato che le foglie 
dì questa pianta contengono, oltre alla cimarina, alPado- 
nitossina, alla K-strofanlina p, alPacetiladonilossina, alla 
strofantidina e alla 16-idrossistrofantidina, altri 19 carde- 
nolidi i quali presentano una netta positività alla reazione 
di Kedde. 

Azione farmacologica. - I glicosidi dell’a. esercitano sul- 
l’animale da esperimento gli effetti inotropo c batmolropo 
positivi, cronotropo c dromotropo negativi, tipici dei gli- 
cosidi digitalici (Marchetti). Nell’uomo l’a. viene sommi- 
nistrata per via orale c per via parcnteralc: gli effetti car- 
diocinetici sono meno evidenti di quelli svolti dalla digitale 
c dallo strofanto, tanto che Pa. è stata classificata tra i 
cosiddetti cardiotonici minori (Mannello). Attualmente, 
specie dopo l'introduzione in terapia dei glicosidi puri 
isolati dalla digitale lanata c dallo strofanto, più attivi 
c maneggevoli, l’uso clinico dcll’a. si c notevolmente 
ridotto. 
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GERMANO MARCHETTI 

ADOZIONE 

F. atioption. - l. adoption. - T. A dopi ioti. - s. adopciòn. 

Definizione c generalità 

L'ado/ione è un istituto giuridico che intende, di massima, 
sancire, tra adottante c adottato, un rapporto analogo 
a quello esistente fra genitori e figli nella filiazione legittima. 
L’allevare il piccolo di altri fa parte del costume delle so- 
cietà più primitive ed è un atto che si riscontra anche nella 
vita di molti animali. Codificazioni dell'a. si ritrovano 
tra i popoli più antichi, ma furono i Romani per primi ad 
instaurare un vero legame giuridico fra adottante c adot- 
tato. Originariamente l a. servì ad assicurare la continuità 
del culto degli antenati quando la famiglia non aveva 
figli propri ; più tardi essa divenne mezzo per assicurare 
all'adottante, privo di discendenti legittimi, la continuità 
del nome, del rango sociale c del possesso del patrimonio 
familiare. Le trasformazioni della società hanno gradual- 
mente portato a concezioni diverse sulfa. Con la riduzione 
della grande proprietà c la possibilità per i discendenti di 
conservare i privilegi dei padri, con la realizzazione di 
una maggiore eguaglianza sociale, e con la modifica del 
concetto di cura dell'infanzia, fa. sla ai giorni nostri tra- 
sformandosi in strumento per assicurare una famiglia ai 
minori in stato di abbandono. Nel 1953 l'O.M.S. nc ha 
cosi definito gli scopi: « L'a. deve anzitutto garantire lo 
sviluppo della personalità del bambino e la sua socializ- 
zazione: secondariamente deve soddisfare il desiderio del 
genitore adottivo le cui caratteristiche devono essere consi- 
derate più importanti di quelle del bambino e attenta- 
mente valutate». Si viene così a sostituire al precipuo inte- 
resse dell'adottante quello dell'adottato e a una scelta 
soggettiva c individualistica uno scopo sociale. In tal senso 
si vanno uniformando le norme legislative nei diversi 
Stali. L'a. deve servire al minore: l'adottante deve quindi 
presentare tutte le garanzie per un buon allevamento del 
bambino. Le conoscenze psicologiche portano a favorirne 
l'a. in tenera età. Si tende d'altra parte a ricreare un nucleo 
familiare analogo a quello naturale prediligendo, fra gli 
adottanti, a parità d'altre condizioni, giovani coppie. L'età 
matura, richiesta nel passato all'adottante come una delle 
garanzie fondamentali, ha dimostrato, attraverso l'espe- 
rienza, di essere per lo più una qualità negativa. L’a., che 
inizialmente era un vero e proprio «contratto» sia pure 
omologato dal tribunale, c ora divenuta nella maggior parte 
delle legislazioni moderne frutto di una sentenza («sen- 
tenza d*a. ») pronunciata dal giudice. L'orientamento giu- 
ridico moderno tende anche a eliminare ogni forma 
« minore » di a. (a. parziale, tutela ufficiosa, etc.) e a sosti- 
tuirla con l'a. « intiera » o « piena » o « speciale » che per 
mette, dopo un opportuno periodo « prova » e la 
completa rottura dei legami con i genitori naturali, di 
inserire l'adottando nella nuova famiglia come un figlio 
legittimo. 

La legislazione in alcuni paesi 

I. trancia. - L'istituto giurìdico dell’a. trac la sua origine 
dal Cade Napolèon del 1804 che ispirò parecchie legislazioni 
d'altri paesi. Questo codice, grazie alle spinte innovatrici 
della Rivoluzione (il D. 18-1-1792 prospettava l’a. come 
una « espressione di solidarietà verso i più deboli della 
comunità »t, contiene, a fianco di concezioni nettamente 
Conservatrici, orientamenti più umani e sociali quali il 
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consolidamento dei matrimoni sterili e ampie possibilità di 
aiuto all’infanzia. Ciononostante le procedure gravose c le 
limitazioni legate a tradizioni non ancora superate fecero si 
che questo istituto giuridico avesse un'applicazione ridotta. 
Solo con le leggi del giugno 1923 e del luglio 1925. attra- 
verso ralleggcrimcnto delle procedure e la puntualizzazione 
di concetti piu moderni, l'a. ha potuto essere applicata con mag- 
giore impegno sociale. Seguono altre importanti leggi: quella 
del luglio 1939 che istituendo la << legittimazione adottiva >. 
permette l'inserimento completo dell'adottato nella nuova fa- 
miglia: quelle dell'agosto 1941, del 15 c del 23 aprile 1949, del 
dicembre 1959 che risolvono controverse interpretazioni pro- 
cedurali c sostituiscono alla dizione « contratto di a. » quella 
di « sentenza di pronuncia di a. ». Si giunge infine alla legge vi- 
gente, quella clolri 1 luglio 1966. che rivede tutta la materia 
della, regolando contemporaneamente le forme c le istituzioni 
assistenziali a questa connesse. Viene sostenuta la necessità 
sempre più impellente del pubblico intervento a favore dell'in- 
fanzia bisognosa: viene favorita l’a. di altre categorie di minori 
precedentemente escluse; si cerca di garantire i diritti della fa- 
miglia naturale c di evitare ogni possibile conflitto fra questa c 
quella dell'adottante: si assicura, in materia di stato civile, 
quando necessaria, l'eiTettiva rottura dei legami dell'adottato con 
la famiglia d’origine. Le norme riguardanti l'a. e la filiazione 
naturale vengono poste sullo stesso piano: si parla quindi di 
« filiazione adottiva ». Questa forma di a., destinata in modo 
particolare alla cura dell’infànzia abbandonata, viene chiamata 
« piena » o « intiera » o « ordinaria ». L’a. « piena » è irre- 
vocabile, ma c prevista una gradualità nel tempo per perfezio- 
narla definitivamente. Gli adottanti non debbono avere tìgli 
legittimi e la differenza d’età coll'adottando deve essere di 
almeno 15 anni (di IO se l'adottando è figlio d'uno dei coniugi). 
L'adottando, che non deve aver superato il !5 a anno d’età, 
acquisisce di pieno diritto la qualità di crede riscrvatario. 
Organismi pubblici, come V Aide sodale à F enfant e, vengono 
preposti alla tutela degli interessi degli adottando In casi ecce- 
zionali. quando si persegue solo lo scopo di perpetuare il pro- 
prio nome c trasmettere in eredità i propri beni, c prevista una 
l’orma di « a. semplice *» che non comporta l’eliminazione dei 
legami giuridici con la famiglia d'origine, aggiunge il cognome 
dell'iidottante a quello dell'adottato cd è revocabile per sentenza 
del tribunale. 

2. Repubblica Federale Tedesca. La legge vigente c quella 
dcll'8 agosto 1950 che, per favorire la sistemazione dei molti 
fanciulli orfani e abbandonati a causa della guerra, tende a 
eliminare quasi tutte le limitazioni contenute nelle leggi pre- 
cedenti. 

3. Inghilterra. - L’a. ò considerata un atto privato, favorito 
c controllato dalle società locali di a. (legge del 1925 e « Adop- 
tion Act » del 1958). L ammessa l’a. del proprio figlio naturale. 
Il tribunale può revocare l'a. su motivala richiesta, per gravi 
ragioni, dell'Interessato, 

4. Jugoslavia. La legge unificatrice del 1947, modificata 
da quelle del 1952 c del 1965, pur facendo acquisire addot- 
tando. che deve essere minorenne, i diritti c i doveri del figlio 
legittimo, non nc rompe i rapporti giuridici con la famiglia 
d’origine. L'adoitantc può avere figli legittimi. L'a. è revoca- 
bile per sentenza del tribunale. 

5. S rezia. - La legge sull’a.. molto sìmile a quelle vigenti 
negli altri paesi scandinavi, è del 1964. L'adottante deve aver 
superato i 25 anni di età e l’adottando essere minorenne. È am- 
messa l’a. dei propri figli naturali. L'a. può essere revocata 
per accordo fra le parti alla maggiore età dell'adottato; per gravi 
motivi il tribunale può approvare la revoca anche nella minore 
età dell'adottato. L'adottante che prima dell’a. non fosse stato 
a conoscenza di gravi difetti fisici o mentali dell'adottato può. 
entro 5 anni dalla., chiederne la revoca al tribunale. 

Legislazione italiana 

L’a. può avvenire secondo tre forme: Va. speciale, l’a. tra- 
dizionale, l’ affiliazione. L’a. speciale c trattata dall’art. 
314-2 al 314-28 della legge 5 giugno 1967, n. 431, molto 
simile a quella francese del 1966; le altre forme, per le parti 
non abrogate o modificate, dal C.C. del 1942. 

I. Adozione speciale. - L'adottando non deve aver supe- 
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rato gli 8 anni di età e deve essere, dopo segnalazione di 
« situazione d'abbandono », dichiarato « in stato di adot- 
tabilità ». Gli adottanti possono essere soltanto dei coniugi, 
conviventi da oltre 5 anni, che diano garanzie di buon alle- 
vamento, con una età supcriore a quella deH'adottando di 
20-45 anni. Essi possono avere tìgli legittimi, legittimati o 
adottati. Sono permesse a. successive. È previsto I’ « affi- 
damento prcadottivo » per familiarizzare il bimbo c per 
controllare le capacità degli adottanti. L’affidamento, di- 
sposto dal tribunale per i minorenni dopo accurata inda- 
gine, ha durata di 1 anno oppure di 3 anni a seconda che 
nella famiglia adottante non vi siano o vi siano tìgli legit- 
timi. L’affidamento può essere prorogato rispettivamente di 
I c 2 anni; può essere revocalo a richiesta dell'adottante o, 
nell'interesse dell'adottalo, del P.M. I genitori legittimi 
sono sentiti dal tribunale solo prima della sentenza di 
adottabilità e gli ascendenti prima dell’affidamento adot- 
tivo; l’eventuale tutore o l'ente vigilante sull'affidamento 
sono sentiti prima della sentenza di a. Il giudice, nell'in- 
teresse deH'adottando, può sostituire il suo assenso a 
quello mancante o negativo de» genitori legittimi. Le sen- 
tenze del tribunale sono impugnabili davanti alla Corte 
d’Appcllo. L’adottato acquisisce tutti i doveri c diritti del 
tìglio legittimo nei confronti deU'adoiiantc, assumendone 
anche il cognome, ma non ha nessun rapporto giuridico 
nei confronti dei suoi collaterali. Cessano tutti i rapporti 
di diritto con la famiglia originaria salvo le limitazioni 
di carattere matrimoniale. La revoca dcll'a. è nchicdibile 
dall'adottante o dal P.M.. per i motivi previsti daH’art. 
395 del C.P.C.; la decisione spetta alla Corte di Cas- 
sazione. 

2. Adozione tradizionale. - Forma ammessa nei confronti 
di chiunque non sia tìglio naturale dell’adottante o « in stato 
di adottabilità ». L’adottante deve avere più di 35 anni di età 
(con almeno 18 anni più ddl'adot landò) e presentare sicure 
garanzie di buona tutela morale e materiale. L’adottando 
aggiunge al proprio il cognome dell'adottante c acquista nei 
suoi confronti i diritti successori previsti dal C.C.; non vengono 
però interrotti i rapporti giuridici con la famiglia d'origine salvo 
per la patria potestà e l'amministrazione dei beni dell’adottato, 
che passano all’adottante. La revoca dcll'a. può essere richiesta, 
al tribunale competente, dagli interessati o, intervenendo ra- 
gioni di buon costume, anche dal P. M. 

3. A /filiazione. - Introdotta nel C.C. del 1 942, ha per scopo 
di assicurare ai minori di 18 anni, ricoverati in istituti di 
pubblica assistenza, l'educazione c la tutela di una vera 
famiglia. Gli affiliami possono essere persone singole 
(anche se coniugate) o coniugi e possono avere figli legit- 
timi o legittimati. Essi debbono dare sicure garanzie di 
buon allevamento dell'afTiliando. L’affiliazione, preceduta 
da un periodo di allevamento di 3 anni, è decretata dal 
giudice tutelare e omologata dal tribunale. L'affiliato 
acquisisce, durante la sua minore età. il diritto al mante- 
nimento c all'educazione; aggiunge al proprio il cognome 
del raffinante ma non può vantare nei confronti di quest’ul- 
timo nessun diritto successorio. La revoca dell’affiliazione 
può essere richiesta, per gravi motivi, dall'affiliantc, dal 
P.M., dall'ente pubblico che ebbe in assistenza l’affiliato 
oppure da quest'ultimo alla sua maggiore età. 

I Jt cause sociali del l'abbandono 

L’a. presuppone l'abbandono: esclusi gli orfani c i bam- 
bini con genitori gravemente ammalati, che trovano però 
spesso l'appoggio di altri familiari, i bambini in stato 
di abbandono appartengono per lo più a famiglie in condi- 
zioni di miseria e di « disordine inorale », o sono figli di 
madre nubile. L'abbandono del minore è quindi un pro- 
blema sociale che deve essere affrontato a fondo per evi- 


tare che l'a. diventi un palliativo per risolvere situazioni 
che devono trovare più a monte valide soluzioni. « Il de- 
siderio di assicurare un focolare a dei bambini orfani, 
maltrattati, abbandonati - ammonisce la relazione alla 
legge francese sull'a. del 1966- non deve ledere i diritti 
legittimi dei genitori veri c far misconoscere l'interesse pri- 
mordiale pa i bambini di essere allevati, appena possi- 
bile, dai genitori ». 

Esempio per una politica di questo tipo è la legislazione da- 
nese sull'assistenza alla maternità c all’infanzia. La Danimarca 
ha affrontato sin dal 1773 il problema della madre nubile con 
l'obbligo della ricerca della paternità, e con atti successivi 
(1888; 1939: / Motlicr's Aid Act; 1956: Il Motha's Aid Aci) 
ha creato dei serv izi di aiuto alte madri, estesi in tutto il paese, 
che permettono di fornire un adeguato appoggio alla madre 
e in particolare alle madri sole. La donna viene preparata 
alla maternità (in casi eccezionali si può intervenire con l'aborto, 
regolato in Danimarca con legge apposita: Ne Prefittane y 
Act, 1956). Quando il bambino c nato, alla madre possono 
essere forniti alloggio e lavoro e, in sua assenza, sono prestate 
cure adeguate al piccolo. Più della metà delle madri sole che 
durante la gravidanza avevano espresso il desiderio di mettere 
il tìglio in a., dopo il parto rinunciano a questo proposito. 
La madre ha tempo 3 mesi per prendere una decisione c in 
questo periodo il piccolo è ospitato in una casa per bambini. 
Solo il 3% delle donne nubili in contatto con i centri di aiuto 
alla madre acconsente all'a. 

Si tende invece in Italia a ricoverare i minori in stato di 
miseria e di trascuratezza senza tentare interventi validi 
sulla famiglia, c l'azione sulle madri nubili è pressoché 
inesistente c spesso negativa in quanto per errati pregiudizi 
si tende a ritenere una famiglia adottiva più valida della 
madre naturale. Molte ragazze sono costrette ad abbando- 
nare il figlio con danno grave per la loro vita psicologica, 
mentre la nascita « accettata » del bambino potrebbe met- 
terle in condizioni di riprendere serenamente la propria vita 
e creare il più importante presupposto per una loro vera in- 
tegrazione sociale. L'abbandono finisce quindi per nuocere 
alla madre c al bambino. Secondo gli annuali statistici 
deU'I.S.T.A.T. degli ultimi IO anni, nascono ca. 20.000 
bambini illegittimi l'anno; di questi 7» - ca. 7000 - ven- 
gono legittimati o riconosciuti dalla madre e allevati 
dalla stessa nella propria famiglia d’origine, o con convi- 
venza more uxorio o con il proprio lavoro, senza dipen- 
dere dall’assistenza pubblica; */* - ca. 14.000 vengono 
assistiti a carico delle province; di questi ca. */a vengono 
in seguito adottati o affiliati, ‘/a -ca. 5000 -sono in stato 
dì parziale o totale abbandono, affidati cioè alla pubblica 
assistenza. Difficile è conoscere quanti dei 109.835 bam- 
bini assistiti in istituto siano in stato di reale abbandono, se 
si considera lo scarso aiuto che viene abitualmente dato 
alle famiglie. È necessario che molti pregiudizi scompa- 
iano se si vuole che l'istituto della, possa assolvere il suo 
vero compito. Assurdo sarebbe cercare una nuova fa- 
miglia a bambini a cui la società ha impedito di avere 
la propria. 

Vantaggi e rischi di un’adozione 

Certamente per il bambino « solo » l'a. può costituire 
l’unico soddisfacente mezzo per una buona evoluzione af- 
fettiva e sociale: più il bambino è piccolo e non ha subito 
i danni di un'ospcdalizzaztonc precoce, più sarà facile 
una buona integra/ione nella nuova famiglia. Lo dimostra- 
no le statistiche francesi del 1953 che mettono in evidenza 
gli insuccessi dcll’a. attraverso uno studio sui bambini 
in preadozione non adottati in seguito. I motivi invocati 
per il « rifiuto » del bambino sono per lo più l'insufficienza 
mentale c le difficoltà di carattere che troppo spesso ven- 
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gono attribuite a fattori ereditari senza tener conto delle 
situazioni traumatizzanti a cui il piccolo è stato sottoposto 
sin dalla nascita. Le statistiche inglesi ci dicono che la per- 
centuale dei bambini adottati portati a cliniche specializ- 
zate rappresenta più del doppio della media generale. Dati 
analoghi si hanno dagli U.S.A. I disturbi osservali sono 
soprattutto manifestazioni di aggressività dentro e fuori 
la famiglia e comportamenti antisociali (furti, attività 
sessuali compulsive, ctc.). Il bambino adottato pare tenda 
a fantasticare due figure materne, l'una che si riallaccia 
alla « nostalgia » de! passato (la madre naturale vista come 
immagine buona), l'altra rappresentata dalla madre adot- 
tante, carica di tutte le tensioni aggressive. L’aggressività 
del bambino nei confronti della madre adottante prende 
corpo e si nutre di tutte le frustrazioni quotidiane e può 
aggravarsi con il tempo, se i genitori adottivi reagiscono con 
angoscia e con reazioni moralistiche al comportamento del 
figlio, determinato, in realtà, da una difficoltà di instaurare, 
per le passate esperienze, un valido rapporto d’oggetto. 
Come le madri naturali che si trovano in particolari si- 
tuazioni di vita devono essere aiutate ad allevare il proprio 
figlio, cosi i genitori adottivi devono essere messi nelle 
condizioni di assolvere nel modo migliore il loro compito. 
Date le difficoltà che essi devono inevitabilmente affron- 
tare e necessario siano studiate a fondo le loro personalità 
e le motivazioni che li hanno indotti a cercare un piccolo 
da allevare. Alcuni adottano per cercare una soluzione ai 
loro problemi consci o inconsci. Ricordo il caso di una 
donna che ha adottato per avere qualcosa di suo, essendo 
il marito troppo legato alla propria madre: la piccola 
creò un profondissimo e quasi irreparabile solco tra i due 
coniugi e presentò essa stessa, per diversi anni, una grave 
problematica affettiva. Le motivazioni per cui il bambino 
viene adottato devono essere chiarite prima dcll'a. e l'adot- 
tante deve essere preparato ad accogliere il figlio, impa- 
rando anche a conoscere i problemi che un piccolo ab- 
bandonato porta con sé; i quali possono recargli reali 
difficoltà di adattamento al nuovo ambiente e impedirgli 
una serena acccttazione dcll'atfctto che i genitori adottivi 
gli offrono. Quindi un’osservazione attenta del bambino 
e dei suoi nuovi genitori, fatta da personale preparato, 
è premessa indispensabile perché la nuova famiglia possa 
formarsi su valide basi. Una famiglia che adotta do- 
vrebbe. come fanno i genitori naturali, accettare il bam- 
bino che viene loro offerto. Tentativi su queste basi 
sono falliti, per cui si tende oggi a cercare per ogni 
coppia il bambino adatto e per ogni bambino la coppia 
adatta. I rischi dcll’a. potranno essere evitati solo con at- 
tenta osservazione e conoscenza precisa delle problematiche 
che nascono tra genitori e bambini, della personalità di 
entrambi, e aiutando l’imerimemo del piccolo nel nuovo 
nucleo familiare. L’interruzione di uno stato di affi- 
damento. la revoca di un’a. possono essere esperienze ne- 
gative per i genitori, ma possono creare danni psicologici 
irreparabili nel bambino, che, turbato da rifiuti plurimi, 
vivrà con angoscia ogni rapporto futuro e sarà sospinto 
sulla via della dissocialità. 

Il bambino deve sapere che è adottato: tutti sono ormai 
d’accordo sulla necessità che il bambino conosca dai geni- 
tori adottivi la sua origine. Egli deve saperlo il più presto 
possibile e nel modo più naturale: non si tratta di rive- 
largli un bel giorno la verità, ma è nel rapporto quotidiano 
con i genitori che egli deve imparare a conoscerla. Questo 
è certo più facile quando il bambino è stato adottato nei 
primi anni di vita e quando gli adottanti accettano piena- 
mente il loro ruolo di genitori di un figlio non nato da loro. 
Le coppie, che attraverso l'a. hanno tentato di negare i 
sentimenti di inferiorità e di incapacità che venivano loro 
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dall’impossibilità di procreare, o che soffrono esse stesse 
di sentimenti di insufficienza o di abbandono affettivo, 
rifiutano - prese da timor panico - l’idea di far cono- 
scere al pìccolo la sua origine. Sono questi stessi genitori 
che se poi osano rivelare al bambino la verità (perché 
spinti dalla loro stessa problematica» tendono a. svaloriz- 
zare al massimo i genitori naturali. In questi casi sono i 
genitori che devono essere aiutati a superare i propri pro- 
blemi per evitare che il bambino sappia da altri quello 
che deve sapere da loro, ma soprattutto per eliminare 
quelle tensioni che in simili casi esistono, seppure velate, 
nel rapporto educativo quotidiano e che sono la vera 
causa degli insuccessi dcll'a., più che le rivelazioni tar- 
dive. L’accettare la condizione di « genitori adottivi » è 
in realtà premessa per una buona evoluzione affettiva del 
bambino: in questi casi l’a. ha pieno successo. 
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Cenni storici 

L’azione pressoria degli estratti di midollare surrenale fu 
scoperta da G. Oliver ed E. A. Schacfcr nel 1895 e subito 
dopo ebbero inizio i tentativi diretti all’isolamento della 
sostanza attiva allo stato di purezza, coronati da successo 
nel 1901. Takamine poteva in quell’anno ottenere per la 
prima volta l’ormone sotto forma cristallizzata. La costi- 
tuzione strutturale della sostanza fu stabilita nel 1904 dal 
Jowctt e nel 1904-1905 lo Stolz e il Dakin giungevano alla 
sua sintesi. 

Presenza e distribuzione 

L'adrenalina è la catecolamtna dominante (80-90%) pre- 
sente, insieme a noradrenalina e a tracce di dopamina e 
forse anche di isoprcnalina, nelle cellule cromaffini della 
midollare surrenale. 

Catccolamine (v.) sono presenti in notevole quantità 
anche nelle cellule gangliari simpatiche e nelle fibre adre- 
nergiche che da esse traggono origine (predominanza decisa 
della noradrenalina sulla.), nonché in certi nuclei del 
S.N.C.. soprattutto del mesencefalo e del diencefalo. In al- 
cuni di questi nuclei predomina la noradrenalina. in altri 
la dopamina. 

Le catccolamine sono dimostrabili in modo diretto, ed 
accuratamente localizzabili a livello cellulare, per mezzo 
di un metodo istochimico elaborato da AA. svedesi (Falk 
e coll., 1962), basato sul trattamento di preparati istologici 
Jreeze-dried con vapori secchi di formalina a 80 *C. Le 
catccolamine sono trasformate in derivati isochinolinici 
intensamente fluorescenti, ben visibili al microscopio a 
fluorescenza (fig. 1). 
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Fig. I. Fluorescenza delle caiccolamine nelle terminazioni 
adrcncrgichc di una piccola arteria (rete a maglie fitte) e di 
una piccola vena (rete a maglie lasse) del mesentere di ratto. 
(Da Falck). 


In una serie di ricerche che prendono lo spunto dalle 
classiche esperienze del Loewi (1921) e del Cannon e coll., 
è stato dimostrato che la simpatina, il mediatore umorale 
che trasmette l’impulso nervoso dalla terminazione della 
fibra postgangliare simpatica (per tale ragione moderna- 
mente denominata fibra adrencrgica) all’organo effettore 
autonomo periferico (fìbroccllula muscolare liscia ed ele- 
menti contrattili analoghi, cellula ghiandolare), è da iden- 
tificarsi in una miscela di noradrenalina e a., con decisa 
predomi nan 2 a, come si è detto, della prima. 

Caduta la dualità, prima postulata, delle simpatine (sim- 
patina E o eccitante e simpatina I o inibitrice) viene ormai 
generalmente ammessa l’esistenza, per spiegare gli effetti 
opposti provocabili a livello dei diversi organi effettori 
dalla eccitazione simpatica o dalla somministrazione di 
catccolaminc esogene, di due diversi recettori adrenergici. 

I siti adrenocettivi su cui le catecolamine esplicano azione 
eccitante sono denominati recettori a, quelli su cui eserci- 
tano azioni inibitrici recettori 0. È interessante rilevare che 
i recettori cardiaci sono di tipo 0, nonostante che il cuore 
risponda alle catecolamine con aumento nella forza e nella 
frequenza delle contrazioni. 

Immunosimpatectomia e simpatectomia farmacologica 

La Levi-Montalcini ha trovato in tumori, veleni di ser- 
pente c ghiandole salivari di topo una sostanza di natura 
proteica che stimola elettivamente la crescita dei neuroni 
simpatici in coltura o nell’organismo di animali giovani. 
Tale sostanza, denominata nerve growth faci or, ha scarsa 

0 nessuna influenza sulla midollare surrenale. 

È possibile allestire antisieri contro il nerve growth factor, 

1 quali, iniettati di nuovo in animali giovani, provocano 
una perdita selettiva di neuroni simpatici (fino all'80-90 °') 
e una simultanea, parallela diminuzione del contenuto di 
catecolamine nei tessuti periferici (fig. 2). 
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Oltre a questa « immunosimpatcctomia » numerosi ri- 
cercatori sono riusciti recentemente a provocare una 
drastica « simpatectomia farmacologica » (distruzione di 
oltre il 95% dei neuroni simpatici) mediante iniezioni di 
6-idrossidopamina ad animali neonati. 

Gli animali simpatectomizzati hanno un accrescimento 
apparentemente normale. 

L’enorme interesse di questi nuovi dati è ovvio. 

Chimica 

L’a., come risulta dalle formule riportate nelle fìgg. 3 e 
4, è un derivato diid rossi fenilico, e più precisamente I’ I -(3,4- 
diidrossifenil )-2 -( me fi/amino )etanolo ; la noradrenalina è l’I- 
( },4-diidrossifenil )-2-( amino )etanolo . 

L’a. e la noradrenalina naturali sono levogire; i corri- 
spondenti prodotti di sintesi sono racemici. La L-a. è 10-40 
volte più attiva della D-a. e assai più tossica; il prodotto 
raccmico è ca. 2 volte meno attivo di quello levogiro. 
La L-noradrenalina spiega un’attività prcssoria del 50% 
superiore a quella posseduta dall’a. 

L’a. può essere considerata un alcaloide. Come base è assai 
poco solubile in acqua, mentre solubilissimo c il suo clori- 
drato. È stabile allo stato secco. In soluzione acquosa la sua 
conscrvabilità dipende in larga misura dal pH del liquido; a 
reazione alcalina le soluzioni di a. si alterano rapidamente; 
a reazione acida, particolarmente a pH attorno a 3, sono meglio 
conservabili. 

Nell’ossidazione dcll’a. si forma una sostanza colorata, rossa. 
V adrenocromo, che più tardi, talvolta attraverso lo stadio di 
adrenoxina (Bacq e Heimian), trapassa a un pigmento bruno- 
nerastro, insolubile, di tipo melaninico. In presenza di un ri- 
duttore energico l’adrcnocromo dà origine a un leucodcrivato 
di color verdastro, il leucoadrenocromo, che sta in equilibrio 
d’ossidoriduzionc con l’adrcnocromo. Quest’ultimo possiede 
dunque la qualità di accettore d’idrogeno. Il forte arrossamento 
e l’imbrunimento dei preparati adrenalimci si accompagnano 
a indebolimento o perdita della loro attività specifica simpati- 
comimctica. 
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L’a. presenta una serie di reazioni colorate che. per quanto 
mai strettamente specifiche della sostanza, possono essere utili 
al suo riconoscimento qualitativo ed anche ad una sua grosso- 
lana valutazione quantitativa: reazioni di ossidazione (con 
percloruro di ferro, bicromato di potassio, iodio e iodato di 
potassio, persolfato di potassio, cloruro mercurico, ctc.), rea- 
zioni di riduzione, reazione di copulazione con sali di dia- 
zonio, reazione di fluorescenza in luce di Wood. 

Per la dimostrazione c la titolazione quantitativa di piccole 
quantità di catecolamine (frazioni di microgrammi) nei tessuti 
ci si vale ormai quasi esclusivamente del metodo spcttrofluori- 
metrico, che c stato elaborato originariamente dalTUdcnfricnd 
e successivamente c stato, da altri, variamente modificato e 
affinato. 

La reazione al triidrossindolo appare più specifica della rea- 
zione di condensazione con l’etilendiamina. Con accorgimenti 
opportuni sono possibili titolazioni quantitative separate della 
noradrenalina, a. e dopamina in estratti tessutali che conten- 
gono miscele di amine. Si possono titolare anche i metaboliti 
delle catecolamine. 

Rapporti tra costituzione chimica e azione farmacologica 

La delucidazione della formula di struttura dell’a. ha costi- 
tuito il punto di partenza di un imponente gruppo di ri- 
cerche chimiche e farmacologiche che hanno portato alla 
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Fig. 2. A sinistra : ganglio cervicale supcriore di rullo controllo (C)e trattalo (5) dalla nascita con antisicro al nerve gronth factor. 
Al centro: ganglio stellato e primo toracico di ratto controllo (C) e sperimentale (S) trattato con antisicro al nerve gronth factor. 
A destra: catena gangliare simpatica di ratto controllo (Oc sperimentale (5) trattato con antisicro al nerve gronth factor. (Os- 
servazione P. Angele ni). 


sintesi di oltre 200 prodotti simili alfa., alcuni dei quali 
assai usati in terapia, c al chiarimento di importanti que- 
stioni connesse al problema dei rapporti tra costituzione 
chimica cd azione farmacologica. A questo proposito si c 
potuto innanzitutto constatare che la molecola di tutte le 
sostanze simpaticomimctichc c divisibile in due principali 
porzioni, l'aromatica e l’alifatica, c che: 1) la porzione 
aromatica è sempre rappresentata da un nucleo fenilico, 
idrossifcnilico o diidrossifcnilico, con possibilità di sostitu- 
zione dei gruppi -OH con gruppi -OCH a ; 2) la porzione 
alifatica consiste in una catena di due o tre atomi di car- 
bonio: il primo dei quali può o non può portare un os- 
sidrile alcolico; il secondo porta sempre un gruppo ami- 
nico, primario, secondario o terziario; il terzo, quando 
esiste, fa sempre parte di un gruppo metilico non sostituito . 

Si è potuto inoltre precisare che, se pure con importanti 
e non rare eccezioni, a) le basi a gruppo aminico primario 
sono più attive di quelle a gruppo aminico secondario; 
h ) l'introduzione, in catena laterale, della funzione alco- 
lica rinforza in modo deciso gli effetti tensionali, c in genere 
le proprietà simpaticomimctichc dei derivati mono- e 
diidrossifenilici; attenua invece eventuali proprietà ni- 
cotiniche o simpaticolitiche della molecola e similmente 
indebolisce l'attività eccitante centrale delle sostanze, 
naturalmente quando questa sussista; r) nel caso dei com- 
posti monoidrossifcnilici c monomctossifenilici si nota 
che in genere la potenza d'azione aumenta con lo sposta- 
mento del gruppo -OH o OCH, dalla posizione 4(para) 
a quella 2(orto) c. ancor più. a quella 3(mcta); ti) l'aboli- 
zione. sul nucleo fenilico, dei gruppi idrossiliciometossilicie 
la presenza di una catena laterale a tre atomi di carbonio por- 
tano a composti capaci di valicare la barriera cmatocnccfali- 
ca e dotati di più o meno intense azioni eccitanti sul S.N.C. 

Biosintesi c destino 

I. Biosintesi. Precursore delle catecolamine e la L - 
tir osata che. per azione della t irosi anidro ssi iasi, viene ossi- 
dala a 3.4 -diidrossifenilalanina o dopa. Questa viene pron- 
tamente deca rbossi lata a dopami na per opera della dopade- 
carlsos sitasi. Per azione poi della dopamina fi-idrowiiasi, 
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che introduce un ossidrile nella posizione 9 della catena 
laterale, la dopamina dà origine alla noradrenalina, e questa, 
per opera della feniletanolamina N-mcfiltransferasi, viene 
trasformata in a. (fig. 3). 

2. Deposito. - Per mezzo di recenti tecniche istochimichc 
di fluorescenza, basate sulla esposizione del tessuto a vapori 
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secchi di formaldeide e a conseguente trasforma/ ione delle 
catccolamine in dìidrossidiidroisochinoline, dotate di in- 
tensa fluorescenza verde, è possibile dimostrare che le ca- 
tecolamine sono condensate in granuli che infarciscono le 
cellule della midollare surrenale, certi nuclei cellulari nel 
S.N.C. (soprattutto diencefalo e mesencefalo) e i neu- 
roni simpatici. In questi ultimi i granuli sono raccolti in 
varicosità disseminate lungo il decorso delle fibre nervose, 
specie in prossimità delle loro terminazioni. 

I granuli contengono fino al 7% di catccolamine, in- 
sieme con nucleotidi adenosinici. proteine e grassi. Al 
momento della stimolazione nervosa le catccolamine si 
liberano, probabilmente per fusione della membrana gra- 
nulare con la citomembrana e successiva scarica di tutto 
il contenuto granulare. 

Non solo le catecolamine endogene si depositano nei 
granuli fiuorcsccnti delle cellule c delle fibre, ma anche le 
catecolamine esogene. Dapprima queste passano attiva- 
mente attraverso la citomembrana. poi penetrano e si depo- 
sitano nei granuli. Come noradrenalina esogena si com- 
porta l'endogena liberata dalla stimolazione nervosa c dif- 
fusa nello spazio giunzionalc: c possibile che l'80-90 % 
di essa venga riassunto e ridepositato nelle terminazioni 
nervose. 

Oltre che dall'eccitamento nervoso, una liberazione di 
catccolamine dai depositi può essere provocata anche da 



Fig. 4. Metabolismo dell'a. e della noradrenalina • via me- 
tabolica principale; ---> via secondaria; COMT — catecol-O- 
mctiltransfcrasi; MAO = monoaminossidasi. 


certe amine simpaticomimetiche, quali tiramina, efedrina, 
anfetamina, denominate simpaticomimeiici « indiretti » in 
quanto esplicanti la loro azione farmacologica non attra- 
verso una stimolazione diretta dei siti adrcnoccttivi del- 
l'organo effettore, ma attraverso la liberazione di catccola- 
mine. Probabilmente i simpaticomimeiici indiretti non solo 
provocano lo spostamento della noradrenalina dai granuli 
dei depositi ma proteggono anche la noradrenalina li- 
berata. per azione competitiva, dall’attacco della monoami- 
nossidasi. 

3. Metabolismo. Nella generalità dei casi il grosso delle 
catccolamine è primariamente attaccato dalla catecot- 
O-me ti! transfer usi, con formazione di meiancfrina e 
normetanefrina , che vengono successivamente deaminate 
ossidativamcntc dalla monoaminossidasi ad ac. 3-metossi- 
4-idrossimandelico. Una aliquota minore delle amine, 
variabile da tessuto a tessuto c da specie a specie, è invece 
attaccata primariamente dalla monoaminossidasi con for- 
mazione di ac. 3.4-diidrossimandelieo che in parte può 
venire successivamente O-mctilato (fig. 4). 

Assorbimento 

L’a. somministrata per bocca non ha effetti generali in 
quanto viene quasi completamente distrutta dall'alca- 
linità e dai succhi dell'intestino. Applicata topicamente 
sulle superba mucose la sostanza non agisce quasi mai a 
distanza, ma dà luogo unicamente ad una vasocostrizione 
locale più o meno marcala. L’inalazione di soluzioni 
nebulizzate di a. (aerosol) provoca pronti e intensi effetti 
sull’albero respiratorio (broncodilatazione, ancmizzazionc 
delle mucose, riduzione delle secrezioni), ma azioni siste- 
miche blande, a meno che l’applicazione non sia protratta 
a lungo e le soluzioni impiegate eccessivamente concen- 
trate. 

L’assorbimento dal sottocutaneo non c intenso nc ben 
prevedibile; più sicuro e graduale è l'assorbimento dell’a. 
iniettata intra muscolo. 

Azioni farmacologiche. 

L’a. agisce direttamente sulle strutture cffcttrici autonome, 
provocando effetti, di eccitazione o di depressione, in tutto 
analoghi a quelli ottenibili con la stimolazione dei nervi 
adrenergici. La stimolazione dei recettori a porta a risposte 
eccitatone; la stimolazione dei recettori $ porta, con impor- 
tanti eccezioni (cuore), a fenomeni di inibizione. Particolar- 
mente spiccate sono le azioni dell'anima sul cuore, sui vasi 
sanguigni c su certi muscoli lisci. Su esse si basano i più 
importanti impieghi terapeutici della sostanza. 

I. Azioni cardiache. - L’a. stimola potentemente il cuore 
agendo direttamente sugli elementi contrattili c sul tessuto 
di conduzione (recettori (3). Nc risultano un rinforzo della 
sistole (effetto inotropo positivo), un aumento della fre- 
quenza cardiaca (effetto cronotropo positivo), una facili- 
tazione nella propagazione dell’eccitamento dall'atrio al 
ventricolo (effetto dromoiropo positivo), un aumento del- 
l’irritabilità della fibra cardiaca (effetto batmotropo posi- 
tivo) e quindi, in ultima analisi, un cospicuo migliora- 
mento della funzionalità cardiaca e del lavoro del cuore. 

Eletlrocardiograficamcntc l*a., iniettata endovena, pro- 
voca nell’animale da esperimento, cane o gatto, ridu- 
zione nell’ampiezza dell’onda T o, per dosi più elevate, 
comparsa di un'onda T difasica o modificata nella sua dire- 
zione, deviazione del segmento S-T dalla linea isoeletlrica, 
extrasistoli ventricolari c„ occasionalmente, fibrillazione 
ventricolare. Le alterazioni elettrocardiografiche sono vero- 
similmente dovute alla relativa ipossia miocardica causata 
dal l'accresciuto fabbisogno di ossigeno del viscere stimolalo 
dall’amina. 
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2. Azioni sui vasi (recettori - L'a. agisce pre- 

valentemente sulle piccole arterie, meno sui capillari, sulle 
vene c sulle arterie più grosse. Sulla maggior parte dei di- 
stretti vascolari la sostanza esercita un'azione costrittrice; 
questa è assai intensa sul distretto dello splancnico, meno 
sui distretti cutanei, cerebrali, retinici c polmonari. 1 
vasi della muscolatura scheletrica vengono, all’opposto, 
dilatati dall'a. c con una reazione dello stesso genere sem- 
brano rispondere, nella generalità dei casi, anche le arterie 
coronarie. 

È facilmente comprensibile come la costrizione di di- 
stretti vascolari assai estesi, fra i quali importantissimo 
quello splancnico che funge da deposito di sangue, e l'au- 
mento della frequenza c della forza delle contrazioni del 
cuore portino a un rapido innalzamento della pressione 
arteriosa. 

L'a. è una delle più potenti sostanze pressorie che si cono- 
scano. Agisce, come è ovvio, in modo particolarmente 
netto e intenso quando, o nell'animale da esperimento o 
nell'uomo, sia iniettala endovena. Sì assiste allora a un 
immediato innalzamento della pressione, sia di quella sisto- 
lica che di quella diastolica, fino a livelli anche elevatissimi 
(con metodi ottici si sono misurati nell'uomo persino va- 
lori corrispondenti a 300-400 mmHg). Raggiunto l'acme, 
subito ha inizio la discesa, che porta rapidamente la pres- 
sine lino alla norma, anzi, per un breve periodo, al disotto 
della norma. Si discute ancora sulle cause di questa fase 
ipotensiva secondaria, ma in genere si tende a considerarla 
come l'espressione della stimolazione dei recettori fi, 
meno intensa ma più duratura della stimolazione dei recet- 
tori a e quindi visibile dopo l'esaurimento di qucst'ultima 
fase. 

Anche la congestione secondaria delle mucose, succes- 
siva alla loro iniziale ancniizzazione da applicazione lo- 
cale di a., c ascritta a stimolazione dei recettori fi, come a 
questa stimolazione sono attribuite la vasodilatazione e 
la caduta di pressione osservate per le piccolissime dosi 
di amina, o anche per dosi elevate somministrate dopo 
un pretrattamento a base di farmaci simpaticolitici 
a-bloccanti. 

L'entità dell'aumento di pressione ottenuto coll'a. è. 
entro certi limiti, proporzionale alla quantità di sostanza 
iniettata c dosi eguali di a. provocano sempre aumenti 
pressori della stessa entità. Non esiste quindi, per questa 
sostanza, il fenomeno della tachifìlassi, assai spiccato, ad 
es., per l’efedrina ed altre sostanze simpaticomimctiche 
<< indirette ». 

Per via endovenosa l'a. provoca anche nell'uomo gli 
effetti pressori ora descritti, ma il problema più impor- 
tante c certamente quello di analizzare le azioni di 
0,5-1 mg di sostanza iniettati sottocute, cioè somministrati 
nel modo di gran lunga più abituale per i pazienti nelle 
condizioni cliniche di non emergenza. Accurate ricerche 
hanno provato che in queste condizioni l'a. aumenta an- 
cora, moderatamente, la pressione sistolica, ma abbassa 
costantemente la pressione diastolica. Nello stesso tempo 
si ha una riduzione della resistenza vascolare periferica 
e quindi un più rapido flusso di sangue. Evidentemente 
quando l’a. sia assorbita con lentezza dal tessuto sottocu- 
taneo. e cosi penetri in circolo in quantità assai piccole, le 
sue proprietà vasodilatatrici* hanno il sopravvento su 
quelle costrittrici. 

Per formarsi un'adeguata idea dei principali cfTetli car- 
diovascolari. respiratori c metabolici della. ncH'uomo, in 
seguito ad introduzione sottocutanea di 0,7 mg di «istanza 
(0,7 mi della consueta soluzione !•/«) è molto istruttiva 
la seguente tabella, riportata da un lavoro di Star c coll. 
(1937); 
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Funzione Aumento Diminuzione 


Frequenza del polso 

21,0 1 


Pressione sistolica 

4,8 


Pressione diastolica 


14.5 

Voi, min 

51.7 


Gettata pulsatoria 

Lavoro del ventricolo sinistro 

12,7 


per minuto 

Lavoro del ventricolo sinistro 

52,4 


per battilo 

26.2 


Volume del cuore 


4,0 

Velocità metabolica 
Differenza di ossigeno artero- 

30,4 


venosa 


133 

Frequenza respiratoria 

26,0 


Volume respiratorio 

42,0 


Resistenza vascolare periferica 


35, 


Si è visto come, in ogni caso, l’azione pressoria dell’a. 
sia piuttosto fugace. Ciò c dovuto non solamente alla capta- 
zione c inattivazione della sostanza, ma anche al fatto che 
il sistema vasosensibìle carotidco-aortico, violentemente 
stimolato dal brusco e intenso aumento pressorio, provoca 
vivaci riflessi compensatori vagali (bradicardia) e vasodila- 
tatori. Non può essere escluso che nella rimozione della 
costrizione vasale adrenalinica, e quindi nella riduzione 
della pressione del sangue, abbia una qualche parte anche 
la liberazione, indotta dall'a., di sostanze tessutali ipotcn- 
sive, quali, ad es., istaniina, bradichininc e prostaglandine. 

3. Azioni respiratorie. - Discutibile, c comunque mode- 
stissima, è l'azione diretta deli'a. sul centro respiratorio. 
L'apnea adrenalinica che segue, nell'animale, alPinic/ionc 
endovenosa della sostanza c dovuta a inibizione riflessa 
del respiro da stimolazione pressoria delle zone batmo- 
sensibili carotidco-aortichc. 

Potente è invece l'azione periferica deli’a. sulla muscola- 
tura bronchiale (recettori p), che viene fatta rilasciare. Gli 
effetti dilatatori sono particolarmente accentuati quando il 
tono della muscolatura sia abnormemente elevato, come, ad 
es., in caso di stimolazione vagale, di somministrazione di 
droghe parasimpaticomimetiche (pilocarpina, esteri della 
colina, ctc.) o nell'asma bronchiale. L’a. è il più energico 
broncodilatatorc che abbiamo, assai più energico dell'atro- 
pina. In caso di congestione e di ipersecrezione della mucosa 
bronchiale, la sostanza riduce anche la tumefazione c la 
secrezione. Il risultato di tutte queste azioni è un aumento 
della capacità vitale del polmone e del volume respiratorio, 
e quindi un miglioramento della funzione respiratoria. 

4. Azioni su altri muscoli lisci. - L’a. rilascia la muscola- 
tura del tubo gastroenterico (recettori 0; fig. 5), ad ecce- 
zione, però, di quella degli sfinteri pìlorico e ileocecale. che 
in genere vengono portati in contrazione (recettori a), c 
rilascia il muscolo detrusore della vescica urinaria (recet- 
tori fi). Contrae invece lo sfintere della vescica (recettori a), 
contrae l'utero umano (recettori a c 3; quello di altri ani- 
mali può anche essere rilasciato, specialmente se non gra- 
vido), contrae i muscoli piloerettori (recettori a), prod di- 
cendo la pelle d'oca, c contrae la muscolatura della milza 
(recettori a), determinando un rimpicciolì mento dell'organo 
c un'immissione di globuli rossi nel torrente circolatorio. 
La splcnocontrazionc è quindi verosimilmente una delle 
cause deH’erilrcmia adrenalinica; un'altra è forse da iden- 
tificarsi nella contrazione degli spazi vascolari del midollo 
osseo. 

Una stimolazione delle fibre radiate dell'iride, c quindi 
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Fig. 5. Azione di 0,05 mg di a. sulla pressione e sull'intestino tenue di cane. (Da Heffiers). 


una midriasi, è visibile nell'uomo solo in casi di denota- 
zione simpatica operatoria dell'iride o in casi di tireotossi- 
cosi. Evidentissima è, invece, sempre l'azione midriatica 
deU’a. sull'occhio enucleato di rana. 

5. Azioni sul metabolismo. - L’a. provoca iperglicemia 
ed eventualmente glicosuria per una mobilitazione del 
glicogeno epatico. È quindi in grado di antagonizzare la 
azione ipogliccmizzantc c glicogcnosintctica dell'insulina. 
In più essa aumenta il consumo di ossigeno ed eleva il 
metabolismo basale. 

6. Azioni sul S.N.C. - L'a. c la noradrcnalina sommini- 
strate per via sistemica producono nell’uomo una certa 
irrequietezza c l'insorgenza o l'esasperazione di tremori. 
Varie azioni centrali sorto poi state descritte nell’animale, 
senza che si sia riusciti a spiegarne soddisfacentemente il 
meccanismo. L’a. non sembra infatti in grado di valicare 
la barriera cniatoencefalica e quindi le azioni centrali 
possono essere semplicemente dovute a modificazioni del 
calibro e della permeabilità dei vasi cerebrali o essere con- 
seguenza della stimolazione di zone pressosensibili vasali. 

Evidenti elTctti centrali possono invece essere provocati 
quando con sostanze idonee, capaci ovviamente di valicare 
la barriera cmatocnccfalica, si inducano variazioni del con- 
tenuto di catecolaminc nei centri nervosi. 

Per quanto la funzione delle catecolamine nel S.N.C. 
sia ancora in molti punti oscura, si ritiene che esse possano 
fungere da mediatori in processi sia di eccitazione che di 
inibizione. 

Considerando le più appariscenti manifestazioni com- 
portamentali, sembra che alle catecolamine debbano essere 
attribuite prevalenti funzioni eccitanti, di « risveglio », 
di esaltazione delle manifestazioni della vita di relazione. 

Con questo modo di vedere s'accorda il fatto che i 
farmaci che provocano un aumento delle catecolaminc 
cerebrali (inibitori della monoaminossidasi, 3,4-diidrossi- 
feniialanina) sono eccitanti, antidepressivi, c i farmaci che 
provocano deple/ione delle catecolamine cerebrali (reser- 
pina, tetrabenazina) sono sedativi, tranquillizzanti. 

Impiego terapeutico 

È basato soprattutto sulle azioni vascolari, cardiache 
e bronchiali della sostanza. 
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a) La fugacità delle azioni vascolari fa dcll'a. un medi- 
camento poco adatto al trattamento degli stati di ipoten- 
sione cronica. Ma, contrariamente forse all’aspettativa, 
poco adatta e anzi nociva risulta la sostanza anche negli 
stati di insufficienza circolatoria acuta conscguenti a shock. 
Il farmaco non potrebbe infatti far altro che peggiorare, 
attraverso l’ipossia tessutale determinata dalla vasoco- 
strizione. l’ipotonia c la permeabilità dei capillari, fattori 
responsabili di quella sperequazione fra massa circolante 
del sangue c capacità del sistema circolatorio.chc costituisce 
la base fisiopatologica dello shock. 

Se scarsamente sfruttabile è in pratica l'azione vasoco- 
strittrice generale dcll’a., lo c di più quella locale, ottcnibilc- 
con l’applicazione topica della sostanza. Viene usata so- 
prattutto per rinforzare e prolungare l’azione topica 
degli anestetici locali, ostacolandone le azioni generali. 
A concentrazioni 1/20.000-1/100.000 l’a. viene infatti 
associata, in modo particolarmente utile, agli anestetici di 
sintesi che di per sé sono sforniti di azione vasocostrittrice 
(procaina. lignocaina. etc.). 

b) L’azione dromotropa c cronotropa positiva dell’a. 
è assai giovevole nelle forme di blocco atriovcntricolarc, 
soprattutto nelle crisi sincopali del morbo di Adams-Stokes. 
Il miglioramento ottenuto con l'iniezione sottocutanea 
(solo in casi urgenti endovenosa!) di 0.3-0.5 mi di una 
soluzione I°/*o dell’alcaloide può protrarsi per ore e per- 
sino per giorni. 

Discutibile è invece l’utilità dcll’a. ncU’insufltcienza 
circolatoria acuta (ammissibile solo se uno scompenso car- 
diaco acuto ha una parte di qualche rilievo nella patogenesi 
di tale insufTìcicnza), nell'asma cardiaco (solo quando ap- 
paia l’importanza di fattori broncospastici) e anche nei 
tentativi di rivivisccnza del cuore che salvo casi assai rari 
sono destinati al più completo fallimento, vuoi perche il 
cuore ormai non sia più resuscitabilc da nessun farmaco, 
vuoi perche l’a. può favorire o provocare una irrimedia- 
bile fibrillazione ventricolare. 

c) L’a. viene usata nella cura sintomatica dell'asma bron- 
chiale. quando si tratti di combattere con energia gravi 
attacchi acuti; deve cedere, invece, utilmente il posto ad 
altri farmaci nel trattamento di forme lievi o nella terapia 
preventiva. La via di somministrazione preferita è quella 
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sottocutanea, riservando l'iniezione endovenosa al tratta- 
mento di casi che non rispondono all'introduzione sottocu- 
tanea o di casi gravi di stato asmatico. Si iniettano 0, 3-0,5 
mi della solita soluzione 1/ 1000, ripetendo al bisogno la dose 
dopo 1 5-20 min c facilitando l'assorbimento del farmaco per 
mezzo del massaggio. È bene cominciare sempre con le 
minime dosi efficaci, per poterle aumentare, senza pericolo 
di andar incontro a conseguenze spiacevoli, qualora si 
instauri, come talvolta avviene, una certa abitudine nei 
confronti del l'azione broncodilatatricc della sostanza. 

Anche svariate altre forme allergiche sogliono rispon- 
dere favorevolmente al farmaco; reazioni e malattia da 
siero, febbre da fieno, edema angioncurotico. certe der- 
matiti eczematose, etc. 

d) Limitato, ma non per questo meno utile nel caso spe- 
cifico, è l'impiego dell’a. nel trattamento delle crisi nitri- 
toidi verificantisi nel corso della terapia endovenosa arsc- 
noben/olica (0,5 mi della soluzione I / 1000 intramuscolo, 
o 0,1 mi endovena). La somministrazione della sostanza 
(0,5 mg sottocute) nelle gravi crisi ipogliccmichc da ipcr- 
dosaggio di insulina può essere considerata una misura 
dì emergenza, efficace solo quando il fegato contenga ade- 
guale quantità di glicogeno. 

Tossicologia. Controindicazioni 

Non infrequentemente la somministrazione di a. è se- 
guita da azioni collaterali moleste, di solito lievi e rapida- 
mente transitorie (ansietà, irrequietezza, senso di tensione, 
prostrazione, cefalea, tremori, vertigini, difficoltà respi- 
ratoria, palpitazioni di cuore), più di rado di maggiore 
entità o addirittura pericolose (aritmie cardiache che pos- 
sono giungere fino alla fibrillazione ventricolare, emorra- 
gia cerebrale). 

L'a. va data con cautela agli ipertiroidei. particolar- 
mente suscettibili al farmaco, agli asmatici cronici con 
alterazioni cardiache di tipo degenerativo, agli individui 
psiconevrotici, ed è decisamente controindicata negli arte- 
riosclerotici, soprattutto cerebrali, negli ipertesi e nei ma- 
lati di angina di petto. 

Una vera c propria intossicazione acuta da a. è ncll'uonio 
piuttosto rara ed é quasi sempre causata da iniezioni endo- 
venose di dosi eccessive di sostanza. Se si arriva alla morte, 
questa c dovuta a edema polmonare acuto (riproducibile 
con facilità anche in ceni animali da laboratorio: ad es., 
coniglio) o ad insufficienza acuta del cuore sinistro che 
non riesce più a vincere le resistenze periferiche provocate 
dalla vasocostrizione. 

Un'intossicazione cronica da a. è realizzabile solo in via 
sperimentale c la sua manifestazione più appariscente e 
più interessante è costituita da lesioni necrotiche e da depo- 
sizioni di sali di calcio nella tunica media delle arterie. 

V. anche: catecolamine. 
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VITTORIO ERSPAMER 

ADRENARCA 

[ingl., composto di adren - di adrenaH corte x) ‘corteccia 
surrenale' c -arche di menarche ‘menarca'; v. testo], - 
F. adrénarche. - l. adrenarche. - T. Adrenarehe. - s. adre- 
nar quia. 

Questo termine indica il concetto introdotto da F. Albright 
(1947), secondo il quale, in fase prepuberale, la corticale 
delle surrenali maturerebbe nel settore and rogenofor ma- 
lore, favorendo cosi - prima ancora delle gonadi - la com- 
parsa dei primi peli, l'incremento della crescila staturale 
c il primo avvio alla maturazione scheletrica. 

vrro patrono 

ADRENERGICI FARMACI 

f. mèdi carne ut s adrènergiques . - l. adr energie drugs. - T. 
adrenergische Mittel. - s. fàrmaco s adrenérgicos. 

Possono definirsi adrenergici i farmaci idonei a riprodurre, 
più o meno parzialmente e più o meno fedelmente, gli 
effetti attribuibili all'attivazione degli effettori adrenergici 
da parte di sostanze attive sintetizzate e immagazzinate 
nelle cellule del sistema udrencrgico (cellule cromatfìni; 
neuroni noradrenergici) c suscettibili di essere liberale da 
tali sedi delle quali c nota l’estesa diffusione nell'orga- 
nismo (V. NEUROVEGETATIVO SISTEMA; MEDIATORI CHIMICI; 

adrenalina; noradrenalina; dopa e dopamina). 

La definizione e la caratterizzazione dei f. a„ quale 
può essere formulata attualmente, differisce in notevole 
misura da quella in precedenza accettabile c accreditata: 
I) perché è molto più ampio il riferimento morfofunzio- 
nale che implicano le odierne conoscenze sulle sedi e sul 
significato del sistema udrencrgico, di cui le fibre postgan- 
gliari simpatiche e le relative giunzioni ncuroeffettoriali 
rappresentano soltanto una parte. In effetti non è rispon- 
dente alle moderne acquisizioni far prevalere nell'ambito 
dei f. a. soltanto c/o soprattutto quei farmaci classica- 
mente noti come farmaci simpaticomimetici (dovranno in- 
vece considerarsi in questo capitolo anche tutti quei far- 
maci che abbiano dimostrato o dimostreranno idoneità ad 
attivare gli effettori adrenergici presenti a livello nervoso 
centrale oltre che viscerale periferico, sempre che questa 
loro proprietà risulti preminente e. comunque, sia fonda- 
tamente postulata come responsabile dei loro caratteristici 
effetti); 2) perché i meccanismi attraverso i quali può es- 
sere farmacologicamente indotta un'attivazione delle arce 
rcccttoriali adrenergiehe. implicano sedi c modalità dazione 
identificabili sia a livello delle cellule produttrici e imma* 
gazzinatrici di catecolamine, sia a livello delle succitate 
aree recettoriali, sia a livello dei sistemi di « allontana- 
mento » dei trasmettitori adrenergici dai recettori. 

Prescindendo dalla problematica implicita nella inter- 
pretazione formulata in « chiave » adrenergica per taluni 
farmaci psicoattivi dei quali si presume l'intervento almeno 
parziale a livello delle aree adrenergiehe del S.N.C. (v. 
PsrcoTROPi farmaci) c da quella che si va sempre più deli- 
ncando per taluni interventi farmacologici operanti in sede 
gangliare autonoma, per il tramite di influenze su termina- 
zioni noradrcncrgichc e/o su aree di tessuto cromaffinc, 
si ritiene opportuno schematizzare a titolo esemplificativo 
una classificazione dei f. a. limitata ai farmaci operanti a 
livello della giunzione neuroeffeitoriale postgangliarc sim- 
patica noradrcnergica. 

Come c noto la trasmissione dell'eccitamento dalle vari- 
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cosila terminali delle fibre neuroniche noradrcncrgichc alle 
strutture effettoriali si verifica per il tramite della noradre- 
nalina. implicando sostanzialmente 2 fasi, rappresentate 
la prima dalla liberazione del trasmettitore, provocata dal- 
l’arrivo dell'impulso nervoso, la seconda <\a\Y ancoraggio 
del trasmettitore al recettore (seguita a sua volta dalla 
risposta dell'effettore). La prima fase è condi/ionata, 
come c noto, dalla disponibilità intrancuronica della nora- 
drenalina. presente in formazioni subcellulari (le vescicole 
o Storage granules) ove viene immagazzinata in forma più 
o meno stabilmente legata, provenendo sia dalla Ji-idrossi- 
lazione della dopamina (biosintesi endoneuronica). sia 
dalle frazioni cxtraccllulari ncaptatc dalla membrana neu- 
ronica terminale. La seconda fase è segnata da processi 
di allontanamento del trasmettitore dal recettore che si 
verificano ai fini dell’estinzione della risposta dell'eiettore, 
mediante diversi possibili meccanismi (inattivazione enzi- 
matica ad opera delle COMT, ricapta/ionc endoneuronica. 
penetra/ione in circolo), tra i quali quello di ricaptazione 
attraverso la membrana della terminazione neuronica è il 
più significativo e intensamente operante. 

Sulla base di quanto c stato assai brevemente accennato 
si può prevedere (ed è quanto in effetti si riscontra) che l’at- 
tivazione dei recettori noradrcnergici possa essere farmaco- 
logicamente indotta attraverso due modalità: una diretta, 
l’altra indiretta. 

Il primo caso si verifica con l'impiego di farmaci diretta- 
mente attivi sulle aree recettoriali verso le quali dimostrino 
affinità c attività intrinseca. Sono i farmaci denominati 
adrcnergicì diretti o stimolami recettoriali noradrcnergici 
o, adottando una denominazione classica, simpatico- 
mimetici diretti. 

Il secondo caso si può realizzare con modalità diverse: 

a) attraverso un ostacolo all'inattivazione del trasmet- 
titore liberato e, in conseguenza, una più intensa c pro- 
lungata stimolazione dei recettori; tale evento si ottiene 
con farmaci idonei a bloccare il meccanismo di ricapta- 
zione endoneuronica del trasmettitore (ad es. con la co- 
caina); meno agevolmente, data la minore partecipazione 
all'evento in causa da parte della COMT, mediante inibi- 
tori di detto enzima; 

b) favorendo la fuoriuscita del trasmettitore dalla termi- 
nazione neuronica mediante farmaci idonei a penetrare 
aH’interno di essa « spiazzando » la noradrcnalina citopla- 
smatica libera oppure la quota intragranulare meno 
stabilmente legata: è il caso della dramma, deH'cfednna. 
ctc., di farmaci che. pertanto, vengono denominati adrc- 
nergici indiretti o simpaticomimetici indiretti (alcuni di 
essi, come si postula per l’efedrina, sono indicati come 
simpaticomimetici misti, perchè in parte operano diretta- 
mente sulle arce recettoriali p); 

c) favorendo la liberazione della noradrenalina dai gra- 
nuli di scorta mediante una azione definita deplettrice ; 
in tal caso 1‘atlivazionc del recettore, che c sempre legata 
aU’intervento del trasmettitore fisiologico, è condizionata 
dalla rapidità con la quale esso viene sollecitato c resta 
dipendente dal tipo di farmaco, dalla dose c dalla moda- 
lità della somministrazione. Trattasi di un evento inco- 
stante perche realizzabile con farmaci provvisti di altre 
attività c idonei a svolgere un’azione depletrice relativa- 
mente lenta c poco idonea a condizionare in breve tempo 
la liberazione di sufficienti quantità di noradrcnalina. 

Resta infine da considerare la possibilità di influenze 
farmacologiche operanti tramite l'inibizione delle mo- 
noaminossidasi (MAO) intraneuroniche e, con essa, di un 
blocco dell'inattivazione che. sia pure in quota limitata, 
subisce la noradrenalina presente a livello citoplasmatico. 
Tale evento è, comunque realizzabile in opportune condi- 
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zioni sperimentali, mediante i farmaci anti-MAO(v. mono- 

AMINOSSIDASI. INIBITORI DELLE). 

BENIAMINO HSCIItrn 

ADRENOCORTICOTROPO ORMONE: v. acth; ipo- 
fisi. 

ADRENOCROMO 

N.c.: 3-idrossi-l-metil-5.6-indoladionc. - e. adrénochrome. 
- i. adrenochrom ; adrenochrome . - T. Adrenochrom. - S. 
adrenocromo. 

È un composto organico a struttura indolica cui spetta la 
seguente formula di struttura: 

*V" 

CH» 

Formula bruta: C' t H„O a N; p.m.: 179, 17. 

Si forma facilmente, in vitro, per trasformazione ossida- 
tiva dell’adrenalina, consistente nella chinoniz/azione degli 
ossidrili fendici della stessa adrenalina (v.)c nella successiva 
ciclizzazione della sua catena alifatica. Il composto cosi 
formatosi impartisce (insieme con gli altri prodotti d'ossi- 
dazione dell'adrenalina) una caratteristica colorazione rossa 
alla soluzione ove si trova disciolto. Si tratta però di una 
molecola assai instabile, al punto da non poterla impiegare, 
come tale, nella prepara/ione di prodotti farmaceutici. 

La trasformazione dell'adrenalina in adrenocromo si 
ritiene possibile anche in vivo (Racq), ove la reazione ossi- 
dativa sarebbe condizionala dall'intervento di una cateco- 
I ossidasi. 

L a. non possiede le azioni fisiofurmacologìche dell'adre- 
nalina; agisce sul metabolismo glicidico inibendo le fasi 
aerobiche della degradazione del glieoso; dimostra, altresì, 
effetto inibitore sulla mitosi cellulare, interferendo proba- 
bilmente sul ciclo della glicocolla. È fornito di effetto 
emostatico, presumibilmente dovuto ad aumento della re- 
sistenza capillare. A questo fine si utilizza un derivato 
più stabile, il semicarbazone dell’a. ( carbazocromo ; N.R.: 
Adrcnoxyl). 

Ix azioni più interessanti dell’a. sembrano essere, tut- 
tavia, quelle svolte sul S.N.C. Somministrato per via 
endovenosa in dosi di 10-50 mg. accentua le anomalie 
parossistiche bilaterali dell’EEG degli epilettici. In sog- 
getti normali Hoffcr, Osmond c Smythies avrebbero pro- 
dotto con a. somministrato per via endovenosa delle <« psi- 
cosi modello » simili sotto certi aspetti a quelle mescali- 
niche c liscrgiche; i disturbi del pensiero sono però molto 
meno marcati, e cosi pure i disturbi psicosensoriali, mentre 
l’ansia è molto più avvertita. 

Tali reperti non sono stari confermati. Rinkel, Hyde e 
Solomon ritengono che un altro metabolita dell'adre- 
nalina, l’adrcnolutina ( adrcnoxìna di Hciman), sia forse 
l'agente attivo nel produrre la psicosi, il * membro in- 
termedio » delle forme esogene di reazione di Bonhoeffer. 

Uadrenolutina scoperta da Lund (1949) ha proprietà 
analoghe a quelle dell'»., ma più marcate. Differisce però 
da questo perché invece di inibire la respirazione cerebrale 
in vitro accelera il consumo di ossigeno. La sua tossicità 
è doppia di quella dcll'a. 

Bibliografia 

Hoffcr A., Osmond H., Smvthics J., J. Meni. Sci., 1954, 100, 

29. 

718 


Digitized by 



ADRENOCROMO 


Hoffcr A., Osmond H., The Hallucinogcns, 1967, Academic 

Press, New York. 

Rinkel N., Hyde R. W., Solomon H. C., Dis. AVrv. Syst., 

1955 , 16 . 229 . 

BRUNO CAULI» K1 E ROMOLO PRIORI 

ADREN'OGEMTALE SINDROME 

Sin.: sindrome di Apcrt-Gallais. - f. syndrome adrénogé- 
nital . - 1 . adrenogenita I syndrome. - T. odrenogenitales Syn- 
drom . - S. sindrome adrenogenita!. . 

Definizione 

La sindrome adrcnogcnitalc c caratteri zzata clinicamente 
da un complesso particolare di segni e sintomi, tra cui spic- 
cano, per la loro evidenza c la loro costanza, quelli riguar- 
danti le modificazioni dei caratteri sessuali primari e se- 
condari: sostiene il quadro una iperfunzionc selettiva par- 
ziale della corteccia surrenale, con aumentata produzione 
di androgeni, alle volte anche - sia pure più raramente - 
di estrogeni (non vi rientrano pertanto quelle forme, rap- 
presentate essenzialmente dal morbo e dalla sìndrome di 
Cushing, che trovano la loro genesi in una iperfunzionc 
globale della ghiandola ). 

Senz'altro più frequente nel sesso femminile, la sindrome 
racchiude in sé numerose entità cliniche le quali, pur avendo 
tutte in comune il carattere patogcnctico precedentemente 
riferito, si differenziano tra loro più per il periodo della 
vita in cui la malattia inizia ad operare, il sesso del soggetto 
che ne c colpito cd eventuali altri disturbi metabolici con- 
comitanti, che non per la lesione anatomopatologica del 
corticosurrenc che ne è alla base, lesione rappresentata 
dalla ipcrplasia primitiva, bilaterale, o dal tumore, be- 
nigno o maligno, unilaterale. 

Etiopatogenesi 

Nel corso della vita intrauterina l'eccesso di androgeni 
può derivare al feto dalla madre, o perche questa, eccezio- 
nalmente. è portatrice di un tumore virilizzante, o perché 
è stata trattata con ormoni androgcnici o con progesti- 
nici di sintesi per minaccia di aborto: la virilizzazione alla 
nascita non progredisce, anzi può regredire, per la parte si 
intende che non è legata ad alterazioni delle strutture 
anatomiche. 

Quando però la s.a. è sostenuta da un'iperplasia bila- 
terale primitiva del corticosurrenc, la patogenesi va ricer- 
cata in un errore enzimatico che altera la normale stcroido- 
genesi corticosurrcnalica (figg. I c 2): a) di/erto parziale 
della 21-ìdrossilasi , con ridotta produzione di desossi- 
cortisolo e cortisolo (s.a. con sola virilizzazione); b ) di- 
fetto più completo della 21-idrossilasi, con ridotta produ- 
zione anche di dcsossicorticostcronc, corticosterone c aldo- 
sterone (s.a. con perdita di sale); c) difetto della ! !$-tdr assi- 
llisi, con ridotta produzione di cortisolo, corticosterone c 
aldostcronc, ma non di desossicorticostcrone (s.a. con iper- 
tensione); dì difetto della A‘-3 fl-ldrossldeidrogenasi, con 
ridotta produzione di tutti gli ormoni surrcnalici ad ecce- 
zione del A*-pregncnolone (s.a. con perdita di sale, grave, 
mortale; nei maschi la differenziazione dei genitali esterni 
può essere incompleta, in quanto lo stesso errore enzima- 
tico può interessare il testicolo; nelle donne la virilizza- 
zione può essere modesta, poiché le quantità di testo- 
sterone che si possono formare dal deìdroepiandrosterone 
c da altri precursori sono piccole); e), f) altre forme più 
rare sono il difetto della 1 7-idrossilasi e della 20-22-desmolasi , 
che interessano anche la steroidogencsi ovarica e testico- 
lare. con riduzione o abolizione di androgeni ed estrogeni 
in tutte le sedi, per cui un soggetto genotipicamente maschio 
potrà avere genitali esterni femminili ( pseudoermafroditi - 
smo maschile)’, mancheranno pertanto i segni della viriliz- 

719 


zazione; nella prima forma non si avrà lo sviluppo dei 
caratteri sessuali primari c secondari alla pubertà e si asso- 
ccrà ipertensione con ipogliceniia (vi è produzione di de- 
sossicorticosterone e corticosterone, non di cortisolo); 
nella seconda forma vi c abolizione completa della steroi- 
dogencsi con sindrome da perdita di sale, grave, mortale 
e un'enorme ipcrplasia della corteccia surrenale che appa- 
rirà infarcita da colesterolo e dai suoi esteri (ipcrplasia 
surrenale li poi dea ). Ancora più raro il difetto della 18- 
idrossi/asi , con ridotta secrezione di aldosterone. Si pos- 
sono avere piu difetti enzimatici associati. 

La diminuita produzione di cortisolo conseguente al 
blocco enzimatico (che se grave può indurre crisi ipoglice- 
miche) comporta, a sua volta, una scarsa inibizione dcl- 
l'ACTH ipofisario il quale pertanto viene secreto in eccesso, 
con conscguente aumentata produzione surrcnalica di 
A*-pregnenolone e di 1 7a-idrossiprogesterone. e la succes- 
siva formazione, sempre in eccesso, da questi precursori, 
di androgeni (deidrocpiandrostcronc c testosterone) c di 
pregnantriolo, che si trovano aumentati nelle urine, tranne 
che nel tipo d), in cui non si ha formazione di 1 7a-idrossi- 
progesterone e di pregnantriolo, e nei tipi e). /), come si 
é detto (fìgg. I c 2). Oltre che l'iperandrogenisrno, l'eccesso 
di secrezione di ACTH provoca un'eccessiva formazione: 
nel tipo a) di 1 7-desossicorticoidi, che impedisce la com- 
parsa dei segni di insufficienza mineralcorticoidea; nel 
tipo b) di l7a-idrossiprogcstcronc, che favorisce la perdita 
di sale non più ostacolata dalla deficitaria produzione di 
aldostcronc; nel tipo c) di desossicorticostcrone, con conse- 
guente ipertensione arteriosa, e di dcsossicortisolo. Nel 
tipo d) si ha solo aumento di deìdroepiandrosterone, non 
di pregnantriolo; nel tipo e) solo di desossicorticostcrone 
c corticosterone (non è ben chiaro il motivo del mancato 
aumento dell’aldosteronc); nel tipo f) solo di colesterolo, 
che si accumula nella ghiandola (fìg. 2). 

Nel caso in cui la s.a. sia sostenuta da un tumore, questo 
potrà produrre (verosimilmente per un diverso orienta- 
mento enzimatico) un eccesso o di androgeni, o di estro- 
geni o di entrambi. 

La s.a. da ipcrplasia bilaterale primitiva (conclamata 
o paucisintomatica) c osservabile anche in più membri 
della stessa famiglia e, a volte, anche in gemelli monoco- 
riali. Il difetto enzimatico viene trasmesso come carattere 
autosomico recessivo o a dominanza incompleta. 

Forme cliniche 

a) Nella forma congenita (sostenuta pressoché esclusi- 
vamente dall'iperplasia bilaterale primitiva) l'aumento 
dell'increzione di androgeni può iniziarsi sin dalla X 
settimana della vita intrauterina, inducendo nei soggetti 
di sesso femminile alterazioni dei genitali esterni tanto più 
gravi quanto più precocemente ha avuto inizio, e quindi 
con possibilità di erronea definizione, alla nascita, del sesso 
della neonata: grossa clitoride, attraversata o meno dal- 
l’uretra. con completa o più o meno estesa saldatura delle 
grandi labbra e orifizio unico per uretra e vagina (seno 
urogenitale). Se ha inizio dopo la XX settimana, si osserva 
soltanto una clitoride pcniformc con orifizi uretrale e va- 
ginale separati e di conformazione più o meno normale. 
Nei soggetti di sesso maschile, i genitali alla nascita sono 
di regola di aspetto normale: eccezionale è infatti lo pseu- 
doermafroditismo maschile (v. ermafroditismo e pse ut* *- 
ermafroditismo). Dopo la nascita (in genere verso il 1**- 
2° anno di vita) s'inizia la virilizzazione con la risultante di 
due forme cliniche: lo pseudoermafroditismo femminile 
nelle donne (v. ermafroditismo e pseudoermaeroditt- 
smo); la macrogeni rosomia precoce nei maschi (v. macro- 
genitosomia) con pseudopubertà precoce (v. pubertà), 
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Fig. 2. Schematizzazione patogene! ica delle varie forme di s. a. da iperplasia bilaterale primitiva. ( Da Setter, modificata). 


in quanto si sviluppano precocemente il pene e i caratteri 
sessuali secondari maschili, ma i testicoli rimangono pic- 
coli. 

In ca. dei casi, e forse più frequentemente nel ma- 
schio, ai segni dell'ipcrfunzione androgenica si associano 
disturbi del ricambio glicidico c idrosalino, spesso con 
sintomatologia chiara di grave insufficienza surrenale, che 
si appalesa già nelle prime settimane dalla nascita e può 
mettere in pericolo la vita del piccolo paziente: s. a. eoa 
perdita di sale (i sintomi fondamentali sono il vomito, 
come nella stenosi pilorica, c la diarrea); s. a. con iper- 
tensione (e più modeste manifestazioni di insufficienza 
surrenale); s. a. con crisi ipoglicemiche (con o senza iper- 
tensione). Rare le forme con febbri periodiche, secondo 
alcuni per eccessiva intermittente produzione di etioco- 
lanolonc. c quelle con aumento della eliminazione uri- 
naria di gonadotropinc. Non infrequente una modesta 
mclanodcrmia. 

b) La forma prepuberale , quella cioè in cui l’iperan- 
drogenismo corticosurrcnalico (che può trovare la sua 
genesi oltre che nella iperplasia bilaterale primitiva anche 
in un tumore, in genere maligno, unilaterale) ha inizio 
nel periodo che va dalla nascita alla pubertà, si mani- 
festa nella donna con un quadro tipico di virilismo (v.), 
indicato come pseudopubertù precoce eterosessuale ; nel 
maschio avremo la pseudopubertù precoce isosessuale con 
macrogeni tosomia. Mentre rara c nel maschio la fem- 
minilizzazionc, altrettanto raro è che nelle donne com- 
paiano manifestazioni isoscssuali (mestruazioni c sviluppo 
delle mammelle). Come per le forme congenite, la cre- 
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scila corporea, inizialmente accelerata, si arresta precoce- 
mente. 

c) La forma dell'adulto , quella cioè in cui l’iperandro- 
genismo surrenalico ha inizio dopo la pubertà, è soste- 
nuta, specie nelle donne, forse più frequentemente dal- 
Tipcrplasia bilaterale primitiva (l’errore enzimatico [v. 
sotto] può essere ugualmente congenito, ma a fenoge- 
nesi tardiva) che non dal tumore. È senz'altro molto 
più frequente nelle donne in cui dà il virilismo (v.). mentre 
è eccezionale nell’uomo in cui dà segni di apparente 
eccessiva mascolinizzazionc (aumento dei peli, però con 
riduzione del numero dei nemaspermi nell'eiaculalo). 

Nelle donne prima della pubertà (ma mai alla na- 
scita), nei maschi all'epoca pubere o più spesso dopo, 
la s. a. può essere caratterizzata dai segni di un eccesso 
di estrogeni secreti da un tumore abitualmente maligno 
di una delle due surrenali: pseudopubertù precoce isoses- 
suale nelle donne (manca la precocità dell’ovulazione), 
demascolinizzazione o femminilizzazione nel maschio (gi- 
nccomastia, regressione o mancato sviluppo dei caratteri 
sessuali primari c secondari). 

Diagnosi 

Ai fini diagnostici, per evitare errori nella determinazione 
del sesso, è utile lo studio della cromatina sessuale sugli 
strisci buccali. L'eliminazione urinaria dei 17-chctostcroidi 
c del dcidrocpiandrostcronc è elevala specie nella s. a. 
sostenuta da un tumore, mentre quella del pregnantriolo 
aumenta principalmente (si tenga conto delle eccezioni 
riguardanti quelle rare forme di cui si è detto prima) 
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nelle forme con iperplasia bilaterale primitiva. In quest'ul- 
tima, l’eliminazione urinaria dei suddetti steroidi si ri* 
duce, anche fino a valori normali, a seguito della sommi- 
nistrazione di cortisone o di cortisonici di sintesi (che 
inibiscono ripcrincrczionc ìpofisaria di ACTH: prova 
di Wilkinx ), mentre aumenta in maniera cospicua a se- 
guito della somministrazione di ACTH: nel tumore in- 
vece, che è sganciato da qualsiasi controllo endocrino, 
non si osserva alcuna modificazione. Nelle forme con tu- 
more fcmminilizzante, all'aumento - non costante - dei 
1 7-chetosteroidi urinari fa riscontro un aumento cospicuo 
dell'eliminazione urinaria di estrogeni, specie di estriolo. 
Lo studio biochimico va completato con il retropneumo- 
peritoneo diagnostico, che permette di stabilire resistenza 
c la sede del tumore, oltre che confermare l’esistenza della 
iperplasia bilaterale. 

Terapia 

I casi sostenuti da un tumore vanno immediatamente 
operati, ove possibile, senza alcuna preventiva prepara- 
zione ormonica del paziente, in quanto il surrcnc contro- 
laterale è normale e non atrofico come nella sindrome 
di Cushing. Nei casi invece sostenuti da iperplasia, la 
terapia è basata, come per primo ha sostenuto Wil- 
kins, sulla somministrazione di cortisone, da preferire 
senz’altro ai cortisonici per la migliore tolleranza, ma 
soprattutto per la più completa efficacia. Si inizia con 
dosi elevate, che a seconda dell'età vanno dai 25 ai 100 
e più mg al giorno; si diminuisce poi progressivamente 
fino a raggiungere una dose utile di mantenimento (utile 
nel senso che riesca a mantenere entro limiti normali o 
quasi i valori urinari dei 17-chctostcroidi c del pregnan- 
triolo. permettendo nel contempo una soddisfacente cre- 
scita corporea); si continua per anni, o addirittura per 
tutta la vita, in quanto si tratta di terapia di sostituzione. 
Inibendo l'eccessiva increzione ipofisaria di ACTH (ec- 
cessiva increzione che va anche a scapito della produzione 
delle altre tropine ipofisario, e riducendo l'increzione 
degli androgeni, si regolarizza e si prolunga nel tempo 
la precoce e rapida crescita corporea, aumenta il volume 
dei testicoli, si ordina la spermatogenesi, si normalizza 

10 sviluppo del pene e. in epoca pressoché regolare (a 
volte precocemente), compaiono i flussi mestruali, etc. 
Non sempre però beneficamente influenzata è l'ipertricosi. 
Comunque, nel complesso (con l'aiuto, ove necessitino, 
di interventi di plastica), si sviluppano individui che pos- 
sono godere (c ciò vale particolarmente per le donne) 
di una vita lavorativa, sessuale e psichica sostanzialmente 
normale. 

Nei pazienti in cui si associa la perdita di sale, alla som- 
ministrazione di cortisone bisogna aggiungere quella di 
desossicorticosterone e aldosterone, in dosaggi superiori 
a quelli necessari per controllare il morbo di Addison. 
Degni di particolare menzione i recenti studi sulla dia- 
gnosi prenatale di iperplasia corticosurrenale congenita, 
in considerazione soprattutto del fatto che la diagnosi, 
specie nelle forme con perdita di sale, deve essere fatta 

11 più precocemente possibile, in quanto il più precoce- 
mente possibile deve essere iniziata, alla nascita, la terapia, 
onde poter salvare la vita del piccolo paziente. 

V. anche: ermafroditismo e pseudoermaeroditismo; 
macrogenitosomia; PUBERTÀ; virilismo. 
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ANTONINO NATOLI 

ADRENOGLOMERLLOTROPIMCO SISTEMA 

L adrenoglomertilotropin System. 

Dizione non molto in uso per identificare il complesso 
dei meccanismi che stimolano la secrezione di aldosterone 
da parte della zona glomerulare della corteccia surrenale. 

Recentemente si è affermata l'ipotesi che l'angioten- 
sìna 11 sia il fattore di maggiore importanza nella stimo- 
lazione diretta del corticosurrene a produrre aldosterone. 
In condizioni di dcplezionc o dislocamento della massa 
liquida cxtracellulare (emorragie, restrizione salina, natriu- 
resi da farmaci, posizione) la renina viene liberata dal- 
l'apparato iuxtaglomcrularc del rene c inizia una serie di 
conversioni che conducono alla liberazione di angiotcn- 
sina II. 

Un altro stimolo potente alla secrezione di aldosterone 
è l'aumentata concentrazione tessutale di potassio anche 
disgiunta da iperkalicmia. 

Si ritiene invece che l'ACTH abbia stilo un ruolo di 
facilitazione in aggiunta agli altri più specifici meccanismi 
omcostatici; la corticotropina sembra infatti richiesta per 
mantenere ('aldosterone a livelli elevali; è noto infatti 
che pazienti con ipopituitarismo hanno una produzione 
subnormale di aldosterone in risposta allo stimolo della 
restrizione salina. 

In seguito a esperienze implicanti l'escissione di par- 
ticolari aree diencefaliche Farrell suggerì resistenza di 
un centro cerebrale per il controllo della secrezione dcl- 
l'aldostcronc. Lo stesso Farrell ottenne un estratto di 
pineale in grado di stimolare la produzione di aldosterone, 
che denominò adrcnoglomcrulotropina (forse: l-mctil-6- 
me tossi- 1, 2, 3. 4, tetraidro-2-carbolina). 

Queste ricerche non hanno avuto conferma e il signi- 
ficato dei risultati di Farrell c incerto. 

V. angiotensina; renina. 
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GIULIO ALBERTO CI NOTTI 

ADRENOLITICI FARMACI : v. simpàticolitici farmaci. 
ADRIAMICINA 

F. adriamycine. - i. adriamycin. - T. Adriumyzin. - s. adria- 
micina. 

L'adriamicina ( 14-idrossidaunorubicina) c un nuovo anti- 
biotico antitumorale, del gruppo delle antracicline, isolato 
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ADRJAMICINA 


nel 1967 nei Laboratori di ricerca Farmiialia (Adribla- 
stina®) dalle colture di un mutante dello Streptomyces 
peucetius (S. peucetius coesi us). La struttura chimica del 
composto è molto simile a quella della daunomicina, 
conosciuta oggi come daunorubicina essendo la sua 
formula e le sue proprietà biologicocliniche identiche a 
quelle della rubidomicina isolata contemporaneamente e 
indipendentemente in Francia, dalla quale differisce solo 
per la sostituzione nel radicale acetilico di un atomo di 
idrogeno con un gruppo ossidrilico. 



adriamirim 


L'a. in ambiente acido viene scissa in due componenti, 
un agliconc rosso insolubile in acqua (adriamicinone) e un 
aminozucchero basico (daunosamina). L'antibiotico pu- 
rificato si presenta come una polvere rossa, cristallina, 
solubile in acqua, in alcol acquoso, in metanolo anidro, 
in soluzione fisiologica e in soluzione di glieoso o di 
destroso. 

Gli studi farmacologici e clinici iniziali sono stati ese- 
guiti presso l'Istituto nazionale per io studio c la cura 
dei tumori di Milano. 

La LD ft# nel topo dopo somministrazione endovenosa 
singola è di 20,2 mg/kg mentre quella della daunomicina 
è di 26 mg/kg. L'a. c attiva nei confronti di diversi tumori 
sperimentali e di cellule neoplastiche coltivati in vitro. 
In paragone alla daunomicina l'a. possiede un indice te- 
rapeutico più elevato. Il farmaco penetra rapidamente 
nelle cellule e agisce specificamente su alcune strutture 
nucleari (cromatina perinuclearc) con pronta inibizione 
dell'indice mitotico c della sintesi del DNA e del RNA. 
L'a. esercita un'attività mutagena e produce danni cromo- 
somici. 

Dal punto di vista clinico il farmaco è ancora in fase di 
sperimentazione. Gli studi preliminari hanno mostrato che 
l’a. è particolarmente attiva nelle varie forme di leucemia 
acuta c cronica, oltre che nei linfomi maligni e in alcune 
neoplasie solide, quali il neuroblastoma, il tumore di 
Wilms, il corioncpitclioma dcll'ulcro, i sarcomi delle parti 
molli, c i tumori del testicolo (v. anche: leucemie; tu- 
mori). Data la sua spiccata caratteristica di produrre una 
pronta regressione nei tumori responsivi, il farmaco è con- 
sigliabile nella fase terapeutica di induzione piuttosto che 
in quella di mantenimento. È anche ben tollerato in 
associazione con altri farmaci convenzionali (ad es. al- 
chilanti, alcaloidi antiproliferativi, corticosteroidi, etc.). 
Gli effètti collaterali si manifestano come stomatite, ca- 
duta dei capelli, arresto nella crescita della barba, depres- 
sione midollare, gastroenterite, febbre. In alcuni casi è 
stata notata anche tossicità cardiaca. L'a. c attiva nelle 
neoplasie umane a una dose inferiore (ca. metà) a quella 
usata per la daunomicina. Allo scopo di minimizzare gli 
effetti collaterali è consigliabile la sua somministrazione 
mediante uno schema di dosaggio intermittente. 
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GIANNI BONA DO SNA 

ADSORBIMENTO 

F. adsorption. - |. adsorption. - T. Adsorption. - s. adsorcion. 

Fenomeno chimicofìsico per il quale una fase fluida (gas 
o liquido) presenta una modificazione di concentrazione 
a livello della sua superfìcie di separazione (interfacie) 
da un'altra fase con la quale è in contatto, sia questa 
solida o fluida. I casi più interessanti di adsorbimento 
sono quelli di gas su solidi, di liquidi (in particolare so- 
luzioni) su solidi e su liquidi (non miscibili) e quelli 
di gas su liquidi. 

Le prime conoscenze di questo fenomeno derivano dalla 
più appariscente delle sue manifestazioni: quella per cui 
un solido poroso si dimostra capace di assumere e trat- 
tenere in se volumi relativamente cospicui di un gas. Già 
nel 1777 Fontana osservò che il carbone preparato di 
recente, e raffreddato sotto mercurio, aveva la proprietà 
di assorbire gas diversi in quantità parecchie volte su- 
periori al suo volume. Nello stesso anno Scheele riferì 
che l'aria espulsa dal carbone riscaldato viene riassorbita 
da questo al raffreddamento, e sottopose il fenomeno 
alla prima indagine quantitativa. 

Successivamente si vide che il potere assorbente di un 
corpo solido variava in funzione del gas assorbito e cre- 
sceva con l'area della sua superfìcie, in questa dovendosi 
comprendere non solo quella esteriormente esposta, ma 
anche quella limitante le strutture porose. 

Il termine a. venne introdotto da Kayscr nel 1881 per 
distinguere la condensazione di gas sulle supcrfìci libere, 
in contrapposto al V assorbimento, fenomeno per il quale 
le molecole del gas penetrano entro la struttura di un 
solido attraverso processi di diffusione. A comprendere 
questi due diversi fenomeni McBain propose, nel 1909, 
il più ampio termine di sorzione. 

In tema di a. si chiama adsorbendo la fase suscettibile 
di subire la modificazione di concentrazione; adsorbente 
la fase che tale variazione condiziona; adsorbato quanto 
dell'adsorbendo viene adsorbito. Un atomo o una mole- 
cola adsorbiti vengono indicati rispettivamente con i ter- 
mini adatonto e admolecola. La reversione del processo 
di a. viene detta disadsorbintento ode sorzione. Nel linguaggio 
proprio della tecnica cromatografica (v. cromatografia), 
che altro non é che l'applicazione del fenomeno dell'a. 
alla separazione e alla purificazione dei singoli compo- 
nenti di miscele in fase liquida o gassosa, la separazione 
dell'adsorbato dall'adsorbente viene detta eluzione. 

In generale, le forze che danno luogo all'a. non sono 
diverse da quelle in gioco in qualsiasi altro fenomeno di 
interazione interatomica o intermolecolare. Pertanto esse 
sono di natura elettromagnetica e coinvolgono gli elet- 
troni e i nuclei del sistema. Nel caso in cui non si verifichi 
né trasferimento né condivisione di elettroni tra gli atomi 
partecipanti, sicché l'individualità delle specie resti inal- 
terata, le forze in gioco vengono considerate di natura 
fìsica; altrimenti sono di natura chimica. Si distingue per- 
tanto un a. fìsico, o fisisorzione, da un a. chimico, o che- 
mi sor: ione. Nel primo caso, essendo in causa forze d'in- 
terazione molecolare del tipo detto di van der Waals 
(a. di van der Waals), la tonalità termica del processo è 
bassa. Nel secondo caso, che comporla la vera e propria 
formazione di un composto chimico tra l'adsorbato c 
lo strato più superficiale degli atomi dell'adsorbente, la 
tonalità termica è elevata. 
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Per lo più la distinzione tra a. chimico e a. fìsico è di facile 
evidenza. Ove cosi non fosse essa può essere stabilita in base ad 
alcuni criteri, tra i quali ricorderemo i seguenti: 

a) In genere il calore differenziale di a. c molto maggiore per 
l’a. chimico che per quello fisico. 

b) La chemisorzionc, essendo un processo chimico, richiede 
un'affinità particolare tra adsorbente e adsorbendo, la quale 
fa si che essa risulti essere un processo selettivo, al confronto 
della fisisorzionc che ha il carattere di un fenomeno generale 
che si produce con qualsiasi sistema fluido-solido purché lo 
consentano le condizioni di temperatura e di concentrazione. 

c) L‘a. fisico è facilmente reversibile in seguito ad inversione 
delle condizioni che lo hanno promosso, mentre nell'a. chimico 
la desorzionc richiede, per lo più, l'impiego di azioni assai ener- 
giche. 

d) La fìsisorzione porta, assai spesso, alla formazione di strati 
molecolari multipli dell’adsorbato. mentre la chemisorzione si 
completa, per lo più, con la formazione di uno strato monomole- 
colare, anche se su questo possa ulteriormente attuarsi un pro- 
cesso di fìsisorzione che viene ad aumentare lo spessore com- 
plessivo. 

e) Dato che la formazione di uno strato fisicamente adsor- 
bito può essere paragonata alla condensazione di un vapore a 
formare un liquido, la fìsisorzione si verifica in genere a tempe- 
rature c pressioni vicine a quelle richieste per la liquefazione. 
Per contro, la chemisorzione si attua a temperature molto più 
alte e a pressioni molto più basse. 

f) La fìsisorzione, infine, è per sua natura istantanea, mentre 
l'a. chimico pur potendo svolgersi anch’esso con altrettanta 
rapidità può dover richiedere il tempo d'azione di un'energia 
di attivazione. 

In generale la quantità di sostanza adsorbita è propor- 
zionale alla estensione della superficie interfaciale. Per 
tale motivo i fenomeni di a. sono tanto più imponenti 
quanto maggiore è il grado di dispersione del sistema 
costituito dalle fasi che vengono a contatto (sospensioni, 
emulsioni, schiume, soluzioni colloidali, solidi pul vendenti). 

Nell’a. chimico, come s*è detto, le forze operanti sono 
del tipo di valenza, ossia consistono nella formazione di 
veri c propri legami chimici. Nell'a. fìsico, invece, inter- 
vengono forze attrattive e forze repulsive. Le prime si 
distinguono in: 

a) forze di dispersione , dovute ai dipoli c ai multipoli 
istantanei fluttuanti, che sono le uniche agenti nel caso 
di molecole apolari; 

b) forze polari , dovute al l'interazione dei dipoli o dei 
multipoli permanenti delle molecole dell'adsorbendo con 
i campi di forza dell'adsorbente; la loro azione si somma 
a quella delle precedenti. 

Indipendentemente dalla natura delle forze in gioco, 
l’a. risulta essere un processo spontaneo che, ristabilendo 
attraverso le interazioni molecolari l'equilibrio delle forze 
non compensate a livello dcH'intcrfacie. si accompagna 
ad un abbassamento dell'energia libera del sistema im- 
plicato. Dall’equazione fondamentale A C — A H - T\S 
deriva che generalmente A H < O c che, pertanto, l'a. è 
un processo tipicamente esotermico ( calore di a.), motivo 
per cui viene favorito dall'abbassamento di temperatura. 

Lo studio approfondito del fenomeno dcll'a. richiede l'appli- 
cazione delle conoscenze della termodinamica. In realtà a questo 
trattamento la fìsisorzione si presta meglio della chemisorzione, 
a motivo dei molto più elevati calori di a. che caratterizzano 
qucst'ultima, c che rendono impossibile effettuare misure senza 
che sopravvengano contemporaneamente processi diversi da 
quello di a. Laddove, pertanto, l'a. chimico può essere indagato 
soprattutto in base all'analisi della sua cinetica, quello fìsico ha 
visto il suo studio giovarsi grandemente, specie nel corso del- 
l’ultimo trentennio, dell'applicazione della termodinamica. 

Tra i sistemi che sono teatro di fenomeni di a., spe- 
cialmente interessanti sono quelli costituiti da un solido 
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o da un liquido a contatto con un gas, con un vapore o 
con una soluzione di elettroliti o di non elettroliti. 

Le applicazioni pratiche dcll'a. sono oggi assai numerose. 
Tra esse merita di essere ricordata, in particolare, la mi- 
sura dell'area superficiale e della struttura porosa di so- 
lidi piu o meno finemente dispersi, attraverso la quale 
si giunge a determinare quella che si chiama la superficie 
specifica di un solido <= area superficiale di 1 g di esso), 
la dimensione c la distribuzione dimensionale delle sue 
particelle, se particolalo. nonché quelle dei suoi pori, se 
poroso. 

Altre importanti applicazioni tecniche deil'a., aventi par- 
ticolare interesse med iconologico, sono la cromatografia 
(v.), l'isolamento c purificazione di materiali biologici ten- 
sioattivi fa', su solidi, su colloidi o su schiume) e l'impiego 
terapeutico di adsorbenti per via esterna o interna, come 
antidrolici, antiacidi, antitossici, etc. 

Nel campo della fenomenologia naturale, l'a. riveste 
nel mondo biologico un'importanza della cui reale di- 
mensione abbiamo, per ora, solo una nozione parziale c, 
certo, insufficiente. A convincercene basterebbe tener pre- 
sente che nessun substrato materiale è tanto ricco di fron- 
tiere interfaciali quanto quello delle strutture viventi, e 
che in esso si incontrano c si compcnctrano in modo 
complicatissimo le fasi più polimorfe, fisicamente, c più 
eterogenee, chimicamente, che possano immaginarsi esi- 
stenti. Per quanto irto di tremende difficoltà, lo studio 
dei fenomeni di a. nei substrati biologici ha già progredito 
nel modo più promettente, seppure in misura tuttora mo- 
desta rispetto alla presumibile portata della sua parteci- 
pazione, nei campi importantissimi dell'enzimologia, del- 
l'immunologia c dcU’clcttrobiologia. 
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SERGIO CERQL'IGLINI 

AEDES GENERE 
[gr., * odioso ’] 

Genere di Insetti (ordine Ditteri, famiglia Culicidi) che 
comprende specie che interessano la patologia umana in 
quanto vettori di malattie infettive, quali febbre gialla 
(v.), dengue (v.), c parassitane (filariosi [v.]). 

V. anche: zanzare. 

RED. 

AEROBACTER GENERE 
[gr., * batterio aero(bio) ’] 

Secondo la classificazione di Bergey, appartiene alla classe 
degli Schizomiceti, ordine Eubacteriales, famiglia Entero- 
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bacteriaceae , tribù delle Escher ichieae; altri generi della 
stessa tribù sono Esckerichia c Klebsiella. 

Recentemente è stata proposta (Kauffman, 1966) la 
fusione dei generi Klebsiella e Aerobacter in un unico 
genere, Klebsiella (v. anche: KURSELLA GENERE). 

Fanno parte del gruppo dei cosiddetti batteri coliformi. 
Si tratta di batteri corti, gramnegativi, africhi o peri- 
trich», che crescono rapidamente nei normali terreni di 
coltura: fermentano glieoso e lanoso con produzione di 
acido c gas; sono negativi al test al rosso metile (v. sotto), 
positivi al test di Voges-Proskauer (v. sotto); utilizzano 
Tac. citrico e i suoi sali come sola sorgente di carbonio. 
Largamente diffusi in natura, sono aerobi e facoltativa- 
mente anaerobi. 

Il genere Aerobacter comprende due specie: Aerobacter 
aerogenes (specie tipo) e A. cloacae. 

Aerobacter aerogenes 

Batteri gramnegativi, delle dimensioni di 0.5-0.8 p per 
J ,0-2,0 ji; spesso capsulati. generalmente immobili. 

A. aerogenes cresce rigogliosamente nei terreni comuni, 
ad un optimum di temperatura di ca. 30 °C ; al disotto 
di questa temperatura sviluppa meglio di Escherichia coli. 

Non produce gas dal lattoso se incubalo alla tempera- 
tura di 45-46 “C (test di Eijkmann); cresce nel terreno 
al cianuro di potassio. Viene generalmente ucciso in 30 min 
alla temperatura di 60 °C. 

Coagula il latte tornasolato e lo peptonizza irregolar- 
mente; non liquefa la gelatina, non idrolizza Turca, non 
produce idrogeno solforato (secondo alcuni AA. si può 
mettere in evidenza produzione di idrogeno solforato im- 
piegando indicatori particolarmente sensibili); può uti- 
lizzare Tac. urico come sola sorgente di azoto; riduce i 
nitrati in nitriti; idrolizza il sodio ippurato. 

A. aerogenes produce acido e gas da glieoso. fruttoso, 
galattoso. arabinoso, lanoso, maltoso, raffinoso. cello- 
bioso, salicina, csculina, amido, destrina, gliccrolo, man- 
nitolo, sorbitolo e inositolo. Saccaroso. inulina, dulcitolo 
e adonitolo sono irregolarmente fermentati. Fermenta 
il glieoso con un rapporto idrogcno/anidridc carbonica 
nel gas prodotto di 1 :2. A. aerogenes elabora una decar- 
bossilasi specifica per la lisina c l'argini na. 

È importante ai fini pratici (soprattutto nell'esame batterio- 
logico delle acque) differenziare A. aerogenes da £. coli, essendo 
quest'ultimo considerato indice di inquinamento fecale. A 
questo scopo più che le differenze morfologiche c di comporta- 
mento verso i differenti idrati dì carbonio valgono le seguenti 
quattro prove, note come schema IMVC: 

a) produzione di indolo, presente in E. coli, assente in A. 
aerogenes ; 

b) reazione al rosso metile: il rosso metile c un indicatore, 
che si aggiunge ai terreni per la fermentazione degli zuccheri c 
che vira al rosso in ambiente sufficientemente acido; in questo 
caso la reazione è detta positiva, mentre è negativa se l’indicatore 
rimane giallo; pertanto tale reazione sarà positiva per E. coli, 
che determina una forte acidità nel terreno, c negativa per A. 
aerogenes ; 

c) reazione di Voges-Proskauer: è dovuta alla presenza, nel 
terreno di coltura, di acetilmetilcarbinolo (prodotto finale della 
fermentazione del glieoso) che, in presenza di alcali, si ossida 
a diacetile; questo, reagendo con alcuni costituenti del pcptonc 
(la prova c fatta in un terreno glicoso-acqua peptonata) dà una 
colorazione rosa, indice della positività del test; la reazione 
V-P è positiva per A. aerogenes. negativa per E. coti ; 

d) prova del citrato: è basata sulla capacità di A. aerogenes 
di utilizzare il citrato di sodio come unica fonte di carbonio 
in un terreno di coltura sintetico, a differenza di E. coli, che non 
cresce in questo terreno (terreni di Koscr e di Simmons). 

Viene anche usata la prova di Hijkman che consiste nella 
fermentazione de! glieoso a 44 *C; è positiva per E. orli, negativa 
per A. aerogenes. 


Per quel che riguarda la patogenicità per l'uomo, A. aero- 
genes è stato isolato dalle feci di bambini diarroici allattati al 
seno c da urine di cistitici. Normalmente si trova nelle feci del- 
l’uomo c degli animali, nel terreno, nell'acqua, nelle derrate 
alimentari. 

Aerobacter cloacae 

Batteri gramnegativi delle dimensioni di 0,5-1, 0 ja per 
1 ,0-2,0 p, disposti singolarmente, generalmente mobili, 
capsulati. Crescono rigogliosamente nei comuni terreni di 
coltura, con un optimum compreso tra 30 e 37 *C. 

A. cloacae si differenzia da A. aerogenes per la fermenta- 
zione, con produzione solo di acido, dcll'inosite c del gli- 
ccrolo (dai quali A. aerogenes produce acido e gas) e per 
l'elaborazione di una decarbossilasi specifica per Tomitina. 

Largamente diffuso in natura, può essere agente eno- 
logico di meningiti e di pleuriti. 
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RAFFAELE DE BLAS1 

AEROBIOSI E ANÀEROBIOSI 

[dcr., rispettivamente, del fr. aérobies t anaérobies , com- 
posti del gr. aero-, cfr. aér , genitivo aèros, * aria * e 
-hios ‘ che vive '; rispettivamente con il prefisso an- negai. ; 
v. testo). - F. aérohiose. - I. aerobiosi. - T. Aèrohiose. - 
s. aerobiosis. - F. anaérobiose. - i. anaerobiosis. - t. Anae- 
robio se. - s. anaerobiosis. 

Per aerobiosi si intende la vita in presenza di aria, per 
anacrobiosi quella che si svolge in assenza di essa. Le 
due espressioni vennero in uso dalla pratica batteriolo- 
gica per la constataz.ione dell'impossibilità di crescita di 
molti germi nelle comuni condizioni di coltura, cioè in 
presenza di aria. Con le classiche ricerche di Warburg 
si venne a conoscenza che anche nelle cellule di organismi 
pluricellulari si svolgono processi metabolici anaerobici 
c con quelle di Mcyerhof si scopri che il metabolismo 
glicidico del tessuto muscolare in parte si svolge in anae- 
robiosi. Esiste, però, profonda differenza tra Tanaero- 
biosi delle cellule degli organismi pluricellulari c quella 
dei germi anaerobi. Per le prime, infatti, Tanaerobiosi 
corrisponde solo a una fase del metabolismo glicidico, 
alla quale segue la fase ossidativa, per cui l'energia che 
viene utilizzata dalle cellule proviene da entrambi i pro- 
cessi. anzi in misura maggiore dalla fase aerobica. Per i 
secondi, invece, tutto il metabolismo è anaerobio), non 
vi è cioè concatenazione con fenomeni di ossidazione; 
anzi, come sarà detto, l’ossigeno non solo non viene uti- 
lizzato ma è addirittura tossico per i germi anaerobi ì 
quali, dunque, in sua presenza non possono moltipli- 
carsi. Ciò fu espresso da Pasteur (1861-1863) con la de- 
finizione ormai tradizionale dei germi anaerobi: ètres qui 
vivent sans gaz oxygène et que l'air fati perir. Pertanto 
l'energia che tali germi utilizzano è esclusivamente di ori- 
gine anacrobica. 

L'aerobiosi è una forma di vita molto più economica 
detl’anaerobiosi, e infatti i germi anaerobi consumano mag- 
giori quantità di sostanze nutritive in confronto agli aerobi. 

Ciò risulta chiaramente dal confronto della quantità di ener- 
gia che viene liberata quando un substrato nutritizio, ad es. il 
'glieoso, viene ossidato ad anidride carbonica c acqua, con 
quella che si libera quando esso viene scisso anacrobicamcnte 
secondo l'uno o l’altro tipo di fermentazione (v.): 
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a) C § Hi,0, - l - 60. - 6 CO, 4 6 H.O 4 674 kca! (ossida- 
zione) 

b) C,H|*0, — 2 0,11*0-! I- 22.5 kcal (fermentazione lattica) 

c) C.H.iO,-* 2C,H,OH I 2 CO, ( 22 kcal ( fermentazio- 
ne alcolica) 

d) C t H, f O« * 3 CH3COOH 15 kcal (fermentazione a an- 
tica). 

Per quanto riguarda questa differenza di rendimento ener- 
getico, va rilegato che. mentre nell'ossidazione si formano due 
prodotti terminali non ulteriormente degradagli da nessun tipo 
di essere vivente, i prodotti delle varie fermentazioni sono bensì 
prodotti terminali per le cellule sedi di tali processi, ma sono an- 
cora metaboliti ricchi di energia e utilizzabili o da altri tipi di 
cellule dello stesso organismo o da altri organismi. Nel muscolo 
in determinate condizioni si ha in una certa misura scissione del 
glieoso in ac, lattico, ma questo è Utilizzalo per la sintesi di gli- 
cogeno nelle cellule epatiche ovvero trasformato in ac. piruvico 
utilizzabile acrobicamcntc da parte di altre cellule dell'onanismo 
o dallo stesso tessuto muscolare, nella fase aerobica del suo 
metabolismo (v. musccro). L’alcol che si produce nella fermen- 
tazione alcolica c utilizzabile sia da parte di altri germi, sia da 
parte di cellule di organismi superiori, ad es. dell'uomo, che 
l'utilizza per mezzo dcU'alcoIdddrogcnasi. 

L'enorme maggioranza degli esseri viventi vive dunque 
di vita aerobica, l'anacrobiosi costituendo, coinè si è detto, 
solo una fuse della demolizione di alcune sostanze; un limi- 
tato numero di esseri monocellulari, invece, vive in anac- 
robiosi, la quale per alcune specie è assoluta e per altre 
soltanto relativa con gradi diversi di estensione (v. sotto). 

Se le cellule di organismi superiori possano per un 
tempii più o meni) lungo vivere in condizioni di stretta 
anaerobiosi è dubbio. 

Si indica con il nome di glicolisi la fase non ossidativa 
del metabolismo dei carboidrati, che porta alla forma- 
zione di ac. lattico. 

Si può eseguire la misurazione della glicolisi sia determi- 
nando la quantità di ac. lattico prodotto in tessuti sopravvi- 
venti in vitro , sia dosando l'ac. lattico nel sangue refluo da 
un organo, oppure l'aumento della sua concentrazione nel san- 
gue della circolazione generale quando l'ac. lattico si forma in 
quantità elevata, perché cospicua è la massa di tessuto nel quale 
v iene prodotto come è il caso del lavoro muscolare. Per la deter- 
minazione in vitro Warburg ideò oltre 40 anni fa una tecnica 
ingegnosa, la quale consiste nel misurare manometricamente 
la quantità di C'O a liberala per azione dell’ac. lattico sul bicar- 
bonato del liquido di Ringer o del siero di sangue in cui siano 
immerse sezioni sopravviventi o omogenati di tessuto o anche 
sospensioni di microrganismi (v. iìasmanomftrichf r gasvoi.u- 
MtTKicHF analisi); poiché in presenza di aria l’ac. piruvico che 
si forma nel processo di glicolisi verrebbe rapidamente ossidato 
nel ciclo degli acidi tricar bossi lici, è necessario che la determi- 
nazione venga cffctluata in atmosfera di azoto o argon o altro 
gas inerte. A tale tipo di glicolisi, appunto perché si svolge in 
assenza di aria, Warburg diede il nome di glicolisi anaerohica , 
N s 

simboleggiando con l'espressione Q la quantità di ac. lattico 
M 

{ MilcHsaure ) prodotta in 1 h da 1 mg (peso secco) di tessuto, 
in atmosfera di N.; nella letteratura anglosassone M è sostituito 
da L ( lactic acid). 1 valori del Q sono molto vari per i singoli 
tessuti, c naturalmente per le singole specie mi c r obiche; t più 
elevati sono quelli dei tessuti neoplastici. 

Il muscolo può lavorare in condizioni anaerobiche, ma 
la formazione di ac. lattico non può essere spìnta oltre 
un certo limite perché interviene, per effetto dell'accumulo 
di esso, l'affaticamento c con ciò l'impossibilità di ulte- 
riore lavoro (v. lavoro muscolare; muscolo}. 

Un’importante eccezione nella consueta vita aerobica 
delle cellule è costituita dalle cellule ncoplastichc, il cut 
metabolismo anaerobico è sicuramente assai vivace, come 
sarà detto in seguito. 


In presenza di aria non si rivela la glicolisi, non perche 
essa non si verifichi (giacché la scissione del glieoso segue 
le stesse tappe metaboliche che in anacrobiosi) ma perche 
l’ac. piruvico che si forma viene rapidamente immesso 
nel ciclo ossidativo e. naturalmente, non si forma ac. 
lattico. Alcuni tessuti, peto, anche in presenza di aria 
formano ac. lattico; una parte, cioè, dcll’ac. piruvico 
viene ossidata e una parte ridotta ad ac. lattico, la cui 
produzione può essere misurata con gli stessi metodi cui 
si c accennato c in particolare con i metodi manome- 
trici; con la sola variante che l’ambiente gassoso, in luogo 
del gas inerte, è costituito da aria o da ossigeno. Tale 
tipo di glicolisi Warburg indicò come glicolisi aerobica, 

O, 

con il simbolo Q ; i suoi valori sono, naturalmente, 

M 

sempre inferiori a quelli della glicolisi anacrobica perché, 
in aerobiosi, solo una parie dcll'ac. piruvico viene ri- 
dotta ad ac. lattico, mentre in anaerobiosi la trasforma- 
zione in ac. lattico è totale. 

La glicolisi aerobica delle cellule normali adulte, ad ec- 
cezione di quelle della retina, è praticamente trascurabile. 
Nonostante le molte ricerche in proposito, è tuttora dubbio 
se tale forma di glicolisi costituisca un fenomeno fisiolo- 
gico o non sia. invece, un artefatto dovuto aU'inevitabile 
maltrattamento cui è sottoposto il tessuto nella prepara- 
zione per le determinazioni. Per un certo tempo è pre- 
valso il concetto che le cellule embrionali, e in genere 
tutte le cellule in attiva moltiplicazione, fossero sede di 
una glicolisi aerobica più o meno notevole, c lo stesso 
Warburg coniò l'espressione « nessuna crescita senza gli- 
colisi », avvertendo però che la proposizione inversa non 
è vera perche esiste almeno un tessuto, la retina, che, 
pur essendo formalo di elementi adulti quiescenti, mostra 
come si è detto un'elevata glicolisi aerobica. Da qualche 
anno. però. Warburg ha dimostrato che anche la glico- 
lisi aerobica delle cellule in crescita dipende dalle condi- 
zioni sperimentali. È certo, invece, che non è da attri- 
buirsi ad un artefatto l'elevata glicolisi aerobica delle cel- 
lule ncoplastichc; a questo riguardo non si è trovata fi- 
nora se non un'eccezione, quella rappresentata dai co- 
siddetti epatomi a deviazione minima di Morris, i cui 
valori di glicolisi aerobica sono assai bassi: si tratta però 
di tumori a crescita molto lenta. Warburg dimostrò che 
di 13 molecole di glieoso. le cellule neoplastiche ne scin- 
dono 12 c ne ossidano I soltanto. È stato anche dimo- 
stralo aumento cospicuo di ac. lattico nel sangue refluo 
da tumori, sia in animali che nell’uomo. 

Secondo ricerche recenti la trasformazione in cellule 
ncoplastiche di fibroblasti normali coltivati in vitro si 
accompagna con la comparsa di glicolisi aerobica: War- 
burg ritiene che questo fenomeno sia indìzio sicuro della 
trasformazione c usa per indicarlo l'espressione « glico- 
lisi tumorale ». 

I due termini aerobiosi e anaerobiosi, come si è detto, 
traggono origine dagli studi batteriologici c furono ap- 
punto usati per distinguere due gruppi di batteri; gli 
aerobi che vivono e si riproducono in presenza dì aria e 
gli anaerobi per la cui vita l’ossigeno non solo non è neces- 
sario, ma c addirittura dannoso, per cui le cellule non si 
sviluppano se non in sua assenza. Oggi i microrganismi, 
nei riguardi del comportamento di fronte all’ossigeno, 
si sogliono distinguere in quattro categorie: 

1) aerobi obbligati : microrganismi che hanno bisogno 
assoluto di ossigeno: 

2) aerobi facoltativi o anaerobi facoltativi : microrga- 
nismi che possono vivere in condizioni sia aerobiche che 
anaerobiche o in condizioni intermedie; 
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3) anaerobi obbligati : microrganismi che si riproducono 
soltanto in condizioni di stretta anaerobiosi, cioè in as- 
senza assoluta di ossigeno; 

4) microaerofili : microrganismi che non crescono né in 
assenza assoluta di ossigeno né in presenza di esso alla 
tensione ordinaria, ma si riproducono solo in condizioni 
di basse tensioni di O-, 

Si deve considerare che questa classificazione riflette 
le condizioni empiriche di coltura dei germi che sono, 
naturalmente, espressione dei corrispondenti metabolismi 
ma non sono da identificare in senso assoluto con le reali 
esigenze metaboliche, sia perché alcuni anaerobi com- 
piono reazioni ossidative usando non l'ossigeno atmosfe- 
sfcrico ma quello legato ad alcuni composti chimici, sia 
perché alcuni microaerofili hanno necessità, più che di 
ridotta tensione di ossigeno, di una certa disponibilità 
di anidride carbonica: per tale esigenza essi vengono in- 
dicati come germi capnoici. Si deve quindi distinguere 
quanto riflette empiricamente le esigenze colturali, cioè 
la risultante di molti e complessi fatti metabolici, c quanto, 
invece, si riferisce esclusivamente al metabolismo ossida- 
tivo, che può svolgersi utilizzando ossigeno atmosferico 
o trasferendo su molecole ridotte ossigeno da molecole 
ossidate. Per le esigenze colturali, pertanto, i microrga- 
nismi si distinguono in; aerobi, anaerobi facoltativi (o 
anaerobi ariatolleranti), anaerobi obbligati , microaerofili o 
capnoici. Per il metabolismo ossidativo i germi vanno 
distinti in: ossibiontici e anassihiontici. 

Un vecchio ma sempre attuale problema della micro- 
biologia è quello della spiegazione del meccanismo con 
il quale la presenza di ossigeno non consente lo sviluppo 
degli anaerobi obbligati o addirittura li fa morire, se- 
condo la già riferita tradizionale espressione di Pasteur. 
È stato per vario tempo sostenuto che l'azione inibitrice 
dell'ossigeno sulla moltiplicazione microbica fosse do- 
vuta alla tossicità dell'acqua ossigenala che si forma du- 
rante i processi ossidativi. Sicuramente l'acqua ossigenata 
è tossica per alcune specie batteriche, c ciò è stato posto 
in rapporto all'assenza in esse di catalani, cioè del fer- 
mento che la scinde. Ciò è vero per qualche specie, ad 
es. per lo pneumococco, ma non può ritenersi fatto di 
portata generale. 

Per realizzare la crescita di anaerobi obbligati c tradi- 
zionale il metodo della sottrazione dell’aria dai recipienti 
di coltura o la sostituzione di essa con un gas inerte, 
ovvero il metodo che consiste nel far crescere nello stesso 
ambiente germi fortemente aerobi che utilizzano l’ossi- 
geno presente. Ma è già da molto tempo in uso la possi- 
bilità di coltivare anaerobi obbligati in presenza di aria 
purché al terreno di coltura sia aggiunta una sostanza 
riducente, ad es. ac. tioglicolico, o ferro ridotto o cisteina 
o più empiricamente pezzi di organo. Ciò indica che la 
crescila è legata al potenziale ossidoriduttivo del mezzo. 
Siamo, tuttavia, ancora lontani dal conoscere il mecca- 
nismo dcil'anaerobiosi microbica. Di sicuro si sa che 
molte tappe metaboliche degli anaeròbi sono identiche a 
quelle degli aerobi, come anche è vecchia cognizione che 
un germe facoltativamente anaerobico se vive in aero- 
biosi dà luogo alla produzione di alcuni mctaboliti ter- 
minali mentre in anaerobiosi ne produce altri. È da no- 
tare che mentre l'anaerobiosi delle cellule degli organismi 
superiori si identifica con la glicolisi, quella dei micror- 
ganismi riguarda tutti i metabolismi con larga incidenza 
della idrolisi proteica, come è dimostrato in via empirica 
dalla formazione di sostanze aromatiche nelle colture. 

È da rilevare, infine, che dal punto di vista biologico 
generale l’anaerobiosi costituisce la forma della vita pri- 
mitiva sulla terra, di quando cioè l’atmosfera era ancora 


priva di ossigeno. In base a ciò si ritiene possibile l’esi- 
stenza di forme primitive di vita in altri pianeti anche se 
privi di atmosfera contenente ossigeno. 
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LUIGI ('ALI FANO 

AEROFAGIA 

F. aèrophagie. - I. aerophagy. - T. Aerophagie. - s. aerofagia. 

Definizione 

Con il termine di aerofagia viene indicata l'aumentata in- 
gestione di aria durante la deglutizione di saliva o l'as- 
sunzione di cibo c di bevande, per l'accentuazione di un 
evento fisiologico. 

Patogenesi 

Le condizioni capaci di provocare a. sono molteplici. Si 
può infatti osservare un'eccessiva deglutizione di aria 
in soggetti con spiccato temperamento emotivo, quali gli 
ansiosi, i nevropatici e i patofobie!, in assenza di altri 
disturbi a carico della sfera digestiva, per l'insorgenza di 
veri e propri tic di deglutizione (tic aerofagici), nei pa- 
zienti affetti da malattie dell'apparato digerente, che pro- 
vocano abitualmente eruttazioni (esofagiti, gastriti, ulcera 
gastroduodenale, ernie iransdiaframmatiche dello stomaco, 
cancro gastrico, colccistopatic, ctc.), nelle sindromi scia- 
lorroiche le più disparate (crisi vagotonichc, in corso di 
stomatiti, gengiviti, carie dentarie, tonsilliti, affezioni in- 
fiammatorie dell'orecchio medio c delle cavità nasali, ence- 
faliti, disendocrinie, eie.), e in assenza di secrezione sali- 
vare, conscguente a processi infiammatori locali (sialo- 
adeniti), a cause generali (malattie infettive, disendocrinie, 
sindrome di Sjògren, etc.) e all’uso terapeutico di anti- 
col inergici. Sono inoltre responsabili di un'aumcntata 
ingestione di aria l'assunzione rapida di cibo e di liquidi 
nonché l'abuso di bevande gassate, di tabacco e di dol- 
ciumi (caramelle, gomma da masticare, ctc.). 

L'aria deglutita è la sorgente principale del gas pre- 
sente di norma nel tubo gastrointestinale. Di particolare 
importanza nella regolazione dello stato di tensione delle 
pareti e della motilità dello stomaco è la bolla gastrica, 
la cui entità è determinata in condizioni fisiologiche dal- 
l'equilibrio tra l'aria deglutita c quella eruttata. Nell’a. 
una maggiore quantità di aria giunge nello stomaco con 
aumento della bolla gastrica (acrogastria), sebbene si possa 
anche rilevare una sua diminuzione paradossa (microae- 
rogastria) in rapporto ad un ipertono delia muscolatura 
del fondo gastrico. L'aria presente in eccesso viene per 
lo più espulsa con eruttazioni quando raggiunge una pres- 
sione tale da vincere la resistenza del cardias; in rari casi 
invece essa resta imprigionata sotto forte pressione nel 
fondo gastrico (a. bloccata), dando luogo all'attivazione 
dei riflessi gastrofrenici e gastrocardiaci attraverso l'ecci- 
tazione delle terminazioni nervose riflessogene presenti 
nello stomaco. 

L'a. può assurgere alla dignità di una sindrome dige- 
stiva isolata nei soggetti nevropatici. mentre negli altri 
casi è solo un sintomo di una delle numerose affezioni 
più sopra ricordate. 
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Sintomatologia 

La sintomatologia è assai varia, Acrogastric anche co- 
spicue, come quelle che si osservano in stomaci allungati 
e ipotonici, possono restare infatti asintomatiche, mentre 
pneumatosi gastriche anche modeste, ma sotto forte pres- 
sione, possono provocare quadri clinici drammatici. Le 
forme lievi, consistenti in eruttazioni, senso di tensione 
epigastrica e una certa difficoltà di respiro, si manife- 
stano episodicamente, in genere dopo i pasti, soprattutto 
nei giorni in cui l'emotività deH'ammalato è maggiore, 
e recedono dopo un breve lasso di tempo. L’obiettività 
è assai scarsa potendosi riscontrare solo un modico au- 
mento dell'area semilunare di Traube. Le forme concla- 
mate, le cosiddette crisi acrofagichc, si presentano invece, 
all’inizio, con senso di costrizione epigastrica, intensa se- 
crezione salivare, che provoca un'ulteriore accentuazione 
dell a., c scarse eruttazioni. All'esame obicttivo si rileva 
l’epigastrio fortemente sporgente e, attraverso le pareti 
addominali, si disegna lo stomaco irrigidito. La percus- 
sione permette di apprezzare un aumento cospicuo del- 
l'area di Traube; anche l'esame radiografico dimostra 
d'altro canto una marcata pneumatosi del fondo gastrico. 
All'acme della crisi si può osservare l'insorgenza di parti- 
colari sindromi morbose, scatenate dai riflessi gastrofre- 
nici e gastrocardiaci. 

Nella sindrome gastrofrenica i pazienti accusano, oltre 
ai sintomi sopra ricordati, sensazione di angoscia, dispnea, 
precordiale, dolore al moncone della spalla sinistra, ir- 
radiato alla base dell'emitorace omolaterale. L'esame obiet- 
tivo fa rilevare un respiro di tipo costale supcriore con 
immobilità dell’emitorace sinistro; la palpazione del nervo 
frenico al collo, tra i due capi del muscolo sternocleido- 
mastoideo. è assai dolorosa; il ritmo cardiaco c concitato, 
ma i toni sono netti; la pressione arteriosa è solo lieve- 
mente diminuita. 

Nella sindrome gastroaritmica di Rosenbach i malati ri- 
feriscono cardiopalmo, oppressione precordiale e senso 
di deliquio. Obiettivamente si riscontra extrasistolia o 
tachicardia con una caduta della pressione arteriosa. 

Nella sindrome gastroanginosa di Roemhcld-Ccconi 
compaiono i segni propri dell'alma pectoris , comprese 
le anormalità transitorie del tracciato elettrocardiografico. 

Infine nella sindrome gasrrocollassante di Cassano pre- 
valgono i segni clinici del collasso circolatorio : i pazienti 
sono in deliquio, coperti di sudore freddo, la pressione 
arteriosa cade, il polso è piccolo c frequente e il respiro 
affrettato e superficiale. In generale dopo ca. V: h, talora 
1 h, salve di eruttazioni liberatrici pongono fine alla crisi 
aerofagica con la scomparsa graduale della sintomatologia 
gastrica e riflessa. 

Diagnosi 

La diagnosi di a. si basa sul rilievo anamnestico di una 
distonia ncurovegetativa c sulla presenza di una bolla 
gastrica fortemente aumentata di volume, in assenza di 
lesioni organiche. La diagnosi differenziale deve essere 
posta con le malattie cardiache, in particolare V angina 
pectoris , l’ernia transdiaframmatica dello stomaco, l’ul- 
cera gastroduodenale, il carcinoma gastrico e le malattie 
delle vie biliari. 

Trattamento 

La terapia consiste nella correzione dell’a. e della conse- 
guente aerogastria mediante la psicoterapia e la sommini- 
strazione di sedativi c di ansiolitici (per combattere lo 
stato eretistico di questi ammalati, che spesso può cau- 
sare, come sopra riferito, un vero e proprio tic di de- 
glutizione d’aria) unitamente ad una dieta ricca di pro- 
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teine e povera di carboidrati e di lipidi. La masticazione 
deve essere lenta e assidua; il fumo deve essere bandito. 
Utili possono essere l'applicazione di caldo all'epigastrio, 
la somministrazione di farmaci spasmolitici negli stati di 
ipertonia della muscolatura gastrica, e l'impiego di alca- 
lini e di assorbenti. Durante le crisi aerofagiche si deb- 
bono somministrare farmaci coronarodilatatori nelle sin- 
dromi gastroanginose, farmaci ad attività antiaritmica nelle 
sindromi gastroaritmiche e farmaci attivi sul tono vasco- 
lare periferico nelle sindromi gastrocollassanti. Qualora 
infine l'a. sia solo un sintomo di una delle numerose 
malattie sopra ricordate, la terapia deve essere indirizzata 
alla cura della malattia fondamentale. 
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La medicina aeronautica è la branca della scienza me- 
dica che studia le manifestazioni fisiologiche c fìsiopato- 
logiche provocate dal volo, ne indaga le cause e indica 
i mezzi per raggiungere una maggiore resistenza dell'or- 
ganismo umano al volo c per prevenire le malattie che 
dal volo provengono. 

Sono compiti della m. a. altresì lo studio delle moda- 
lità della selezione medica del personale aeronavigante, 
lo studio dei rapporti medicolegali che derivano dal- 
l’attività di volo, lo studio dei provvedimenti d’ordine 
profilattico da attuare in relazione alle malattie che si 
possono diffondere per mezzo dei trasporti aerei c, infine, 
lo studio dei problemi igienici riguardanti le collettività 
negli aeroporti. 

Le più note manifestazioni fisiopatologichc presentate 
dall'uomo in volo dipendono principalmente dalla de- 
pressione barometrica (volo d'alta quota), dal moto vario 
del velivolo, cioè dalle accelerazioni (volo acrobatico), 
dai notevoli cambiamenti di temperatura ambiente, dalle 
vibrazioni sonore e da quelle non sonore, dalle irradia- 
zioni luminose, dalle intossicazioni provenienti dalle so- 
stanze in uso per l’ali mentazione degli apparati moto- 
propulsori del velivolo e, infine, dai conflitti psicologici 
derivanti dal contrasto fra i complessi ancestrali subco- 
scienti che, durante il volo, evocano nel pilota rappre- 
sentazioni di pericolosità e i complessi psichici superiori 
che, invece, inducono nel pilota un accrescimento della 
personalità o una soddisfazione delle proprie tendenze. 
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EFFETTI FISIOPATOLOGICI DEL VOLO D’ALTA 
QUOTA 

L’atmosfera e le principali leggi dei gas 

Per una migliore comprensione delle manifestazioni fisio- 
patologichc presentate dall'organismo nel volo d’alta quota 
s’impone la necessità di dare uno sguardo, perlomeno som- 
mario. alla composizione, proprietà c limiti dell’atmosfera 
<v.), nonché alle leggi principali che governano i gas. 

L'atmosfera , massa gassosa che circonda il globo terracqueo, 
si compone, fino ad una notevole altezza, di una miscela di azoto. 
N, (78.09 %), ossigeno, O, (20.95%), anidride carbonica, 
CO, (0,03 %>, argon. Ar (0,93%). e tracce di idrogeno, neon, 
elio, cripton, etc. 

La percentuale di O, è costante fino alla quota di ca. 80.000 
m s.l.m. Al di sopra di questa altezza si incorni nccrcbbc ad 
avere una diminuzione della percentuale dell’O,. che diverrebbe 
sempre più marcata col progredire della quota. Contempora- 
neamente si avrebbe un aumento progressivo della concentra- 
zione dell’H,. I gas contenuti nell'aria si trovano in forma 
molecolare fino ad un'altezza di ca. 30 km c in forava pro- 
gressivamente ionizzata al disopra di questa. 

Ad un’altezza di 60 km s.l.m. lutti i gas vengono conside- 
rati praticamente in forma ionizzata c l’atmosfera viene allora 
genericamente denominata ionosfera. 

L'ossigeno atmosferico si trova quasi esclusivamente in forma 
di (),. ma vi c anche una minima quantità di ozono ((>,). che 
raggiunge la sua massima concentrazione (sempre però dell’or- 
dine di poche parti per milione) tra i 20 c i 35 km. F importante 
la conoscenza di questo dato, a causa dell'elevata tossicità 
delio,, sia ai fini respiratori (per il personale navigante che in 
cabina pressurizzata raggiunge altezze elevate), sia ai fini della 



Fig. I. Pressione barometrica in torr, altezza in km c tem- 
peratura in gradi centigradi secondo la atmosfera tipo o in- 
ternazionale. (Da Lomonaco). 


difesa datazione abiotica dei raggi U. V., notevolmente assor- 
biti dallo strato di ozono atmosfcnco. 

L’atmosfera esercita una pressione: la pressione barome- 
trica , misurabile in mm di mercurio (mmHg o torr) o in 

millibar (mbar) (= di bar; bar = 1.000.000 dyn; dyn = 

la forza che applicata alla massa di I g imprime un’accelera- 
zione di I cm/scc). A livello del mare la pressione barometrica 
ha un valore medio di 760 torr o di 1013.3 mbar. 

La pressione barometrica diminuisce con l'aumentare del- 
l’altezza; a causa della compressibilità dei gas tale diminuzione 
non è rettilinea ma segue una curva logaritmica (fig. 1). 

Anche la temperatura diminuisce con ('aumentare dell’al- 
tezza fino a ca. II km alle latitudini medie. Il gradiente 
termico per ogni 100 m di altezza è di 0,63 *C. Supponendo 
una temperatura media a livello della superficie del mare 
di + 15° C, la temperatura alla quota di 11.000 m sarà di 
— 56,5 *C. Al di là della quota di 1 1.000 m e fino ad una quota 
di ca. 40.000 m la temperatura rimane pressoché costante. 
Da questa quota in su si ha un aumento della temperatura 
fino a ca. 60 km, ancora una diminuzione fino a ca. 80 km e 
infine un aumento progressivo che raggiunge, a quote supe- 
riori ai 500 km, valori oltre i 1500*C. 

L’atmosfera terrestre c stata suddivisa variamente in rapporto 
alla composizione c alle proprietà (fig. 2). Una delle più comuni 
ripartizioni si fonda sull’andamento della temperatura c consi- 
dera i seguenti strati, i cui limiti tuttavia non sono univoca- 
mente accettati. 

Troposfera: c la zona dell’atmosfera a temperatura decrescen- 
te. I suoi limiti superiori (tropopausa) sono a ca. Il km s.l.m. 
alle latitudini medie, a ca. 18 km all'equatore e a ca. 6 ai poli. 

Stratosfera: è la zona dell’atmosfera a temperatura pressoché 
costante, al cui limite inferiore si hanno veloci correnti aeree 
(a getto): il limite supcriore è denominato stratopausa. 

Mesosfera: c la zona dell'inversione termica: al suo limite 
supcriore (mesopauta) la temperatura c ca. — 100 *C. 

Termosfera: c la zona in cui la temperatura aumenta rapi- 
damente con la quota; il limite superiore (lermopausa) è intorno 
ai 500 km. Al di sopra si estende V esosfera. 

A causa delle variazioni di temperatura c di umidità, e per 
conseguenza a causa della variabilità dei movimenti atmosferici 
e di altri numerosi fattori, la pressione atmosferica non presenta 
sempre gli stessi valori per eguali quote. Ciò rappresenta un 
notevole inconveniente, ad cs.. qualora si vogliano ottenere 
rapporti comparativi fra le caratteristiche di volo dei velivoli, 
o quando si vogliano tarare strumenti, o quando infine si in- 
tenda avere dati comparativi d’ordine fìsiopatologico. Per 
eliminare tale inconveniente si è ricorso alla determinazione di 
un'atmosfera tipo, o standard, o internazionale , che rispecchia 
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Fig. 2. Schema della suddivisione e di alcune proprietà del* 
l’atmosfera. La composizione dell'atmosfera (O* 20,95% in 
volume. CO, 0.03 %. N, 78,09%, altri gas 0,93%) rimane co- 
stante fino ad oltre lOO'km di altitudine, la pressione decresce 
regolarmente, la temperatura subisce variazioni alterne, la 
ionizzazione dei gas aumenta. Una concentrazione relativa- 
mente elevata di ozono (O a ) si ha fra i 20 e i 35 km. Livello 
di ionizzazione degli atomi di ossigeno (a), delle molecole di 
N, (b) e di quelle di O, (e). (Da Lo mona co. Scoio, Latti, 1959). 


l’andamento medio dei valori delle varie pressioni barometri- 
che e delle varie temperature osservabili alle stesse quote del- 
l'atmosfera di una data zona della terra. 

Questi valori di atmosfera tipo per le zone temperate sono 
riportali nella tab. 1. 


TAB. I. ATMOSFERA TIPO O INTERNAZIONALE 


Altezza 
in m 

s.l.m. 1 

Pressio- 
ne in 

tO«T 

Tempe- 
ratura 
In *C 

Altezza 
in m 
s.l.m. 

Pressio- 
ne in 
torr | 

Tempe- 
ratura 
in °C 







0 

760 

-r 15 

11.000 

169,6 

! —56,5 

1000 

674.1 

-r 8.5 

12.000 

144,9 

—56,5 

2000 

596,2 

+ 2 

13.000 

123,7 

! —56.5 

3000 

525.8 

, — 4.5 

14.000 

105,7 

—56,5 

4000 

462.3 

—Il 

15.000 

90,3 

1 —56.5 

5000 

405 

—17,5 

16.000 

77.1 

—56,5 

6000 

75 . 1.7 

1 “ 24 

17.000 

65,9 

—56,5 

■7000 

; 307.9 

- 30,5 

18.000 

56,2 

1 -56.5 

8000 

266,9 

| —37 

19.000 

48 

—56,5 

9000 

10.000 

i 230,4 
198,2 

1 —43,5 
—50 

20.000 

41 

—56,5 


Le principali leggi che governano i gas sono le seguenti: 

1) Legge di Bayle- Mariot te : 

a temperatura costante il volume occupato da un gas varia 
in ragione inversamente proporzionale alla pressione: 


(F = volume del gas; K, — una costante; p *=» pressione). 

2) Legge di (Jay- Lussar : 

a pressione costante il volume occupato da un gas varia in 
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ragione direttamente proporzionale alla temperatura asso- 
luta; 

V — K t T 

(V = volume del gas; K, = una costante; T -- tempera- 
tura assoluta). 

3) Legge di Dalton : 

in un miscuglio di gas. che non entrino in reazione chi- 
mica fra di loro, la pressione parziale di uno dei gas e equi- 
valente alla pressione che questo eserciterebbe qualora da 
solo occupasse l’intero spazio occupato dal miscuglio. 

Es.: la pressione parziale dcll’O, (Po,) dell'aria secca, a 
livello del mare, è: 

20.93 

Po, - ~~ X 760 - 158,36 torr 
La pressione parziale del CO,(Pco,) dell’aria secca e: 

P<o, - X 760 - 0.23 torr 

La pressione parziale dell’azoto (P Nl ) dell’aria secca è: 

p “* ~ w * 760 - 593>4 ° ,orr 

Durante il volo eseguito in alta quota l’organismo viene 
sottoposto alla depressione barometrica. Gli effetti che 
ne conseguono sono di due ordini: effetti dipendenti dalla 
diminuzione del Po, atmosferico; effetti dipendenti dalla 
depressione atmosferica in roto , 

Effetti dipendenti dalla diminuzione del P 02 atmosferico 

La diminuzione del Po, atmosferico provoca una dimi- 
nuzione della pressione parziale alveolare di O a (Pa*,,) e 
per conseguenza di quella dcll'O, arterioso (Pao,)* il quale 
sì trova in equilibrio di tensione con l’O, alveolare. 

Nella curva di dissociazione de I sangue per l'O t (fig. 3) 
si può notare che fino ad un valore di Po, alveolare di 
60 torr (essendo Pro, = 40 torr) la saturazione dcll’Hb 
con l’O, non diminuisce in maniera notevole, variando 
solamente per un valore che va dal 100% ad un valore 
del 90% ca., diminuendo cioè la quantità di O, legata 
con FHb da 19-20 cm* a 18 cm* per ogni 100 mi di 
sangue. 

Dal valore di Po, = 60 torr in giù. la saturazione 
dcll’Hb con l’O, decresce in maniera sempre più sensi- 
bile. Ma un valore dì Po 2 alveolare = 60 torr si ha 
quando l’uomo trovasi ad una depressione barometrica 
di ca. 525 torr (ca. 3000 m dalie/va s.l.m.). 

In coincidenza con un tale valore di depressione baro- 
metrica si osserva uno dei fenomeni respiratori più im- 
portanti: l'aumento della ventilazione polmonare (fig. 4; 
Barcroft e coll., 1921; E. C. Schncidcr e D. Truesdcll. 
1921; P. Rchague, P. Garseaux e C. Richet, 1927; R. 
Margaria e C. Talenti, 1933; C. Opitz e Tilmann. 1937, 
ctc.). Esso si compie con il duplice meccanismo dell’au- 
mento del volume corrente e del numero degli atti respi- 
ratori. L'aumento della ventilazione polmonare può co- 
minciare già ad altitudini di ca. 1800 m, purché l’esposi- 
zione ad esse non sia molto breve, e diventa tanto più 
notevole quanto maggiore e la quota, fino a raggiungere 
(in condizioni di riposo) valori doppi rispetto a quelli 
che si osservano a livello del mare. 

Generalmente il massimo dell'alimento della ventila- 
zione polmonare si raggiunge ad una quota di ca. 7000 
m s.l.m. (300-250 torr). A questa quota il Po, alveolare (Pao,) 
presenta un valore di ca. 29 torr e il Po, del sangue arte- 
rioso (Pan.) un valore di ca. 25-27 torr. 
Contemporaneamente all’aumento di ventilazione pol- 
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Fig. 3. Curva di dissociazione del sangue per l*O t . Sulle ordi- 
nale a sinistra sono indicale le percentuali di saturazione dcl- 
l'Hh con l'O,; a destra la quantità di O. in cm a per 100 mi 
di sangue legata con l’Hb. Sulle ascisse: Po, pressione par- 
ziale dell’O,. Le curve si riferiscono allo stesso sangue in 
cquilibno con differenti miscele a varie pressioni parziali di 
CO, (torr 20, 40, 80). (Da Barerò fi). 


Fig. 4. Grafici rappresentanti la ventilazione polmonare quale 
si osserva a livello del mare (760 torr = 0 m) ed in volo a 3000 
m s.l.m. (526 torr) ed a 7000 m s.l.m. (308 torr). Si può os- 
servare come l’aumento della ventilazione nel volo in quota 
sia dovuto ad aumento della frequenza respiratoria e ad 
aumento del volume corrente. (Da Scarto). 


760 torr = Om 

VAfWWWM, 



menare si osservano anche un aumento della velocità (o 
portata) inspiratoria e una diminuzione della durata 
del l'inspirazione (T. Lomonaco e A. Scano, 1946; fig. 5). 
Quest'ultimo fenomeno dà ragione del duplice meccanismo 
con cui si instaura la iperventilazione da ipossia ipossica 
e cioè l'aumento del numero degli atti respiratori e l'au- 
mento della profondità respiratoria. 

Verzàr e coll. (1933) hanno constatato che in ipossia 
ipossica, assieme al fenomeno dcll’ipcrvcntilazionc polmo- 
nare, si osserva anche un aumento del volume medio del- 
l'aria contenuta nei polmoni. 

Contemporaneamente alla diminuzione del Po, alveolare, 
all'iperventilazione e alle altre modificazioni respiratorie 
si osserva in quota anche una diminuzione del Pco, alveo- 
lare e sanguigno, cioè il fenomeno dcU'acapnia. constatato 
da A. Mosso per primo nel 1891 durante le ascensioni in 
alta montagna (v. ipocapnia). 

Nella tab. II sono trascritti i valori del Pa COi c del Pa<>, 
per altezze (e relativi valori in torr di depressione baro- 
metrica) che vanno dal livello del mare fino ad una quota 
di 7000 m. 

L'aumento della ventilazione polmonare cessa general- 
mente ad una quota di ca. 7000 m (308 torr). altezza alla 
quale la ventilazione incomincia a diminuire. Contempo- 
raneamente si osservano irregolarità sia nel ritmo, sia nel- 


TAB. II. VALORI DI TENSIONE DEI GAS ALVEOLARI 
(P An .. E Paco, ) E DEL QUOZIENTE RESPIRATORIO 
(Q.R.) A VARIE ALTEZZE 
(Da Physfology oj Flifthr, HQ. Army Air Forces, 1945) 


Pi-M!. I 2 « 



barom. E t e 


Pao, 

in torr ; £ | ^ 

| 



0 

760 

186 

36.7 . 8.7 

102,3 ± 5.5 

0.889 

1220 

665 

8 

38.5 

84,8 

0.902 

2150 

590 

3 

40.0 

67.0 

0.871 

3250 

495 

12 

36.8 

53.3 

0.872 

4270 

445 

26 

35.4 

44.0 

0.894 

5180 

405 

37 

30,7 

38,1 

0.882 

6100 

350 

81 

29.4 x 2.6 

35,3 ±4,6 

1,054 

7000 

307 

1 

29.0 

30,0 

1,189 

7660 

270 

2 

23,5 

32,5 

1.407 


l'ampiezza, sia nella frequenza del respiro fino alla comparsa 
di un tipo di respiro simile a quello di Cheyne-Stokes. 

L'aumento della ventilazione polmonare provoca un 
aumento del Pa 0] . Infatti, diminuendo il valore percentuale 
del CO, alveolare e restando immodificato quello dcl- 
l’N, (gas che non prende parte agli scambi respiratoti). 
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necessariamente deve aumentare il valore percentuale 
dcll’Oj alveolare (fig. 6). 

Ciò è dimostrato dall’osservazione di una maggiore re- 
sistenza all'alta quota riscontrata in quei piloti che maggior- 
mente iperventilano e da osservazioni sperimentali, quali, 
fra le altre, quelle eseguite da alcuni AA. che hanno con- 
statato una maggiore tolleranza all’ipossia in quei soggetti 
che, sottoposti ad ingestione di NH«CI (acidificante), pre- 
sentavano una ipcrvcntilazione rispetto ad altri soggetti 
che, sottoposti invece ad ingestione di NaHCOj (alcaliniz- 
zante), avevano una minore ventilazione polmonare. 

L’aumento della ventilazione polmonare è da imputarsi 
non ad un'azione diretta provocala dal diminuito Po. 
sanguigno (ipossiemia) sui centri respiratori, ma ad una 
azione indiretta rappresentata da eccitamenti provenienti 
dai chemocettori delle zone rificssogcnc (sensibili alle modi- 
ficazioni del Po, sanguigno) che si riversano sui centri 
respiratori. Denervando, infatti, le zone vasosensibili (caro- 
tidea e aortica) non si ha ipcrvcntilazione ma, al contrario, 
ipoventilazione: fenomeno, questo, che dimostra avere 
i'ipossiemia, per sé stessa, un'azione inibente sui centri 
respiratori, oppure che essa crea uno stato di sofferenza 
dei centri nervosi i quali, per conseguenza, non rispondono 
più agli stimoli chimici del sangue (C. Heymans, J. J. 
Bouckacrt c P. Regnier). 
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Fig. 5. Andamento della velocità inspiratori media (vcl. insp. 
mcd.) c della profondità alveolare secca (PAs) in funzione 
della depressione barometrica. Le cifre segnate sull'ordinata 
rappresentano i valori in cm 1 scc della vcl. insp. med. ed i valori 
in cm 1 della profondità alveolare; sulla ascissa sono indicati 
i valori in torr di pressione barometrica. Si può notare come 
la vel. insp. med. e la profondità respiratoria aumentino in 
prossimità del valore di 300 torr (6500-7000 m s.l.m.). ( Da 
l. omonato e Stano). 


Fig. 6. Andamento del Paco, del Pa<>, e della ventilazione 
polmonare nel volo d’alta quota. Sulla ordinata a sinistra tensione 
dei gas alveolari in torr. Sulla ordinata a destra ventilazione pol- 
monare in cm*. Sulla ascissa i valori in torr di pressione baro- 
metrica (P.B.) e la corrispondente quota in km s.l.m. Pao t > 
rappresenta la curva della tensione dcll’O, alveolare quale 
dovrebbe essere se non intervenisse l'aumento della ventila- 
zione polmonare; Pao,*t rappresenta la curva del valore di 
pressione parziale dcll’O, alveolare qual è realmente per l'in- 
tervento della ipcrvcntilazione polmonare (Pao, aumentato); 
PAtyi, rappresenta la curva della pressione parziale del CO, 
alveolare quale si presenta per effetto della iperventilazione 
polmonare (diminuzione del Paco,); V.P. rappresenta la curva 
dei valori di ventilazione polmonare. L'aumento del Pao„ 
la diminuzione del Paco, e l’aumento della V.P. avvengono 
rispettivamente in a. a' cd a" in corrispondenza cioè di 3000 m 
s.l.m. (Da Lomonaco). 


L'ipocapnia provoca, d'altra parte, uno squilibrio 
acido-base per cui, a quote non molto elevate (durante 
il periodo di massima iperventilazione), si ha un’alcalosi 
gassosa compensata c a quote molto elevate (durante il 
periodo di diminuita ventilazione polmonare c di irregola- 
rità del respiro) un'acidosi gassosa. 

I fenomeni respiratori in ipossia, e in particolare i 
rapporti tra le tensioni dei gas alveolari respirando aria 
od O. alle diverse altitudini c l'influenza su di esse della 
ventila/ione alveolare, sono stati chiariti da Fcnn, Rahn 
e Otis (1946), mediante lo studio matematico delle ten- 
sioni dei gas alveolari c la loro rappresentazione in dia- 
gramma. 

L'equazione dell'aria alveolare (Boothby, 1944) è la se- 
guente : 

Pin^R - Pro, _ Firn, (1 - RM- R 
1 _ Fico, (1 — R) " 1 — Fio, (I - R) Ao > 

dove: R quoziente respiratorio; F ^ la frazione del 
gas indicato nell'aria alveolare (A) o nell’aria inspirata (I). 

Da questa formula si rileva che, essendo costanti 
Pio-, Fj 0| ed R, per una data altezza, Pai-o, è funzione li- 
neare di Pao,. 

II fenomeno può essere più chiaramente visibile osser- 
vando il diagramma alla fig. 7. 
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Fig. 7. Sul diagramma Paco» = f(PA©») sono stati disegnati 
i ventagli di rette iso-R corrispondenti all'inspirazione di aria 
a tre altezze differenti, rispettivamente 3000, 5000 e 7000 m 
s.l.m- I punti sul Fase ssa da cui essi si dipartono corrispondono 
al valore del Pio» ambiente. La linea Norm. si riferisce alle con- 
dizioni di un individuo non acclimatato alla bassa pressione, 
la linea Acci, ad un individuo acclimatato (dai dati di Rahn 
e Otis, 1949). Sono indicate anche le linee iso-HbO, calcolate 
dal nomogramma di Henderson illustrante gli equilibri fisico- 
chimici per il sangue normale. Sull'ordinata a destra e indicata 
la ventilazione alveolare in 1 min calcolata con la formula: 
„ 864V°CO, 

“aco* ~ * — y » — partendo dal presupposto che il soggetto 
produca 320 cm 8 . min di CO,. (Da Margaria, ridisegnata). 


In questo diagramma si irradiano dalla ascissa per vari 
valori di Pa 0ì gruppi di rette a ventaglio: ogni retta rap- 
presenta valori crescenti di R. 

Sono stati rappresentati 3 gruppi di rette rifcrcntisi a 
valori di PB — 526, 405 e 308 torr (pari rispettivamente 
a 3000, 5000 e 7000 m di altitudine). 

Dal l'osservazione di queste rette appare che alcune di 
una data altezza tagliano altre di un'altezza superiore o 
inferiore. 

Questo fenomeno merita la massima attenzione perche 
dimostra che non basta la sola nozione del valore dell'al- 
tezza s.l.m. raggiunta da un individuo per consentire di 
prevedere o conoscere le condizioni fisiologiche in cui tro- 
vasi l'individuo stesso, ma è necessario altresì avere noti- 
zia delle condizioni respiratorie, le uniche che sono in 
grado di darci con esattezza conto del valore di ipossia 
sopportato dal soggetto. 

Infatti, ad cs,, il punto A (v. diagramma) rappresenta le 
condizioni respiratorie sia di un individuo che voli ad una quota 
di 5000 m s.l.m. e abbia un quoziente respiratorio di 0,6, sia 
di un individuo che voli ad una quota di 7000 m s.l.m., ma che 
abbia un quoziente respiratorio di 1,4 : tutti e due gli indivìdui 
hanno gli stessi valori di Pa». e di Pa«t>,. 

Il ragionamento inverso si può fare per due individui che 
volino alla stessa altezza s.l.m,, ma che abbiano un quoziente 
respiratorio diverso. 

Infatti l’individuo che ha un quoziente respiratorio basso 
avrà valori di Pao* e Paco, bassi come se volasse ad una quota 
superiore: l'individuo che ha un quoziente respiratorio elevato 
avrà valori di Pao» c Pa ( ti» alti come se volasse ad una quota 
inferiore. 

Ma il quoziente respiratorio è. come si sa. influenzato da 
due fattori: dalla qualità di alimenti che si bruciano a livello 
dei tessuti e dalla ventilazione polmonare. 

Ecco quindi come la ventilazione polmonare gioca il suo ruolo 
di primaria importanza per definire le reali condizioni fisiolo- 
giche che si realizzano in altezza. 

Ma analizziamo meglio il fenomeno. 

Ammettiamo che un individuo voli ad una quota equiva- 
lente a 3000 m s.l.m. (PB — 526 torr) e abbia un quoziente 


respiratorio di 0.8: egli avrà un Paco, di 38 torr ed un P*o, 
di 54,5 come si può rilevare osservando il punto B del diagramma. 

Supponiamo ancora che lo stesso individuo si elevi con il 
velivolo dalla quota di 3000 m alla quota di 7000 m (PB — 308 
torr): in questo caso egli avrà un aumento della ventilazione 
alveolare, giacche se questo fenomeno non si avverasse egli non 
potrebbe resistere alle condizioni ipossichc relative alla quota 
raggiunta. 

Infatti se restasse immutato il quoziente respiratorio (0,8), 
con un Paco, di 38 torr si avrebbe (v. punto C del diagram- 
ma) un Pa ( > x di pochi torr (ca. 6) certamente non compatibile 
con la vita. 

L'aumento della ventilazione alveolare invece (v. ordinata 
a destra del diagramma) provocherà uno spostamento del punto 
C in basso e verso destra. 

Infatti l’aumento della ventilazione alveolare provoca un 
aumento del quoziente respiratorio per eliminazione del CO,, 
che trovasi preformato nel sangue e nei liquidi organici: il punto 
C allora abbandonerà la linea 0.8 e andrà a finire sulle linee 
corrispondenti a valori R superiori, come può rilevarsi seguendo 
la linea tratteggiata C-A, fenomeno questo che provocherà 
un aumento del P*o. e del P„ a sanguigno (cfr. Margaria, J951). 

Il meccanismo dcll’iperventilazione polmonare però avviene, 
come si e detto, fino ad una certa quota (ca. 7000-7500 m). 
al di là della quale la ventilazione diminuisce, si fa più o meno 
irregolare e quindi cessa per sofferenza dei centri respiratori. 

È importante la conoscenza del fatto che durante il periodo 
apnoìco, conseguenza dell'inibizione dei centri respiratori, la 
funzionalità di questi e ancora suscettibile di ripresa, nel senso 
che un aumento del Po, (e del Pco») può ripristinare nuovamente 
il meccanismo respiratorio a condizione che non vi sia staio 
arresto o rallentamento notevole dell'attività del cuore, e conse- 
guentemente diminuzione notevole o abolizione della circola- 
zione sanguigna nei centri respiratori. 

Il volo in quota induce anche modificazioni nella parie 
corpuscolata del sangue, consistenti in un aumento del 
numero dei globuli rossi (poliglobulia da alta quota). 

L'aumento incomincia verso l'altezza di 3000 ni s.l.m. 
(526 torr) e raggiunge, qualora l'ascensione in quota si 
faccia lentamente (ad cs.. 150-200 m al min), valori di ca. 
il 60% superiori a quelli riscontrati prima della partenza, 
ad altezze di 7000-7500 m (308-287 torr). 

Contemporaneamente all'aumento dei globuli rossi si ha 
anche un corrispondente aumento della concentrazione 
dell'emoglobina. Riportiamo qui una tabella dimostrante 
il fenomeno. 


TAB. III. AUMENTO DEI GLOBULI ROSSI E DEL- 
L’EMOGLOBINA IN QUOTA 



Depressione 



Altezza in 

barometrica 


Emoglobina 

m s.l.m. 

corrispondente 
in torr 

per min 5 

% 


0 

760 

5,04 

16,3 

4000 

462 

5.85 

18.6 

7000 

308 

842 

24,5 


La resistenza globulare, per qualche A., trovasi aumen- 
tata, per altri diminuita. Il ferro ematico e la bilirubina 
si trovano aumentati. Alle massime quote si possono ri- 
scontrare anche reticolociti. 

Lomonaco (1936) ha trovato allargamento della formula 
critrocitomctrica, cioè presenza in circolo di eritrociti 
aventi diametro minimo inferiore a quello minimo riscon- 
trato prima dell'ascensione in quota, e diametro massimo 
superiore a quello massimo riscontrato prima della salita 
in quota. 

Anche il numero dei leucociti aumenta ed esiste, in 
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certi casi, una linfocitosi che secondo alcuni AA. è da 
mettersi in relazione con il perturbamento deU'cquilibrìo 
acido- base. 

La poliglobulia da volo in alta quota non dipende 
generalmente da neoformazione di elementi corpuscolati 
sanguigni (come accade dopo prolungato soggiorno in 
alta montagna), né da ispessimento del sangue per sottra- 
zione di acqua, nc da ineguale distribuzione delle cel- 
lule ematiche nel circolo sanguigno, ma, verosimilmente, 
da mobilizzazione degli elementi sanguigni dagli organi 
(milza, fegato, capillari muscolari, ctc.), dove questi ri- 
stagnano in deposito per far fronte alle varie richieste 
dell'organismo. In ipossia ipossica si avrebbe soprattutto 
una spremitura di elementi sanguigni della milza, che po- 
trebbe essere messa in rapporto con l'aumento di conte- 
nuto adrcnalinico del sangue. 

E. BonsdorfT ed E. Jalavisto (1948) hanno trovato che 
il plasma, ottenuto da sangue intero reso incoagulabile 
con eparina, decompresso in vitro a 400-200 torr, iniettato 
nel peritoneo dello stesso animale da cui era stato prele- 
vato, determina una ipcrglobulia a distanza di 2-3 giorni. 
Questi risultati sono stati confermati da C. Vacca e da 
E. Boeri (1949), i quali hanno anche osservato che vi sono 
una risposta immediata cd una tardiva alla iniezione di 
plasma di sangue sottoposto a prolungata depressione 
barometrica. Nella risposta tardiva vi è comparsa di reti- 
colociti. 

£ dimostralo attualmente in questi fenomeni l'intervento 
preponderante di una sostanza efficace sull'eritropoiesi, 
specialmente nella poliglobulia da ipossia protratta. Que- 
sta sostanza, denominata eritropoietina, si formerebbe per 
azione dell'ipossicmia, che determina una maggiore incre- 
zione del fattore eritropoietico renale il quale è in grado di 
provocarne la formazione in presenza di siero di sangue. 
Essa ha attività identica qualunque nc sia la provenienza 
ed appartiene alle a t -glicoproteine. 

Varie indagini hanno migliorato la conoscenza dei fe- 
nomeni ematologici in ipossia. Hurtadoc coll. (1945) hanno 
confermato nell'uomo l'allargamento della formula entra- 
ci lometrica trovato da Lomonaco (1936) in cavie sotto- 
poste a depressione barometrica. 

I globuli rossi di soggetti sottoposti ad ipossia d'alta 
quota presentano una minore resistenza alle soluzioni 
ipotoniche (Tagliamonte, 1947): la diminuzione riguarda 
soprattutto le resistenze globulari massima c media, 
mentre è appena apprezzabile per la resistenza globulare 
minima. 

L’ipossia, specie se protratta, provoca anche diminuzione 
del tempo di coagulazione del sangue ed una maggiore re- 
trazione del coagulo (Binet, Quivy, Strumtza, 1956; Lalli 
e Suiti, 1956). Il fenomeno deve attribuirsi a diversi fattori, 
quali l'aumento del numero delle piastrine, l’aumento del 
tempo di ricalcifìcazionc, la diminuzione del tempo di pro- 
trombina, l'aumento della concentrazione del fibrinogeno. 

I più importanti effetti del volo in altezza sul circolo san- 
guigno sono i seguenti: la frequenza cardiaca aumenta 
già per valori di depressione barometrica corrispondenti a 
3000-4000 m s.l.m., e raggiunge a 7000-8000 m s.l.m. cifre 
del 90% ca. superiori a quelle riscontrate prima dell'ini- 
zio del volo. Si ha il ritorno alla frequenza normale 
dopo 1'atterraggio. L'aumento della frequenza cardiaca 
non dipende dall'azione diretta dcll'ipossia sul cuore 
ma da stimoli ipossici provenienti dalle zone riflesso- 
gene del circolo che si riversano sul centro cardiorego- 
latorc. Al di là della quota di 7000-8000 m si riscontrano 
diminuzione delta frequenza cardiaca ed irregolarità del 
ritmo. Aumentando ancora l'altezza (8500-9000 m) si ha 
arresto del cuore. 


La pressione arteriosa aumenta. L'inizio di tale aumento 
avviene generalmente quando il Pa<>, è di ca. torr 47 (ca. 
4500 m di quota; Lomonaco, 1940) c raggiunge il massimo 
incremento alla quota di ca. 7000-7500 m. L'aumento 
più notevole si ha a carico della pressione Mx, mentre 
la pressione Mn raggiunge, solo all'acme dcll'ipossia, 
cifre significative ftig. 8). Ad altezze superiori a 7000- 
8000 m la pressione arteriosa deflette contemporaneamente 
alla diminuzione della frequenza cardiaca. 

Non tutte le persone in volo d'alta quota presentano 
un aumento della pressione arteriosa; altri individui, 
in minor numero, presentano una tendenza alla diminu- 
zione della pressione arteriosa c della frequenza cardiaca 
(fig. 9). In base all'andamento della curva prcssoria, Bictti 
e Lomonaco (1941) distinsero due gruppi di individui: 
individui appartenenti ad un gruppo A, in cui si nota 
un aumento della pressione arteriosa Mx e Mn c della fre- 
quenza del polso, c individui appartenenti ad un gruppo 
B, in cui si nota una diminuzione della pressione arteriosa 
Mx e Mn e della frequenza cardiaca. Pur avendo i soggetti 
appartenenti ad ambedue i gruppi circa lo stesso au- 
mento della ventilazione polmonare, quelli appartenenti al 
gruppo A raggiungono una quota più elevata di quella rag- 
giunta dai soggetti del gruppo B. Anche Schncidcr e 
Truesdell (1921) avevano osservato gruppi di persone che 
presentano un aumento della pressione arteriosa ( noi 
fainting ) c raggiungono altezze elevate e gruppi di persone 
che, presentando invece una diminuzione della pressione 
arteriosa, cadono precocemente in collasso ( fainting ) c 
non possono raggiungere in conseguenza che quote mo- 
deste. 

L'aumento della pressione arteriosa deriva da eccita- 
menti, partenti dai chemocettori, che si riversano sui centri 
nervosi cardiaci e sui centri nervosi vasomotori. 

Qualora vengano dcncrvati i nervi aortici c quelli del 
seno carotideo l'aumento non avviene (Lilijestrand). 

La pressione venosa rimane pressoché immodificata du- 
rante i gradi leggeri di ipossia, ma raggiunge valori da 10 
fino a 70 mm di 11*0 in corrispondenza del massimo 
di ipossia, cioè nel periodo in cui si hanno la caduta della 
pressione arteriosa c della frequenza del polso c la irrego- 
larità del respiro. 

Durante la depressione barometrica si notano anche 
modificazioni di tono e di calibro dei vasi. 

La diminuzione della concentrazione dell'O, nel sangue, 
quando non abbia raggiunto valori molto bassi, non 
modifica sensibilmente il calibro dei piccoli vasi in quanto 
l’azione ipossica diretta vasodilatatrice viene corretta da 
impulsi vasocostrittori provenienti dai centri vasomotori 
tuttora irrorati da sangue discretamente ossigenato. Ma 
quando la concentrazione dcll'O, nel sangue si abbassa 
notevolmente i centri vasomotori non sono più in grado di 
esercitare il loro controllo e l'azione ipossica diretta vaso- 
dilatatrice ha il sopravvento. 

Ciò è facilmente osservabile nel pilota, prima ancora che 
compaia la cianosi, come un rossore diffuso al volto, al 
collo e al torace. 

La funzione cardiaca durante il volo in quota soggiace 
per effetto dcll'ipossia a vari c notevoli mutamenti. 

La gettata cardiaca aumenta. Tale aumento proviene 
sia dall'aumento della quantità di sangue eiettato in ogni 
sistole, sia dall'aumento della frequenza cardiaca. L’au- 
mento, nel massimo dell'ipossia, è secondo alcuni AA. 
uguale a ca. il doppio del volume normalmente riscon- 
trato in condizioni basali; secondo Talenti (1934) esso rag- 
giunge un valore del 20% superiore a quello normale a 
400 torr (ca. 5000 m s.l.m.). L'aumento della gettata car- 
diaca ha inizio generalmente quando il Pao, ha un valore 
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Fig. 8. Esempio di variazione della pressione arteriosa omerale 
(P.A.O.) Mx c Mn e della frequenza del polso in soggetto 
sottoposto ad ipossia col metodo della ri-respirazione. Nel- 
l'ordinata sono segnati i valori di pressione arteriosa (torr) 
e la frequenza cardiaca, nell'ascissa l'altezza fittizia in m e il 
tempo in min. La linea verticale segna la zona di massima ipossia. 
(Da Bietti e Lo monaco). 
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Fig. 9. Esempio di variazione della pressione arteriosa omerale 
(P.A.O.) Mx e Mn e della frequenza del polso in soggetto poco 

resistente all'ipossia. Esperimento eseguito col metodo della ri-respirazione. Nell'ordinata sono segnati i valori di pressione ar- 
teriosa (torr) e la frequenza cardiaca, nell'ascissa l'altezza fittizia in m ed il tempo in min. La linea verticale segna la zona di mas- 
sima ipossia. (Da Bietti e Lomonaco). 


di ca. 50 torr (3000-3500 m s.l.m.). L'aumento della gettata 
sistolica, oltre che con metodi gasanalitici e fìsici, è stato 
constatato anche rontgenchintografìcamente (Lomonaco 
e E. Giacobini, 1941; figg. 10 e 11). 

L’aumento della gettata cardiaca provoca conseguente- 
mente un aumento della portata coronarica e quindi una 
maggiore ossigenazione del muscolo cardiaco. 

A quote superiori ai 7000-7500 m, cioè ad altezze in 
cui il Po, alveolare e quello sanguigno raggiungono valori 
molto bassi, cominciano i segni di sofferenza del muscolo 
cardiaco rilevabili elettrocardiografica mente. 

Generalmente si osserva il seguente quadro elettrocar- 
diografico : 

L'onda P nei gradi non elevati di ipossia aumenta di 
ampiezza: nei gradi severi essa appare piccola o dentel- 
lata o negativa o a carattere bifasico. Spesso, nei gradi 
elevati di ipossia, l'onda P manca o segue la R (eccitamento 
retrogrado dell’atrio). Il tempo P-Q appare quasi sempre 
diminuito, e ciò in relazione ull’aumento di frequenza car- 
diaca. La R, specialmente nella fase che precede il collasso, 
si presenta abbassata. 

L’onda T presenta modificazioni caratteristiche: nei leg- 
geri gradi di ipossia si presenta meno alta, appiattita o 
invertita. Nella fase di massima ipossia si presenta au- 
mentata di altezza e prende l'aspetto di T a campanile. 

Aggravandosi lo stato di ipossia. il tratto S-T si stacca 
dalla R al disopra della linea isoelettrica, pervenendosi cosi 
alla deformazione monofasica dell'EC'G ventricolare (in- 
sufficienza delle coronarie). 

Le reazioni respiratorie, ematiche, cardiocircolatorie, 
ctc., che l'organismo mette in opera durante l'ipossia 
da volo in alta quota, rappresentano dei mezzi tendenti 
soprattutto al fine di apportare una maggiore ossigenazione 
al sistema nervoso, molto sensibile alla penuria di O a . 

Le disfunzioni del sistema nervoso provocate dalla dimi- 
nuita tensione dcll'O, nel sangue si possono osservare dal 
comportamento dei riflessi tendinei. Numerosi AA., ad 
es„ hanno studialo il riflesso patellarc in soggetti sottoposti 
ad ipossia in cassone pneumatico. Slrughold ha constatato 


un indebolimento del riflesso del 27% ca. alla quota di 
3000 m s.l.m., del 30% a 4000 m e solo del 4% a 5000 
m ( stadio della depressione dei riflessi). A 6000 m si nota 
un esaltamento (del 32%; stadio dell'esaltazione dei ri- 
flessi) che continua ad aumentare fino a quando, per quote 
superiori, si ha comparsa di crampi muscolari ( stadio degli 
spasmi e delle convttlsioni) e quindi paralisi (stadio delle 
paralisi). 

Lo stadio delle convulsioni e delle paralisi e stato stu- 
diato negli animali: dapprima compaiono brividi, i quali 
successivamente si trasformano in tremori delle estremità, 
che si diffondono ai muscoli estensori del collo e del tronco; 
appaiono, in un secondo tempo, movimenti tonicoclonici e 
contemporaneamente si osservano svuotamento della vescica 
ed emissione delle feci. Infine sopravviene paralisi degli arti 
e del tronco, a cui segue la morte. 

Scano (1943) ha osservato aumento della pressione del 
liquor contemporaneamente all’aumento della pressione 
arteriosa cerebrale (fig. 12). 

Le disfunzioni del sistema nervoso da ipossia ipossica 
sono anche state dimostrate attraverso la prova della scrit- 
tura. Soggetti i quali vengano invitati a scrivere su un fo- 
glietto sempre la stessa frase a diverse altezze non com- 
mettono errori fino a quando l'ipossia è di modico grado; 
ma quando il Pao, diminuisce notevolmente si rivelano 
nella scrittura errori grossolani come, ad es., ripetizione di 
sillabe, anticipazioni di parole, troncamento di lettere, ctc., 
fino a quando, alle massime quote, la scrittura stessa di- 
venta completamente disordinata e illeggibile. Mentre la il- 
leggibilità della scrittura si può addebitare a spasmi dei mu- 
scoli della mano che scrive, la ripetizione di sillabe, gli 
errori di parole, ctc.. dimostrano una progressiva disinte- 
grazione dei processi psichici. 

Dalle ricerche elettroencefalografiche eseguite da vari 
AA. risulta che l’ipossia provoca una diminuzione della 
frequenza del ritmo alfa con aumento di ampiezza, che 
intorno ai 5000 m è doppia del normale. A 6000 m ca. 
compaiono onde più lente (6-8 cps) di ampiezza mag- 
giore. A 7000 m questo ritmo scompare e viene sostituito 
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Fig. IO. Ròntgcnchimogramma del cuore di un soggetto umano prima di essere sottoposto a ipossia ipossica. (Da Lomonaco <• Gia- 
cobini). 

Fig. 11. Ròntgcnchimogramma dello stesso cuore della fig. 10 al momento della massima ipossia; si nolano aumento della frequenza 
delle pulsazioni, aumento della profondità delle cuspidi ventricolari del ventricolo sinistro, comparsa in corrispondenza dell'ateo 
medio sinistro di cuspidi riferibili all'arteria polmonare. (Da Lomonaco c Giacobini). 


da onde di 3-5 cicli, con voltaggio ancora più elevato. 

Dal punto di vista pratico, è importante conoscere il 
tempo durante il quale l’uomo non acclimatato alle grandi 
altezze, esposto bruscamente ad ipossia grave (ad es., per 
guasto all'inalatore di O,. in volo ad alta quota), conserva 
la coscienza: esso è di alcuni minuti fra i 7000 c gli 
8000 m; di 1-2 minuti a 9000 m e di pochi secondi a 
quote superiori a 12.000 m. 

Nel volo d'alta quota, per effetto dell'ipossia (a prescin- 
dere dalle variazioni indotte dalle basse temperature am- 
bientali) si ha diminuzione della temperatura corporea. Il fe- 
nomeno è da riportarsi in parte ad una insufficienza dei 
centri termoregolatori ed in parte al raffreddamento in- 
dotto da altri fattori e principalmente: dalla ipcrventila- 
zionc. daU’aumcntata eliminazione del CO,, dall'aumen- 
tata evaporazione di acqua dai polmoni per aumento del 
gradiente di tensione fra vapor d’acqua della superficie 
alveolare c vapor d'acqua dell'aria degli alti strati atmosfe- 
rici (in alta quota si ha generalmente un'umidità relativa 
del 25-30%), e infine dalla vasodilatazione periferica. 

La capacità lavorativa diminuisce durante l'ipossia. Se- 
condo Margaria la capacità al lavoro aerobico diminuisce 
del 10% ad una quota di 2500 m (540 torr), diminuisce 
del 33% ad una quota di 4500 m (430 torr), diventa nulla 
ad una quota di 7000 m (308 torr). 

Mentre a livello del mare il consumo di O,. durante il 
lavoro muscolare, può oscillare da 250 a 4000 cm 3 al min, 
a ca. 5000 m il consumo di O, può oscillare da 250 a 1200 
cm 1 , cioè ad */> di quello normale; il che sta a dimostrare 
che, a quell’altezza, durante il lavoro muscolare, si hanno 
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manifestazioni simili a quelle che si osservano a livello 
del mare qualora si esplichi un lavoro di intensità 3 volte 
supcriore. 

Secondo Faraglia (1942) è possibile eseguire a lungo un 
lavoro costante (di 8 kgm/scc) fino a ca. 5000 m; al di là 
di questa quota detto lavoro diminuisce rapidamente 
(fig. 13). Contemporaneamente si hanno un aumento pro- 
gressivo del quoziente respiratorio, una diminuzione an- 
ch’essa progressiva del consumo di O, ed un aumento 
della ventilazione polmonare maggiore di quello osserva- 
bile in ipossia in condizioni di riposo, giacché all'aumento 
della ventilazione polmonare determinato dall’ipossia si 
aggiunge quello dovuto al lavoro muscolare. 

Teorie sulle cause del mal d’altezza 

I disturbi osservabili in alta quota sono prevalentemente 
determinati dalla diminuita tensione del CO,, cioè dall'ipocapnia, 
o dalla diminuita tensione dell’O,, cioè dall'ipossia? 

A. Mosso (1903-1909) c la sua scuola sostenevano che la 
causa dei disturbi che provocano il mal d'altezza fosse dovuta 
non tanto alla diminuzione del P*,, quanto alla diminuzione 
del Paco,» la quale sarebbe primitiva, cioè non conseguenza 
dcU'ipcrvcntila/ione, ma della depressione barometrica. 

A conferma di ciò Mosso portava la prova dell'effetto pronto 
c sicuro che si ottiene come profilassi c cura dei disturbi d’alta 
quota con la inspirazione di una miscela composta di aria — 
CO, al 7-10%. 

In questo caso non si può parlare che di elfetto benefico 
prodotto dal CO,, perche la percentuale dcll'O, nella miscela 
(aria + CO,) c evidentemente minore che nell'aria normale. 
Altro esempio riportato da Mosso a conforto della sua teoria 
era il fatto che i disturbi dell'alta quota notoriamente aumentano 
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Fig. 12. Andamento della pressione arteriosa (I* tracciato, supcriore), della pressione del lìquor (2° tracciato), della pressione ve- 
nosa (3° tracciato) e del respiro (4° tracciato) in animale da esperimento (cane) sottoposto ad ipossia. Scala della pressione arteriosa 
in torr; della pressione venosa c del liquor in mm H,0. (Da Scatto , Riv. Mcd. Arroti. 1947). 


durante il riposo o il sonno e diminuiscono invece dopo un 
leggero lavoro muscolare cioè quando, per effetto dell’incre- 
mento del metabolismo, il Pacoi aumenta. 

Secondo alcuni sostenitori della teoria di Mosso i disturbi 
dell’alta quota sarebbero dovuti forse, più che aU'ipocapnia, 
allo stato di alcalosi da questa prodotta. Infatti è stato osservato 
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Fig. 13. La curva esprime la durata del lavoro muscolare di 
intensità costante (potenza di 480 kgm, min), eseguito a diverse 
altezze. Il lavoro della durata di IS min è considerato, nel 
grafico, indefinito. (Da l'araglia). 


che i sintomi del mal d'altezza spesso esplodono o si aggravano 
durante falcatosi fisiologica che segue l'ingestione di vivande, e 
cioè quando, per effetto della secrezione dcll’ac. cloridrico nello 
stomaco, si determina un'eliminazione di radicali acidi dal sangue. 

Sostenitore della teoria secondo la quale il mal d’altezza è 
dovuto prevalentemente all’ipossia fu per primo il fisiologo 
francese P. Beri (1878), cui fecero seguito altri valenti fisiologi 
quali: Barcroft (1925), Haldanc c Priestley (1935), etc. Tutti i 
sostenitori di questa teoria sottolineano l'importante fatto che, 
facendo inspirare O,. cioè aumentando il Pao,. i disturbi non 
si verificano o, se sono presenti, scompaiono. 

Che il fenomeno dcll’ipocapnia non sia conseguenza della 
depressione barometrica, ma della ipcrventilazionc, è stato di- 
mostrato da C. Talenti (1939). Dalle rigorose ricerche di que- 
sto A. è risultato che agli stessi valori di tensione dei gas respi- 
ratori alveolari (CO, — O t ) si giunge sia respirando aria a 
pressione barometrica ridotta (in cassone pneumatico), sia respi- 
rando a pressione barometrica normale miscele di azoto e os- 
sigeno che contengano quest'ultimo a una pressione parziale 
uguale a quella degli esperimenti fatti a pressione barometrica 
ridotta (fig. 14). 

Secondo Margaria (1938) gli ottimi effetti riscontrati nei 
sofferenti di mal d’altezza durante la somministrazione di aria 
con il 7-10° u di CO, sono da riportarsi non tanto ad un aumento 
del Paco,, quanto ad un aumento del Pao,. Infatti, l'aggiunta 
del CO, ncH’aria inspirata fa si diminuire il contenuto per- 
centuale dell'O, nell'aria stessa, ma fa diminuire in misura 
maggiore il contenuto percentuale dell'azoto che si trova nel- 
l’aria in concentrazione superiore all’ossigeno. Ad es.: aggiun- 
gendo neH'arìa il 10% di CO, si avrà una riduzione dell'O, 
dal 20,95% al 18,88 %, cioè una diminuzione del 2,07%, mentre 
l’azoto risulterà diminuito dal 78,09% al 70,19%, cioè del 7.9%. 

Ma 1’aggiunta di CO, nell'ana inspirata, almeno per valori 
non molto elevati, non conduce ad un apprezzabile aumento 
della tensione del CO, alveolare. Infatti l’aggiunta del CO, 
eccita il centro respiratorio che risponde con l'ipcrventilazionc. 
fenomeno questo che determina il versamento fuori dai polmoni 
dell’eccesso di CO, inspirato, risultandone per conseguenza 
la normalizzazione del Paco,. L’azoto, come è noto, non prende 
parte agli scambi respiratori. Ld allora, poiché la tensione 
del CO, alveolare non varia c poiché, come si è visto, la percen- 
tuale e, per conseguenza, la tensione dcll’N, nella miscela inspirata 
è diminuita, ne dovrà provenire necessariamente un aumento della 
tensione dell’O, a spese di quella dell'N,. I benefìci effetti ottenuti 
dall’inspirazione della miscela di aria -CO, dipendono dunque, 
non dal CO,, ma dall'aumento di tensione dell'O, alveolare. 

Per vedere se effettivamente nel mal delle altitudini (come 
asseriva Mosso) un aumento del Paco, sia giovevole, anche se 
tale aumento avvenga a scapito della pressione parziale dell’O,, 
si dovrebbe eseguire la prova non aggiungendo CO, all’aria, 
ma sostituendo parte dell'O, con altrettanto CO, in modo da 
mantenere costante la concentrazione dell'N,. 


755 


756 


Digitized by Google 


AERONAUTICA MEDICINA 


Ciò si può raggiungere, ad cs., facendo respirare un indi- 
viduo attraverso un dispositivo che aumenti Io spazio morto 
respiratorio: il soggetto, ad ogni inspirazione, introdurrà 
una miscela di aria esterna e di ana eliminata durante l'espi- 
razione precedente. In questa miscela la concentrazione dello 
azoto sarà all’incirca uguale a quella dell’aria esterna, l’O, 
avrà una concentrazione minore quale c quella risultante dalla 
media dei valori dcll'O, espirato c dcll’O, atmosferico, ed il 
CO, avrà una concentrazione elevata. Si avrà dunque una mi- 
scela in cui parte del volume percentuale di O, sarà sostituito 
da CO] mentre N 2 avrà un volume percentuale quasi normale. 
Margaria c Lomonaco (1940) eseguirono a tal line una serie di 
ricerche facendo respirare soggetti in quota (cassone pneumatico) 
attraverso spazi morti respiratori c constatarono che, con uno 
spazio morto respiratorio di 600 cm * 1 . la tolleranza dei soggetti 
alla depressione barometrica diminuiva pur aumentando il 
Paco* (non essendo l’ipervcnt dazione più in grado di mante- 
nere il CO, negli alveoli alla percentuale normale). Consta- 
tarono altresi una diminuzione del pAo t alla quale addebitarono 
la causa essenziale della diminuita resistenza alla quota. 

Per quanto riguarda poi l’affermazione che i sintomi del mal 
di montagna appaiono più gravi durante il sonno ed il riposo 
assoluto, c l’affermazione da parte di altri AA. che gli stessi 
sintomi peggiorano dopo il pasto. Margana (1938) fa rilevare 
che durante il sonno, il riposo o dopo i pasti non si verifica 
una maggiore ipocapnia ma. anzi, una ipcrcapnia per un au- 
mento di concentrazione del CO, nel sangue. Questo aumento 
è dovuto, nel primo caso, ad una depressione del centro respi- 
ratorio. nel secondo, ad un meccanismo di compenso da parte 
dell’organismo che tende ad opporsi alla variazione verso Fal- 
catosi, diminuendo la ventila/ione polmonare. 



Fig. 14. Identità del comportamento della pressione parziale 
dei gas alveolari quale si osserva respirando, a livello del mare, 
miscele povere di O,. e quale si osserva durante la permanenza 
in depressione barometrica (cassone pneumatico). Sulle or- 
dinate a sinistra i valori del Paco, in torr; a destra i valori 
del Pao, in torr. Sulle ascisse i valori in torr di pressione ba- 
rometrica. I valori di Pa™, e di Pao, quali si hanno a livello 
del mare respirando miscele povere di O, sono segnati nelle 
curve rispettivamente con o e o ; i valori di Paco, e di Pao, 
quali si hanno in depressione barometrica sono segnati rispet- 
tivamente con • c con *. (Da Talenti). 


Anatomia patologica delle lesioni da ipossia ipossica 

I reperti anatomopatologici relativi a personale aero- 
navigante morto in volo d’alta quota per ipossia ipossica 
si possono sintetizzare nei seguenti: 

Cuore : edema e degenerazione ialina delle fibre musco- 
lari; presenza di vacuoli cd inclusioni sudanofìle nel tes- 
suto nodale. 

Polmone : aumento di diametro dei capillari c conge- 
stione; dilatazione degli alveoli con immagine di enfisema 
acuto; edema degli alveoli. 

Fegato : cellule epatiche con fini granuli grassosi e con va- 
cuoli con o senza inclusionedi granuli di grasso o di glicogeno. 
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Rene: congestione marcata dei capillari; corpuscoli di 
Malpighi nettamente visibili con capillari dilatati c ripieni 
di sangue; cellule dei tubuli contorti con protoplasma denso 
e nucleo impicciolito; anse con cilindri ialini. 

Milza: polpa iperemica e seni dilatati infarciti di globuli 
rossi nucleari, di megaloblasti e di normoblasti. 

Midollo osseo: vasi dilatati; tessuto adiposo scomparso 
e sostituito da gruppi di globuli rossi nucleari, di leuco- 
citi e di miclociti. 

Sistema nervoso centrale: 

a) stadio di rigonfiamento edematoso delle cellule ner- 
vose (corrispondente ad uno stadio di ipossia non grave 
in cui è possibile la reversibilità); 

b) stadio con frammentazione della sostanza di Nissl 
(stadio corrispondente ad ipossia grave c in cui non è 
possibile la reversibilità); 

c) stadio con trasformazione degenerativa c sciogli- 
mento della materia componente la cellula (stadio preter- 
mina le); 

d) stadio delle ombre delle cellule (stadio terminale 
in cui si è verificata la morte delle cellule nervose). 

TOMASO LOMONACO 

Sindrome da decompressione subatmosferica (aeroemboli- 
smo » 

È una sindrome provocata dalla rilevante e rapida dimi- 
nuzione della pressione atmosferica. £ stata definita re- 
centemente malattia da decompressione subatmosferica per 
distinguerla dall’embolismo gassoso del palombaro, ana- 
logo come meccanismo patogenetico ma con sintomato- 
logia alquanto diversa e generalmente più grave. 

1. Generalità e patogenesi. - L’acrocmbolismo c caratte- 
rizzato da dolori e da fenomeni nervosi, respiratori e circo- 
latori, di varia sede c natura, causati dalla liberazione 
rapida di azoto dai liquidi e dai tessuti dell'organismo 
c dall’accumulo ed entrata in circolo di bolle di questo 
gas. 

La prima osservazione di manifestazioni aeroemboliche 
in un vivente sottoposto a notevole depressione barometrica 
si deve a R. Boyle (1670), che descrisse la presenza di bolle 
gassose mobili nell’umore acqueo dell’occhio di una vipera 
posta in una piccola campana pneumatica. E. von Schròt- 
ter (1901), riferendosi a fenomeni osservati nell’uomo in 
ascensioni aerostatiche c in camera a depressione intorno 
ai 9000-10.000 m, con respirazione di O t , emise l’ipotesi 
che potessero attribuirsi ad embolismo gassoso, richia- 
mandosi con ciò a quelli bene interpretati da Paul Beri 
nei palombari. 

Le osservazioni di P. Bchaguc c P. Garsaux (1930), di 
J. Jongbloed (1930), di J. Barcroft, C. G. Douglas, L. P. 
Kendal e R. Margaria (1931), di Strel’tsov (1934) dap- 
prima c le ricerche di H. G. Armstrong c J. W. Heim 
(1938-39), di R. Kilches (1942), di W. L. Burckhardt c 
coll. (1947), etc., successivamente, hanno documentato in 
modo certo il fenomeno e il suo meccanismo patogenetico, 
la composizione delle bolle (che per oltre il 95% sono 
di azoto), le sedi e i quadri clinici più comuni. Come è 
noto, alla pressione di 1 atm, la quantità di azoto in 
soluzione (in massima parte nei tessuti, e in particolare in 
quelli ricchi di lipidi, nei quali la sua solubilità è 6 volte 
superiore a quella nell'acqua) nell'organismo di un uomo 
è ca. 1 I. 

Se la sola pressione parziale alveolare dell'azoto (Pan,) 
diminuisce, il gas che giunge sciolto nel sangue ai polmoni 
si diffonde attraverso la parete alveolocapillare e viene 
eliminato progressivamente, in proporzione alla diminu- 
zione stessa. Se invece diminuisce con rapidità anche la 
pressione barometrica, la liberazione dell’azoto dai liquidi 
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Fig. 1S. Camera a depressione esistente presso il Centro di 
studi c ricerche di medicina aeronautica c spaziale di Roma. 
Al suo interno può essere artificialmente raggiunta una de- 
pressione di ca. IO torr (corrispondente approssimativamente 
a 29.000 m di altitudine) in 12 min. e può essere variata anche 
la temperatura (da — 60 *C a -f 100 °C). 


e dai tessuti avviene tumultuosamente (fenomeno dcH'cf- 
fervescenza) con formazione di bollicine di gas che si ac- 
cumula negli spazi extravascolari e penetra nei capillari, 
probabilmente attraverso i fori di Pappcnhcimcr. 

La formazione di bolle di N, nell'organismo è un pro- 
cesso molto complesso, per il quale necessitano la preesi- 
stenza di nuclei gassosi (anche di altri gas: CO,) c uno 
stato di soprasaturazione dell’N, a causa della brusca 


diminuzione di pressione parziale: il gas è allora in equi- 
librio instabile ed è sufficiente una diminuzione della pres- 
sione idrostatica a farlo versare nei nuclei gassosi, che 
si ingrandiscono fino a formare bolle di varie dimensioni. 

Secondo E. N. Harvey (1944), la tendenza di un gas 
a passare dalla fase disciolta a quella gassosa è espressa 
dalla differenza fra la pressione del gas nel liquido c la pres- 
sione idrostatica di questo: una diminuzione della se- 
conda, come avviene nei liquidi per effetto dell’agitazione 
(fenomeno di cavitazione), facilita la formazione di bolle. 
È dimostrata sperimentalmente l'influenza favorente del 
lavoro muscolare sul fenomeno (D. M. Whitaker e coll., 
1945; F. M. Henry, 1956; v. fig. 17). Sulle successive va- 
riazioni di dimensioni delle bolle influiscono, oltre che la 
pressione parziale del gas disciolto c di quello che forma la 
bolla, il raggio di questa (quanto minore esso è, tanto mag- 
giore è la tensione superficiale c quindi la tendenza a rim- 
picciolire c scomparire), la tensione superficiale propria del 
liquido e la pressione locale dei tessuti. La presenza di bolle 
nei vasi ostacola la circolazione del sangue fino ad arre- 
starla del tutto quando si dispongono « a rosario », a causa 
della considerevole tensione superficiale esercitata dai me- 
nischi, a minor raggio di curvatura, volti in senso contra- 
rio al moto delle colonne liquide (fig. 16). 

Nell'uomo, la sindrome può comparire in seguito ad 
ascensioni reali o fittizie, comunque molto rapide, oltre i 
5500 m (380 torr), ma di solito oltre i 6500 m. I disturbi 
si iniziano dopo almeno 10-15 min di permanenza a quella 
quota (la latenza può essere più breve per altitudini su- 
periori). con un massimo fra 20 e 40 min. Se non sono 
comparsi prima, è molto difficile che si manifestino dopo 
2 h di decompressione. 

2. Sintomatologia. - A parità di altre condizioni, il quadro 
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è diverso a seconda della sede e della grandezza del disfreno 
vascolare embolizzato. Si descrivono classicamente sin- 
tomi e segni cutanei, articolari, toracici e neurosensoriali, 
che possono seguirsi o sovrapporsi l'un l'altro. 

Le manifestazioni cutanee consistono in parestesie (crio- 
e termoparestesie), prurito, punture; chiazze eritematose, 
cianosi circoscritte c raramente enfisema sottocutaneo. 

Quelle articolari e periarticolari sono le più frequenti 
(70% ca. dei casi) e consistono in dolori profondi non 
bene localizzabili, lievi all'inizio, che possono divenire 
lancinanti e intollerabili si da impedire ogni attività. Sono 
più colpite le articolazioni maggiormente attive e, per 
quanto concerne la sede, il ginocchio, la spalla, il gomito, 
il polso e la caviglia (btnds). 

E stata dimostrata radiograficamente nell'uomo la pre- 
senza di bolle gassose nei tessuti periarticolari e nelle cavità 
articolari, ma non vi è un rapporto fra questo reperto e 
la sintomatologia dolorosa. 

I sintomi toracici ichokes ) consistono in dolori, per lo 
più rctrostcrnali, che insorgono acutamente, sono più in- 
tensi nel respiro profondo e vengono accompagnati e ag- 
gravati da tosse stizzosa e talora da dispnea: essi sono in 
rapporto con l’embolia di piccoli vasi polmonari o corona- 
rici e si attenuano con il ritorno a livello del mare per poi 
scomparire lentamente. 

I sintomi neurocircolatori di regola si associano varia- 
mente provocando un quadro clinico grave, che può anche, 
sebbene assai raramente, essere mortale in caso di collasso 
cardiocircolatorio. Le manifestazioni nervose e sensoriali 
sono di solito disparate, transitorie e di tipo focale, quali 
scotomi, cmianopsie. dolori simili ai ncvritici, paresi ed 
emiparesi, afasia, paralisi motorie o di senso, disturbi del- 
l'equilibrio, scosse muscolari circoscritte. Raramente si 


hanno convulsioni generalizzate, anche di lunga durata, le 
quali, di regola, non lasciano reliquati. Nel complesso, 
sono attribuite a transitoria ischemia di zone cerebrali 
provocata dagli emboli gassosi o anche dal vasospasmo 
riflesso, ma non sempre si può escludere una contempora- 
nea ipossia. Durante la fase di ricupero si può avere forte 
cefalea dal lato opposto della lesione, talora con nausea, 
vomito, prostrazione, fotofobia. Ciò potrebbe mettersi in 
rapporto con l’aumento della pressione encefalica, postu- 
lato da qualche A. In soggetti con shunt s polmonari o 
cardiaci, piccoli emboli di tessuto adiposo possono passare 
nel circolo arterioso e provocare gravi quadri (Haymaker 
e coll., 1950-1965; Malette c coll., 1961 ; Robie e coll., I960). 

Comunque, i sintomi nervosi compaiono molto rara- 
mente (ca. 0,3% nella grossa statistica di Brown e coll., 
1945) c non presentano caratteri costanti. 

I sintomi e segni descritti possono comparire durante l'a- 
scensione c appena raggiunta l’alta quota, o dopo un breve 
periodo di permanenza in altitudine, oppure in seguito al 
ritorno a livello del mare. Si parla in questi casi di shock 
postdeeomp re ss i vo o differito, nel quale prevalgono i fe- 
nomeni cardiocircolatori: dopo un periodo premonitorio 
di ansietà, di malessere, di stato confusionale, può aversi 
un apparente completo ritorno alla norma oppure un peg- 
gioramento dello stato della coscienza, difetto di circola- 
zione con cianosi, ipotensione, bradicardia, aumento del 
valore ematocrito, leucocitosi, febbre (ciò che rende non 
facile la diagnosi in mancanza di anamnesi sicura). Questo 
grave evento, che finora ha provocato la morte di una ven- 
tina di soggetti colpiti da aeroembolismo, si osserva per 
lo più in coloro che hanno sofferto disturbi notevoli in 
quota, ma può non avere procedenti c insorgere dopo 
molte ore dal ritorno a livello del mare. 



Fig. 17. Manifestazioni di male da decompressione durante esposizione a varie altezze per 2 h con e senza esercizio fisico. 
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3. Fattori favorenti. - Oltre che dai fattori già ricordati 
(velocità ascensionale supcriore ai 1000 m/min e depres- 
sione notevole, permanenza protratta in quota) la com- 
parsa della sindrome è favorita dal lavoro muscolare, è 
meno rara negli adulti e anziani rispetto ai giovani (dati 
in Gillies, 1965), si osserva con maggiore frequenza c gra- 
vità nei soggetti con abbondante tessuto adiposo. È faci- 
litata, inoltre, da una pregressa attività di sommozza- 
mento e, forse, dalla diminuzione della tensione superficiale 
del siero c da altri fattori individuali. 

4. Prevenzione e cura. - L'eliminazione dell'N, disciolto 
nell'organismo per mezzo di protratta respirazione di O s 
puro a livello del mare (o meglio in modica depressione 
barometrica) è una profilassi nota da tempo, ma necessita 
di alcune ore perche la « deazotazionc » risulti veramente 
efficace, e specialmente perché riesca ad asportare il gas 
contenuto in tessuti meno irrorati (ossa, articolazioni, 
adipe), il principale responsabile della sindrome (R. Mar- 
garia, 1949; H. B. Jones, 1951). Per speciali scopi (v. spa- 
ziale medicina) c stata proposta la sostituzione dell'aria 
con una miscela di O x c He, con risultati soddisfacenti 
(Roth. 1966). 

Nella selezione si considerano meno idonei i soggetti 
che nelle prove in camera a depressione presentano disturbi 
precoci c più gravi o che hanno un assorbimento più veloce 
del "*Kr o dcll'Ar assunti per via polmonare (v. respira- 
torio apparato). In pratica, però, sono stati solo l'im- 
piego c la larga diffusione della cabina a pressione negli 
aeroplani militari e civili a risolvere completamente il pro- 
blema, che attualmente è circoscritto ad eventi accidentali 
(v. sotto; decompressione esplosiva). 

Il trattamento principale della sindrome consiste nella 
sollecita ricompressionc a livello del mare. Può essere utile 
la somministrazione di analgesici c, in caso di shock 
postdecompressivo, di plasma o di destrano. Nei casi gravi, 
che non migliorano con queste cure, si può applicare con 
buone probabilità di successo la compressione a 3 atm as- 
solute con respirazione di O t , o meglio di O x + 3% di 
CO„ che evita la vasocostrizione cerebrale. Ovviamente, 
se la pressione è mantenuta a quel valore, si deve sosti- 
tuire l’0 2 con aria dopo non più di 30 min. 

ARISTIDE SCANO 

Effetti dipendenti dalla depressione atmosferica in foto 

Come effetti della diminuita pressione atmosferica, a carico 
delle cavità chiuse dell'organismo possono avverarsi due 
possibilità: a) le cavità hanno pareti rigide e comunicano 
con l'ambiente esterno con tragitti di diametro molto pic- 
colo: in quest» caso le pareti interne delle cavità saranno 
sottoposte ad un valore di pressione equivalente alla diffe- 
renza fra pressione esterna c pressione interna; b) le ca- 
vità sono a pareti clastiche: in questo caso non si determi- 
nerà un apprezzabile aumento di pressione, ma piuttosto, 
in base alla legge di Boylc c Mariottc. un aumento di 
volume del gas in esse contenuto. 

La prima evenienza si presenta a carico dei seni frontali 
e mascellari, specialmente quando, in seguito a fatti in- 
fiammatori, gli sbocchi di dette cavità siano stenosati, 
e si presenta con molta frequenza a carico deH'orccchio 
medio a causa soprattutto della nota conformazione ana- 
tomica della tuba di Eustachio la quale, maggiormente 
quando si trovi ipercritica o infiammata, rende diffìcile il 
passaggio dell'aria da e per la cassa del timpano. 

Le due facce della membrana del timpano si trovano 
in conseguenza sottoposte a differenti pressioni, il che 
determina una deformazione verso l'esterno (durante la 
salita in quota) o verso l'interno (durante la discesa dalla 
quota) della membrana. 




Fig. 18. Dimostrazione dell’influenza del gradiente di pres- 
sione sulle due facce della membrana del timpano con tuba 
di Eustachio pervia durante l'ascensione in quota (tic du- 
rante la discesa ( { I. e con tuba di Eustachio stenosata, o 
impervia, durante una discesa rapida dall'alta quota < J >. 
{Da Malmejac). 


Tali deformazioni producono notevoli otalgie. Queste 
possono attenuarsi attraverso quelle manovre (sbadiglio, 
manovra di Valsalva - pericolosa! -, deglutizione, ctc.) 
che raggiungono lo scopo di rendere più pervia la 
tromba di Eustachio dando così possibilità all'aria conte- 
nuta nella cassa di mettersi in equilibrio pressori© con 
quella esterna. 

Ma non sempre si riesce con le manovre anzidette 
ad eliminare il gradiente pressorio fra le due supcrfici 
della membrana e allora possono avverarsi lesioni alla 
membrana (fig. 18) che rappresentano una porta di entrata 
per i germi patogeni. Ne risultano, con discreta frequenza, 
forme di otite media (aerotite). 

La seconda evenienza (aumento di volume dei gas in 
cavità a pareti elastiche) si presenta a carico del tubo 
gastroenterico (figg. 19 c 20). Generalmente si raggiunge 
l'equilibrio con l'emissione per via orale (eruttazione) o 
per via aborale (flati) dell’eccesso di gas; ma in alcune con- 
tingenze (malattie spastiche del tubo gastroenterico, mal- 
formazioni congenite o acquisite dei vari segmenti dell’in- 
testino, etc.) l’eccesso di gas non può con facilità essere eli- 
minato. Si hanno per conseguenza meteorismo e dolori ad- 
dominali. Il meteorismo provoca disfunzioni cardiache c 
difficoltà respiratorie per pressione esercitata soprattutto 
sul diaframma. 

Ai piloti e ai passeggeri che volano in alta quota sono 
sconsigliabili alimenti che producono formazione notevole 
di gas intestinali (cellulosa, carni fcrmcntcscibili, acque 
gassate, birra, etc.). 

Resistenza dell’uomo all'alta quota e mezzi artificiali per aumen- 
tarla 

Soggetti allenati alla quota possono ancora resistere cd ese- 
guire una certa attività psicofisica, quando nei loro alveoli 
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polmonari si abbia una pressione dei gas alveolari Pa<>, -f 
Paco*, equivalente a 45-50 torr. Al disotto di questi valori 
si determina una depressione funzionale dei centri respiratori 
alla quale può seguire la paralisi dei centri stessi c quindi la 
morte. 

Una pressione dei gas alveolari equivalente a 45-50 torr 
si ha quando l'organismo si trovi ad un'altezza di ca. 7500- 
8000 m (PB 286-267 torr). Infatti se consideriamo Pao, 
- 30 torr. Pa< 20 torr, Pan, ™ 189 torr e Pa h ^i 47 torr 
avremo sommando (30 + 20 + 189 f 47) 286 torr, pres- 

sione barometrica corrispondente a 7500 m s.l.m., che rap- 
presenta all'incirca la massima quota raggiungibile dall'uomo. 
Oualora noi facciamo inspirare ai soggetti, non più aria 
atmosferica, ma O, puro. I'altc/ 2 a massima raggiungibile au- 
menta notevolmente. Infatti, ammettendo sempre come li- 
mite massimo di sopportabilità una pressione dei gas alveolari 
di 50 torr, nel cavo di inalazione di O, puro avremo: Pa«,, 

30 torr. Paco* 20 torr, Pa H ,o = 47 torr e cioè (30 -f- 20 f 47) 
= 97 torr, valore corrispondente ad un'altezza s.l.m. di ca. 
14.500 m, quota questa che rappresenta la massima raggiun- 
gibile dall’uomo con respirazione di O, puro. 

Questa quota fu raggiunta, in condizioni di record, nel 1934 
dall'asso italiano Donati. 

La quota di 7500-8000 m respirando aria e la quota di 14.000- 
14.500 m respirando ossigeno puro sono però raggiungibili in 
condizioni ideali, cioè quando l'organismo non sia sottoposto 
ad un consumo calorico più o meno notevole (lavoro musco- 
lare. aumento della termogenesi per aumentata termodispersione, 
intensi eccitamenti emotivi, ctc.). 

In condizioni di volo normale le quote mavsimc raggiungi- 
bili sono minori c cioè attorno ai 6500-7000 m respirando 
aria, attorno ai 12.000-13.000 m respirando O, puro. 


llbOOm • 1 5 atm 



5600 m ■ t <? iitm 



Fig. 19. Coniglio sottoposto a depressione barometrica in cas- 
sone pneumatico. Aumento di volume deiraddome a 5500 m 
s.l.m. (ca. 12 atm) ed a 11.500 m s. I. m. (ca. 1/5 di atm). 

( Da Lo monacai. 


Fig. 20. Bolla d'aria dello stomaco di un soggetto a livello del ma- 
re c dello stesso soggetto a 9000 m s.l.m. I ) Bolla d'ana gastrica. 
2) Diaframma. 3) Ombra cardiaca. 4) Addome. (Da Clamarmi. 


Quote più elevate si possono raggiungere solamente usando 
gli scafandri o le cabine stagne o le cabine pressurizzate. 

Non è inopportuno dare qui notizie, per lo meno sommarie, 
sui principali inalatori di O t usati in aviazione, sugli scafandri 
e sui principali tipi di cabina adottati nei moderni velivoli. 

TOMASO LOMONACO 

Inalatori di ossigeno 

Come si c accennato la respirazione di una miscela contenente 
una percentuale di O, >21, che si arricchisce progressivamente 
in proporzione all'altitudine fino a raggiungere il 100% di O,. 
rappresenta il mezzo più semplice, efficace e sperimentato per 
impedire l’instaurarsi deM’ipossia da depressione barometrica. 

Quasi un cinquantennio di esperienza c di ricerche in questo 
campo ha portato ad un notevole perfezionamento dei disposi- 
tivi c delle tecniche di inalazione di O,. con riflessi benefici 
anche in altri campi della medicina (anestcsiologia. rianima- 
zione, fisioterapia respiratoria, ctc.). 

La trattazione che segue c circoscritta agli aspetti acro- 
medici. Gli inalatori di O, per alta quota sono del tipo a cir- 
cuito aperto c constano generalmente di: a) serbatoi di gas 
compresso in bombole di acciaio a bassa (40 atm) o alta (130 
atm o più) pressione, oppure liquefatto e contenuto in recipienti 
analoghi ai vasi di Dewar. L'impiego dcll'O, in campo aero- 
nautico, c specialmente quello dcll'O, liquido, comporta una 
grandissima purezza del gas (non inferiore at 99,5%) c norme 
molto rigorose di limitazione delle concentrazioni massime di 
contaminanti di importanza fisiologica (CO, tetracloruro di car- 
bonio, tricloroct itene) o tecnologica (acetilene, vapore acqueo, 
protossido di azoto, metano, ctc.); b) riduttore di pressione o 
vaporizzatore e tubi di adeguate caratteristiche per portare 
il gas. alla pressione desiderata, ai punti di utilizzazione. In altri 
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Fig. 21. Schema di regolatore per 
inalatore dì O, a pressione posi- 
tiva. A sinistra le condizioni di 
funzionamento a quota molto 
bassa, alla quale, non essendo ne- 
cessario l'arricchimento dcH'aria 
con O,. avviene la respirazione di 
aria ambiente. A quote medie, 
l'espansione della capsula baro- 
metrica C occlude progressiva- 
mente l'ingresso dell'aria ed apre 
quello dcll'O,. Questo si ha solo 
in fase inspiratori, per effetto 
della lieve depressione che si in- 
staura entro il regolatore e attrae 
verso il basso il diaframma ela- 
stico D. A quote elevate (a destra) 
la rotazione della manopola M 
comandata dal soggetto, causa 
una maggiore e continua deforma- 
zione di questo diaframma per 
cui l'ossigeno giunge con lieve 
pressione entro la maschera dcl- 
l'inalalorc. 


impianti il riduttore di pressione è a livello del e) sistema rego- 
latore del flusso, munito, ip alcuni modelli, di un sacchetto 
distensibile di tela gommata (sacco-polmone o economizzatore) 
di ca. 1 1 di capaciti). In altri tipi ancora esso e costituito da 
una piccola scatola che contiene i dispositivi di interruzione, 
sincrona con l'espirazione e automatica, del flusso e di mi- 
scelazione con l'aria; d) maschera di gomma, di forma e dimen- 
sioni adatte ad assicurare una buona tenuta sul viso del soggetto 
e tali da ridurre al minimo il volume dello spazio morto arti- 
ficialmente così provocato. Accurati studi antropometrici e 
fisiologici hanno portato alla costruzione di maschere, per lo più 
oronasali, di soddisfacenti caratteristiche, con valvole (in alcuni 
tipi esiste solo quella espiratoria) e microfono incorporati. 
Nei modelli più recenti, alla maschera è annesso il proprio re- 
golatore del flusso, di peso e ingombro minimi. 

I numerosi tipi di inalatori sono fondati su due principi: 

a) fornire un flusso continuo di O, il quale si raccoglie du- 
rante ciascuna espirazione nel sacco-polmone, per venire utiliz- 
zato ncH'inspìrazionc successiva (inalatore a flusso continuo ); 

b) fornire un flusso intermittente di O, in maniera che esso 
venga erogato solo durante l’inspirazione. Poiché di regola il 
relativo dispositivo viene comandato dall’attività respiratoria 
del soggetto, tali inalatori sono detti a richiesta. 

In ambedue i tipi esistono dispositivi che consentono la 
miscelazione di aria ambiente all'Ò, erogato c la variazione, 
automatica e a volontà, del flusso di tale gas. La miscelazione 
con aria ha lo scopo di evitare uno spreco dell'ossigeno; essa 
viene automaticamente ridotta da dispositivi barometrici, e 
soppressa al disopra dei 6000 m. 

Gli inalatori attualmente impiegati sono per k> più del tipo 
a richiesta e fomiti di dispositivi di sicurezza sensibili ed efficaci. 
La quantità di O, erogala, per persona, è in media 10 l/min 
alla quota di 10.000 m; essa può variare sensibilmente da un 
soggetto all'altro in conseguenza della variabilità individuale 
della ventilazione polmonare e dell'attività fisica svolta. 

Esistono modelli di inalatori portatili e da lancio con para- 
cadute, muniti di bombole di piccolo volume (800-1000 citi 3 ) 
c di adatta contenzione. 

Con il normale inalatore. l’O* viene respirato ad una pres- 
sione uguale a quella ambiente c pertanto si può conoscere il 
Pa», detraendo da qucst'ultima la pressione del vapore acqueo 
a 37 *C ( 47 torr) e il Paco* ( = da 40 a 20 torr). Nc consegue 

che ad una pressione barometrica inferiore ai 187 torr (= 10.400 
m s.l.m.) il Paq» scende al di sotto del valore normale 
( 100 torrfe la saturazione di O s nel sangue arterioso diminuisce 
secondo l’andamento già descritto. 

In pratica, però, poiché il rendimento dell'inalatore c rara- 
mente perfetto, la quota alla quale non si hanno più le condi- 
zioni respiratorie del livello del mare va dai 0000 ai 10.000 m. 
Intorno ai 13.000 m la saturazione dell'emoglobina scende a 
valori del 60% ca. 


Per ovviare a questi inconvenienti, c in particolare per innal- 
zare la quota raggiungibile con il solo inalatore, si è ricorso 
alla respirazione di ossigeno spinto nell'apparato respiratorio 
con una pressione supcriore di 200-300 mmH,0 (= 15-23 torr) 
a quella ambiente. 

Mentre i problemi tecnici sorti per attuare la respirazione 
a pressione sono stati risolti soddisfacentemente con la costru- 
zione di regolatori (fìg. 21) che forniscono l'O, a una pressione 
fra i 4 ed i 40 torr (prestabilita con apposito comando) e con ma- 
schere a perfetta tenuta (fig. 22), non è Io stesso per quelli fisio- 
logici. Infatti la respirazione in alta quota di O t a pressione po- 
sitiva disturba la normale meccanica respiratoria in quanto ob- 
bliga il soggetto a compiere un'espirazione attiva, faticosa e in- 
naturale, per vincere la resistenza della valvola espiratoria. L'in- 
conveniente maggiore è però di ordine emodinamico, poiché il 
ritomo del sangue venoso al cuore destro è ostacolato dalla pres- 
sione che I O, inspirato esercita sugli organi mcdiastinici tramite 
il tessuto polmonare. Ciò provoca una diminuzione della gettata 
sistolica, tanto maggiore quanto più elevata è la differenza dì 
pressione tra polmoni e ambiente, in parte compensata dall'au- 
mento della frequenza cardiaca c forse da adattamenti vasco- 
lari. Diminuisce il volume di sangue circolante, in pane per il 
suo raccogliersi in alcuni distretti vascolari, in parte per il pas- 
saggio di liquido nei tessuti. Anche la circolazione coronarica 
è ostacolata : infatti la portata diminuisce a causa della diminu- 
zione di pressione dal lato arterioso (aorta) c dell'aumento dal 
lato venoso (cavità destre del cuore), nonché per l'accorcia- 
mento della fase diastolica. Il cuore compie perciò un lavoro 
maggiore in condizioni di peggiorata ossigenazione, di conse- 
guenza la sua efficienza contrattile diminuisce, per cui, persi- 
stendo la respirazione a pressione, si hanno un ulteriore decre- 
mento della gettata, ischemia cerebrale c sincope. È raccoman- 
dato infatti di impiegare i valori più elevati di pressione (oltre 
i 20 torr) solo per periodi di alcuni minuti, cioè per il tempo ne- 
cessario a scendere ad altitudini alle quali è sufficiente la normale 
respirazione di O,. 

I disturbi respiratori c in parte quelli cardiocircolatori sono 
notevolmente ridotti mediante l'uso di un corsetto pneumatico 
che copre torace e addome cd esercita su queste regioni una con- 
tropressione esterna della stessa entità di quella endotoracica. 
Esso rappresenta una soluzione intermedia fra inalatore di os- 
sigeno ed equipaggiamento a pressione. 

ARISTIDE STANO 

Scafandri 

Ad altitudini superiori ai 15.000 m la respirazione di O f con 
i citati inalatori a pressione, anche con corsetto pneumatico, 
non è più sufficiente a proteggere completamente dall'ipossia; 
ad altitudini superiori ai 19.200 m <PB — 47 torr) avviene 
l'ebollizione dei liquidi corporei alla temperatura di 37 “C. 

È quindi indispensabile, oltre i 15.000 m, innalzare notevol- 
mente la pressione dcll'O, ed esercitare su tutto l'organismo una 
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contropressione esterna che faccia equilibrio a quella endopol- 
monarc dell'O, inalato. 

L'impiego dì uno scafandro a tenuta d'aria è stato tentato a 
questo scopo in Germania, in Italia (alcune ascensioni strato- 
sferiche dell’asso M. Pezzi furono eseguite mediante uno sca- 
fandro speciale) e in altri Paesi, con risultati poco soddisfacenti 
dal punto di vista pratico, poiché la distensione della tela gom- 
mata che forma lo scafandro stesso, per effetto della pressione 
interna, ne provoca l'irrigidimento e la conseguente impos- 
sibilità di movimenti per l'utente. 

Una soluzione intermedia fra il semplice corsetto e lo sca- 
fandro completo è stata tentata in Inghilterra con uno speciale 
indumento pneumatico ricoprente tutto il tronco e pressuriz- 
zato allo stesso valore dell’O. inalato. Questo espediente da 
risultati soddisfacenti per brevi periodi di tempo c per altitu- 
dini non superiori ai 1 8.000 m : Roxhurg, F.msting c Badgcr 
(1955) hanno osservato che il 90% dei soggetti da loro studiati 
(50 giovani sani) sopportava, mediante quel tipo di indumento, 
la respirazione di Ò 2 alla pressione di 78 torr per 7 Vi min. 
senza perdere la coscienza; la resistenza era più breve con pres- 
sioni più elevate. 

Come si è riferito trattando degli effetti cardiocircolatori della 
respirazione a pressione, l'aumento di pressione endotoracica 
provoca aumento della pressione negli atn c nelle grosse vene; 
di conseguenza la pressione venosa centrale supera quella peri- 
ferica c si ha un ostacolo nel ritorno del sangue al cuore, che viene 
vinto mediante l'incremento della pressione artenolare e capil- 
lare. Questo fenomeno facilita il passaggio di plasma dal sangue 
ai tessuti: si è visto, ad cs., che una prcsssionc endotoracica 
di 60 torr. con uguale contropressione sul tronco, provoca un 
accumulo di ca. 260 mi di sangue negli arti c una fuoriuscita 
di liquido dai vasi di ca. 68 ml/min. 

Un nuovo impulso alla costruzione di scafandri praticamente 
utilizzabili si è avuto grazie all’applicazione a questo proble- 
ma del principio della leva pneumatica (Lamport) da parte di 
Henry e coll, per la realizzazione dell'Indumento a pressione 
dcll'USAF. 

La leva, o argano pneumatico (capstan), è costituita da un 
tubo di gomma o di tessuto gommato entro il quale viene spinto 
gas alla pressione voluta; la distensione del tubo provoca la 
trazione di nastri che sono collegati ad esso, la quale si eser- 
cita sul tessuto inestensibile che forma l'indumento. In pratica, 
tubi gommati, di diametro ca. 1/5 di quello della regione corpo- 
rea lungo la quale corrono, sono assicurati alla combinazione, 
mediante numerosi nastri incrociati, lungo il dorso c sulle regioni 
laterali degli arti. Quando vi entra l’O, sotto la pressione presta- 
bilita i tubi si espandono c tirano il tessuto in modo che l'indu- 
mento aderisca strettamente al corpo esercitando una contro- 
pressione che fa equilibrio alla pressione cndopolmonarc. 

Poiché sarebbe molto difficile e mal tollerato l'impiego di 
maschere capaci di buona tenuta ad elevate pressioni di O t , 
questi indumenti devono essere corredati di un casco a tenuta 
d'aria. Casco e tubi sono pressurizzati automaticamente e sepa- 
ratamente mediante un complesso di regolazione, in genere 
quando la quota in cabina raggiunge i 12.000-13.000 m. La 
quinta parte della pressione esistente nei tubi si esercita sull’in- 
dumento c quindi sulla superficie corporea; una speciale valvola 
permette dì diminuire la pressione entro i tubi, manovra che 
si può compiere solo dopo aver diminuito la pressione entro 
il casco. 

Con indumenti siffatti l'uomo ha potuto sopravvivere ad alti- 
tudini fra 20.000 c 30.000 m, avendo nel casco una pressione 
di 150 torr, ben tollerata per ca. 20 min. 

Cabine 

Le cabine stagne sono camere a pareti rigide c a tenuta per- 
fetta. Si possono avere cabine stagne in cui la pressione interna 
rimane quella del livello del mare o, più frequentemente, quella 
della quota di ca. 3000 m (quota in cui non si av vera alcuna grave 
disfunzione dell'organismo); in questo tipo di cabina l'O, con- 
sumato dall'equipaggio e dai passeggeri (attorno ai 30Ò mi 
min in condizioni di riposo) viene reintegrato da appositi ser- 
batoi contenenti O,; il CO, eliminato viene assorbito da solu- 
zioni di NaOH o da calce sodata e l’HjO eliminata dai polmoni 
o dalla pelle viene anch'cssa assorbita da apposite sostanze 
idrofile (ad es. silicagel). 


Un tipo di cabina simile servi per la conquista del primato 
mondiale di altezza (17.074 m: M. Pezzi, 1938). 

Attualmente quasi lutti gli aeroplani di linea e militari pos- 
siedono cabine a superpressione o pressurizzate (fig. 23). 

La pressione interna, in questo tipo di cabina, è mantenuta 
sensibilmente costante dal gioco di compressori e di valvole di 
evacuazione. 

L’aria esterna (cioè quella della quota in cui naviga il ve- 
livolo) viene prelevata e immessa, alla pressione voluta, dentro 
la cabina mentre l'eccesso di essa viene eliminato attraverso val- 
vole in maniera da aversi sempre una pressione interna costante. 
Esiste, quindi, una pressione differenziale, fra la pressione in- 
terna della cabina e quella esterna, che è tanto più redditizia 
ai fini fisiologici quanto più è elevata. 

La pressione differenziale è però funzione di parecchie 
variabili d'ordine tecnico-costruttivo (spessore delle pareti 
della cabina c. perciò, peso, ingombro, forma, eie.) e quindi 
non può essere molto elevata. Ad cs., con una pressione 
differenziale di Vi atm (torr 380), un velivolo che navighi a 
9500 m (216 torr) avrà nell’interno della sua cabina una pres- 
sione di (216 380 - ) 596 torr, pari ad un'altezza di ca. 

2000 m s.l.m., ed un velivolo che navighi a 14.000 m (torr 106) 
avrà nell'interno della cabina una pressione di ( 106 + 380 =) 486 
torr, pari cioè ad un'altezza di ca. 3500 m, e cosi via. 

Nel caso degli aeroplani militari, la pressione differenziale 
in genere non supera i 300 torr, per cui il personale di bordo 



Fig. 22. Schema generale dell'impianto di inalazione di O, 
a pressione. ( Da Scarto). 


deve impiegare gli inalatori di O, al di sopra di una determinata 
quota cabina. 

Le cabine a supcrprcssionc devono, inoltre, di massima ri- 
spondere ai seguenti requisiti: 

a) flusso di aria esente da gas nocivi (CO, vapori di carbu- 
rante, ctc.); 

b) introduzione di aria in eccesso onde compensare eventuali 
perdite di gas; 

c) flusso di aria senza fluttuazioni (nocive queste alla mem- 
brana timpanica); 

d) eliminazione dei rumori; 

c) perfetto isolamento termico; 

f) perfetto condizionamento dell'aria (v. sotto: igiene aero- 
nautica). 

TOMASO LOMONACO 

Decompressione esplosiva 

I. Definizione e generalità. - La rapidissima e notevole di- 
minuzione di pressione che avviene nella cabina pressuriz- 
zata di un aeroplano che vola in alta quota, in conseguenza 
dell’apertura improvvisa di una falla di arca sufficiente. 
è stata denominata decompressione esplosiva. E così si 
chiama tuttora, anche se l'aria che sfugge dall'apertura 
stessa non supera la velocità del suono (c quindi non ha 
la principale caratteristica fisica dell'esplosione). 
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Fig. 23. Disegno schematico di un velivolo moderno da tra- 
sporto passeggeri con cabina a superpressione. Notare la forma 
della cabina che al vantaggio della maggiore resistenza alla 
differenza di pressione fra l’interno c l’esterno unisce le obbli- 
gate caratteristiche di struttura aerodinamica. 


È un evento raro in tempo di pace, relativamente fre- 
quente in caso di combattimento aereo. 1 suoi effetti fisio- 
patologie! immediati dipendono essenzialmente dalla gran- 
dezza c velocità di variazione della pressione, cioè dal cosid- 
-d p 

detto gradiente di decompressione -p (in cui -d p corri- 
sponde al decremento di pressione c d/ all'Incremento 
di tempo). Gli effetti complessivi sull'organismo sono tanto 
maggiori quanto più elevata è la differenza iniziate fra la 
pressione della cabina c quella dcU'ambicntc, quanto più 
grande l'area della falla attraverso la quale sfugge Paria, 
quanto più piccolo il volume della cabina e quanto più 
elevata la quota di navigazione. La pressione in cabina 
può scendere, dopo una decompressione esplosiva, a 
valori inferiori a quelli dell'ambiente a causa óciVaspira- 
zio ne aerodinamica provocala dal flusso di aria che fuo- 
riesce velocemente; ciò varia in rapporto alla posizione 
della falla rispetto alla corrente aerea attorno al velivolo, 
all’assetto e alla velocità di questo, ma nei casi più sfavo- 
revoli questo effetto è assai grave. 

Dopo ricerche pionieristiche di P. Garsaux et al. (1939), 
di de Burgh Daly et al. (1940), di J. J. Smith, H. M. Swee- 
ney, F. A. Hitchcock (1943-44), indagini approfondite 
furono svolte da W. R. Lovclacc c A. P. Gaggc (1946), 
ai quali si devono il concetto di espansione relativa dei gas 
(rapporto fra pressione iniziale della cabina e pressione 
ambientale, ambedue detratte di 47 torr) c lo studio sul- 
l'animale dei valori massimi di questa sopportabili in fun- 
zione del tempo di decompressione; R. Margaria c S. Gel- 
fan (1950); F. Haber e H. G. Clamunn (1953); F. A. Hitch- 
cock (1951-55), J. P. Kemph < 1952-55), S. Gclfan (1950), 
che hanno descritto gli effetti funzionali c anatomici del 
fenomeno e il cosiddetto ebullismo (v. sotto); F. Violette 
(1954-55), che ha studiato il coefficiente di fuga dell'aria, 
cioè il rapporto fra arca della falla c volume della cabina, 
mettendolo in relazione con quello, corrispondente, fra 
area dell'apertura glottidea e volume polmonare; G. Ro- 
tondo r 1953) ed altri, che hanno approfondito gli aspetti 
anatomopatologici, etc. 

Meno noti sono i limiti di sopportazione del l'uomo, che 
sembrano superiori a quelli sperimentali per l'animale: 
è però diffìcile stabilire valori validi in ogni caso poiché 
il grado di riempimento polmonare, la chiusura della glot- 
tide, la densità del gas respirato, influenzano notevolmente 
la gravità degli effetti. Occorre ricordare che, a seguito 
delle ricerche citate, i valori di pressione nelle cabine degli 


aeroplani militari e civili sono stati stabiliti in modo da 
evitare effetti dannosi sugli occupanti in caso di disconti- 
nuità accidentale della parete. 

2. Sintomatologia. - Il fattore principale è rappresentato 
dalla violenta espansione dei gas contenuti in varie cavità 
dell'organismo c principalmente nei polmoni. 1 gas presenti 
nel tubo digerente, nell'orecchio medio e nei seni para- 
nasali di regola non provocano danni e, quando si mani- 
festa, l’effetto è limitato a dolore transitorio. L’aria conte- 
nuta nei polmoni, invece, se non può sfuggire con sufficiente 
velocità dalla fessura glottidea (e. fatto ancor più grave, 
se questa è chiusa), causa brusca distensione dell'organo, 
con lesioni alveolari, embolismo gassoso, lesioni vascolari 
(alcune delle quali tipiche, come le impronte costali pro- 
vocate dalla contusione contro le costole), aumento di 
pressione intraplcurica c un brusco aumento della pres- 
sione arteriosa che si propaga ai vasi dell’encefalo e può 
provocare congestione dei vasi meningei, aumento della 
pressione del liquor c, nei casi più gravi, spandimcnto 
emorragico subpiale ed emorragie microscopiche del tes- 
suto nervoso. L'embolia gassosa è frequente a causa della 
rottura di alveoli c vasi polmonari e del forte aumento di 
pressione intrapolmonare. Come effetto della rilevante 
distensione alveolare si osserva, subito dopo la decom- 
pressione, un breve periodo di apnea riflessa. Ad essa si 
accompagna una bradicardia transitoria che non appare 
negli animali vagotomizzati cd è verosimilmente in rapporto 
allo stimolo sui pressocettori aortici e carotidei. La bradi- 
cardia persiste durante la ricompressione, sembra a causa 
di eccitamento vagale in rapporto a deformazione della 
membrana timpanica. 

Interessanti osservazioni non recenti di U.C. Luft, H. G. 
Clamann c H. F. Adler (1949) dimostrano che, a causa 
della rapidissima diminuzione della pressione alveolare, 
si ha passaggio di O, dal sangue agli alveoli c anche il 
CO, diffonde maggiormente, per cui la pressione alveolare 
di questi gas ha un valore superiore a quanto dovrebbe 
essere in rapporto alla quota, c quella arteriosa inferiore, 
con conscguente diminuzione del « tempo di riserva » al- 
Tipossia. 

In eventi cosi gravi per un organismo supcriore, l'unica 
possibilità di salvezza consiste nella ricompressione, ese- 
guita con la massima rapidità e possibilmente facendo re- 
spirare O, puro; se il respiro non riprende spontaneamente, 
sono indicate le note manovre di respirazione artificiale. 
Una terapia sintomatica, in particolare vasocostrittori c 
glicosidi cardiotonici fino a che la pressione arteriosa non 
si normalizza, sedativi, etc., può migliorare le condizioni 
e accelerare la ripresa del soggetto. 

Ebullismo 

Se la pressione ambiente cade a valori inferiori ai 47 torr 
(csì 19.200 m), il sangue c i liquidi dell'organismo, nei quali 
la tensione di vapore acqueo a 37 °C è appunto 47 torr, 
entrano in ebollizione. In effetti, se si escludono liquidi 
in diretto contatto con l'ambiente (lacrime, saliva), il san- 
gue c i liquidi bolliranno a pressioni barometriche alquanto 
inferiori ai 47 torr poiché sono sottoposti ad una pressione 
idrostatica c alla pressione dei tessuti (ambedue variabili 
nelle diverse regioni corporee) che innalzano la pressione 
totale nell’interno dell'organismo. Si parla perciò di ebul- 
lismo c non di ebollizione, per differenziare questa sindrome 
dal semplice fenomeno fisico cui è connessa. 

Il quadro patologico nell'uomo non è stato osservato. 
Nell’animale esso complica c aggrava le manifestazioni 
della contemporanea ipossia fulminante e della decompres- 
sione esplosiva; la sua manifestazione più tipica c la forma- 
zione di bolle di vapore all’ingresso delle grosse vene nel 
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cuore (B. H. Burch et ai, 1952; A. Edelmann e F. A. 
Hitchcock. 1952) c poi in tutto il sistema venoso c ca- 
pillare, sicché dopo 10-15 sec di brusca esposizione a 
30 torr il ritorno venoso è impedito da questo « blocco 
di vapore » vascolare, la gettata cardiaca precipita c la 
circolazione praticamente si arresta (F. A. Hitchcock e 
J. P. Kcmp, 1955; J. P. Cookc. R. W. Bancroft, 1966). 
Il fenomeno è più grave della sola ipossia per il tessuto ner- 
voso, perché questo viene privato anche dell’apporto di 
glieoso c dell'asportazione dei metaboliti tossici. Il cuore 
può andare incontro a fibrillazione ventricolare, il pol- 
mone a diffuso edema, atelettasia (anche il liquido pleu- 
rico vaporizza) c congestione. 

Gli esperimenti effettuati sullo scimpanzè possono dare 
un'idea degli effetti dcH'cbullismo sull'uomo. Questi ani- 
mali sopravvivono, dopo completa dcazotazionc, all'espo- 
sizione a 2 torr fino a 210 sec (R. W. Bancroft, J. E. Dunn 
et al., 1965-66), ma occorrono ca. 3 h perche si abbia una 
soddisfacente ripresa delle funzioni superiori. Se però 
l’esposizione a 2 torr è limitata a 60 sec, l’animale mostra 
nuovamente normale attività dopo circa 90 min dalla ri- 
compressione a I atm. 

Negli animali che non sopravvivono aU'cbullismo si os- 
servano danni cerebrali di tipo più diffuso (come l’edema) 
che focale, ma anche questi non mancano (paralisi da em- 
boli gassosi midollari, specialmente nella sostanza bianca, 
con possibilità di recupero in varie settimane o mesi; 
R. W. Bancroft et ai, 1965; H. W. Casey e Cole, 1966). 

Anche in caso di cbullismo, il recupero del soggetto 
può essere tentato con l'immediata ricom pressione (sembra 
utile raggiungere valori iperbarici). 

AKISIIDL SCANO 

EFFETTI FISIOPATOLOGICI DELLE ACCELERA- 
ZIONI IN VOLO 

Durante il volo normale, e specialmente durante il volo 
acrobatico, l'organismo viene sottoposto agli effetti delle 
accelerazioni. Questi consistono principalmente in modifi- 
cazioni del circolo c del respiro che nei gradi elevati condu- 
cono alla perdita di coscienza e a lesioni più o meno gravi 
dei vari organi. 

Chiamasi accelerazione la variazione di velocità entro un 
certo tempo. La variazione può essere in grandezza oppure in 
direzione: 

A r 

" ~ A"/ 

dove a accelerazione; v = velocità: t tempo. 

Le variazioni in grandezza vengono comunemente deno- 
minate accelerazioni longitudinali o tangenziali-, le variazioni 
in direzione vengono comunemente chiamate accelerazioni tra- 
sversali o centripete. 

Esempi di accelerazioni longitudinali si hanno ncll’involo 
o nel catapultamento di un velivolo, nella rapida partenza di 
un convoglio terrestre o marittimo, ctc., o nell'attcrraggio di 
un velivolo, nell’arresto della marcia di un convoglio, ctc. In 
questi ultimi casi le accelerazioni vengono anche chiamate de- 
celerazioni o ritardazioni. 

Esempi di accelerazioni centripete o trasversali si hanno 
(durante il moto di un velivolo) nella virata, nel volo a tuffo, 
nel looping o gran volta, ctc., o (nel moto di un veicolo, ad cs. 
di un'automobile) durante la marcia veloce in una curva. 

Durante le accelerazioni, le masse inerti del velivolo (o del 
veicolo) e delle persone che si trovano dentro il velìvolo (o il 
veicolo) provocano nuove forze le quali si esercitano in senso 
contrario alle accelerazioni. 

Queste forze si chiamano reazioni o forze d'inerzia e sono 
perfettamente uguali c contrarie alle azioni che le hanno provo- 
cate : 

azione -f reazione = 0 
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Esempi di forza d’inerzia si possono avere osservando i 
movimenti dei passeggeri di un veicolo quando il conducente 
sia costretto a frenare bruscamente la macchina, od osservando 
i movimenti dei passeggeri dentro un veicolo che prenda una 
curva di piccolo raggio a notevole velocità. Nel I* caso si ha 
una decelerazione (nel senso antcroposteriore) del moto della 
macchina ed un movimento in senso contrario dei passeggeri 
(nel senso posteroantcriore) provocato dalla forzi» d'inerzia; 
nel 2* caso si ha un cambiamento centrìpeto del moto del vei- 
colo ed un movimento centrifugo dei passeggeri (e del veicolo) 
anch’csso provocato dalla forza d'inerzia. 

Come unità di misura delle accelerazioni si usa comunemente 
la g cioè l’accelerazione di gravità terrestre. Questa corrisponde 
ad una variazione di velocità di 9,81 m.'sec 3 . 

Quando si dice, ad cs., che durante una virata il pilota 
viene sottoposto a 3 g significa che egli viene sottoposto ad 
un valore di accelerazione uguale a 3 :< 9.81 rn scc*. 

Chiamasi forza il prodotto della massa per l’accelerazione: 

F — mg 

dove F - forza ; ni ^ massa ; g «= accelerazione. 

Anche il peso c una forza: 

P ^ mg 

Nel caso sopraccennato della virata, poiché la massa del 
pilota non varia, aumentando il valore di g necessariamente 
deve aumentare il valore di P. 

Quando dunque si dice che un individuo del peso di 70 kg 
viene sottoposto in volo ad un’accelerazione di 3 g significa 
anche che il suo peso acquista un valore triplo <210 kg). 

Si è convenuto di esprimere con il simbolo G il vettore uni- 
tario della reazione di inerzia. 

Durante i moti del velivolo l’organismo può essere 
sottoposto ad accelerazioni secondo le seguenti direzioni: 
testa-piedi (simbolo +G*); piedi-lesta (-G z ); petto-schiena 
(tG*); schiena-petto (-G x ); laterale sinistra (+G V ); 
laterale destra (-G v ). 

Le accelerazioni testa-piedi vengono anche dette ac- 
celerazioni positi ve', quelle piedi-testa accelerazioni nega- 
tive. 

Gli effetti fìsiopatologici provocati dalle accelerazioni 
seguono le seguenti leggi generali: 

a) gli cfTctti fìsiopatologici derivanti dalle accelerazioni 
sono tanto più gravi quanto più elevalo è il valore dei mul- 
tipli di G a cui viene sottoposto l'organismo, c viceversa; 

b) per uno stesso valore di G gli cfTctti fìsiopatologici 
sono tanto più gravi quanto più dura il periodo di tempo 
in cui si esercita l’accelerazione stessa; 

c) si possono avere, fino a certi limiti, effetti fisiopato- 
logici costami, sia aumentando i multipli di accelerazione 
e diminuendo il tempo di durata, sia aumentando il tempo 
di durata e diminuendo i multipli di accelerazione; 

d) la gravità dei disturbi provocati dalle accelerazioni 
dipende anche dalla direzione del corpo lungo la quale 
le accelerazioni stesse si esercitano. La gravità aumenta 
secondo quest'ordine (dal meno al più): accelerazioni 
lungo la direzione sinistra-destra o destra-sinistra (-{-Grl 
-Gv); accelerazioni lungo la direzione petto-schiena o 
schiena-petto ( - G x ; --Gx); accelerazioni lungo la dire- 
zione testa-piedi ( G/); accelerazioni lungo la direzione 
piedi-testa (~G Z ). 

Effetti delle accelerazioni trasversali (o centripete) nel senso 
testa-piedi ( G,) 

Nel linguaggio comunemente in uso in m.a. 6 invalsa l’abi- 
tudine di denominare, erroneamente, accelerazioni anche 
le forze di inerzia. Quando perciò si dice, ad es.. accelera- 
zioni secondo testa-piedi si deve intendere la forza d’iner- 
zia agente nel senso testa-piedi (mentre, in verità, l’accele- 
razione agisce secondo piedi-testa); quando si dice accele- 
razioni agenti secondo piedi-testa si deve intendere forza 
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£>*- 24. Fase delia richiamala dopo volo in picchiata, r raggio; 
C - forza centrifuga; P forza di gravità; R = risultante; 
V t= velocità. Notare che l’accelerazione centrifuga (forza di 
inerzia) si esercita lungo la direzione testa-piedi del corpo del 
pilota. (Da Lontanavo). 


d'inerzia agente piedi-testa, ctc. Le accelerazioni centripete 
si presentano con maggiore frequenza durante alcune fasi 
del volo acrobatico specialmente nella virata, nella gran 
volta, nella richiamata dopo picchiata, ctc. In queste figure 
acrobatiche la testa del pilota è orientata verso il centro 
della traiettoria curva eseguita dal velivolo, mentre la parte 
inferiore del corpo trovasi in posizione opposta. L'accclcra- 
zione si esercita centripetamente (nel senso piedi-testa); la 
forza d’inerzia in senso opposto cioè centrifugamente e 
pertanto in senso testa-piedi o senso positivo tfig. 24). 

Gli effetti più notevoli consistono: 

a) nella rimozione della massa sanguigna dalle regioni 
superiori verso quelle inferiori del corpo; 

b) nell’insaccamento di tale massa nelle parti inferiori 
dell’organismo. Secondo Ruff e Strughold (1939) durante 
le accelerazioni positive il volume di una gamba aumenta 
linearmente di 35 cm* per ogni G. 

Diringshofcn (1937*38), Fischer (1937) cd altri A A. 
hanno sperimentalmente constatato, attraverso l’indagine 
radiografica in animali (scimmie, conigli) sottoposti ad 
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accelerazioni in centrifuga (figg. 25 e 26) la progressiva 
scomparsa (in funzione dei multipli di G o del tempo di 
durata) della massa del sangue dalle regioni alte (polmoni, 
cuore, aorta) c l’insaccamento di essa nelle regioni basse 
del corpo (fegato, quadranti inferiori dell’addome, cosce, 
gambe). 

Le conseguenze più manifeste di questi disturbi idrodina- 
mici sono: 

a) per multipli non elevati di accelerazione (fino a 4-5 G): 
caduta della pressione arteriosa e venosa cerebrale, caduta 
della pressione arteriosa c venosa omerale, caduta della 
pressione del liquido cerebrospinale, disturbi della vista 
(visione nera, black-out), aumento della pressione arteriosa 
e venosa a livello degli arti inferiori, eventuale comparsa 
dì petecchie, etc.; 

b) per multipli elevati dì accelerazione (superiori ai 4-5 
G): collasso cardiocircolatorio e perdita della coscienza. 

La visione nera compare qualche tempo prima della 
perdita di coscienza. Infatti, come c noto, in condizioni 
normali il sangue che scorre nelfarteria retinica deve vin- 
cere, per irrorare gli elementi della retina, la pressione 
opposta dal lìquido cndoculare, pressione che si calcola 
a ca. 20 torr. Supponiamo, come avviene in condizioni di 
volo normale, che il pilota stia al suo posto di pilotaggio, 
con il tronco c la testa cretti. In questa posizione la colonna 
di liquido che dalle semilunari aortiche raggiunge la som- 
mità dell’encefalo misura approssimativamente 30 cm di 
altezza. Per azione della gravità (che si oppone nei vasi 
arteriosi, che stanno al disopra del cuore, al fattore idrodi- 
namico), la pressione nelle arterie cerebrali sarà inferiore 
alla pressione che si riscontra alla base del cuore di un valore 

equivalente a - ^ ^ — ac 26 torr (dove 1060 = p. s. 

del sangue; 300 distanza in mm dalla base del cuore 
all'encefalo; 13,5 *=* p. s. del mercurio) e cioè sarà (torr 
120-26)= 94 torr (120 torr c la pressione che normal- 
mente si osserva nel bulbo aortico). 

Supponiamo adesso che il pilota venga sottoposto nel 
senso testa-piedi ad accelerazione equivalente a 4 G. In 
questo caso la pressione arteriosa nelle arterie cerebrali 
sarà 4 volte inferiore e cioè sarà eguale a (120 — [26 -4]) 
16 torr. Una pressione di 16 torr. mentre probabilmente 
è ancora tale, per il breve periodo di tempo in cui si eser- 
cita l'accelerazione, da non provocare la perdita di coscienza, 
è però insufficiente a far scorrere il sangue nell'arteria 
retinica. Infatti, essendo, come si è detto, la pressione del 
liquido cndoculare di 20 torr e cioè di (20-16) 4 torr supc- 
riore a quella arteriosa retinica, sì avrà necessariamente 
il collabimento delle pareti di questo vaso e per conse- 
guenza anemia della retina c quindi visione nera. Bietti 
e Scano (1943) hanno particolarmente studiato su sé stessi 
in volo il fenomeno della visione nera: essi hannoconstatato 
per valori di 4-5 G in primo tempo vasocostrizione 
compensatoria dei vasi retinici accompagnata da aumento 
della velocità di circolo; in secondo tempo abbassamento 
della pressione diastolica retinica al disotto della pressione 
endoculare e comparsa di pulsazioni dell'arteria retinica 
a livello della papilla ottica; in terzo tempo anche la pres- 
sione sistolica retinica scende al disotto di quella oculare, 
per cui si determina ischemia della retina e oscuramento 
del campo visivo. 

Come è facile comprendere la visione nera è un segno 
di preavviso molto utile per il pilota: essa indica la pros- 
sima perdita di coscienza qualora si aumentino i multipli 
di accelerazione o qualora, restando invariato il valore G. 
aumenti il tempo di durata. 

È interessante conoscere le sensazioni che prova il 
pilota durante le fasi del volo acrobatico in cui si esercitano 
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Fig. 25. Radiogrammi di scimmie sottoposte ad accelerazioni 
testa-piedi (-f Gì). Con Taumcntarc dei multipli di accele- 
razione il cuore si svuota del sangue che viene ad « insac- 
carsi » nelle regioni inferiori del corpo. (Da Fischer). 



Fig. 26. Radiogrammi di coniglio sottoposto ad accelerazioni 
testa-piedi ( 4 Gì). A) Coniglio prima dell’esperimento. B) 
Coniglio durante l’accelerazione (7G per I5sec). Si nota la scom- 
parsa dell’ombra cardiaca; opacità dell’addome; ipcrtraspa- 
renza del torace ed allargamento degli spazi intercostali. (Da 
Giacobini). 


accelerazioni nel senso testa-piedi. A 2 G si incomincia 
ad avere sensazioni di pesantezza del corpo c specialmente 
delle mani e dei piedi; a 4 G la testa è mantenuta eretta 
con difficoltà, a carico della vista si osservano scintilla- 
menti e visione grigia; verso i 5 G non si ha più controllo 
dei movimenti muscolari c contemporaneamente si avverte 
senso di malessere all’epigastrio, che proviene dallo stira- 
mento del diaframma e dall'aumento di peso degli organi 
cndoaddominali, c si ha visione nera; a 6 G si avvertono 
crampi ai muscoli dei polpacci, respirazione diffìcile c 
senso di deliquio; compaiono quindi la perdita di coscienza 
c la caduta del tronco lateralmente (Armstrong c Hcim. 
1938). Anche la facies del pilota acquista un atteggiamento 
mimico caratteristico. 

Ai perturbamenti provocati dalle accelerazioni l’orga- 
nismo non resta indifferente e, fino a certi limiti, oppone 
contromisure di compenso. Queste provengono principal- 
mente dalle zone vasosensibili cardioaortica c del seno 
carotideo e consistono in un aumento della frequenza 
cardiaca, della pressione arteriosa c dell'attività respirato- 
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ria. Mentre l’incremento della frequenza cardiaca si sca- 
tena quasi contemporaneamente all’inizio delle accelera- 
zioni, l’aumento della pressione arteriosa e dell’attività re- 
spiratoria sopraggiungc dopo un tempo di latenza va- 
riabile dai IO ai 20 sec, in funzione indiretta dei valori di 
accelerazione: cioè quanto più alti sono questi, tanto 
minore è il tempo di latenza c viceversa; cessata l’azione 
dell'accelerazione la pressione arteriosa e la gettata sisto- 
lica presentano, per breve tempo, valori superiori (per un 
maggiore ritorno del sangue venoso al cuore) a quelli 
riscontrati prima, mentre la frequenza del cuore si presenta 
diminuita (per impulsi partenti dalla cava ed agenti sul 
centro cardioinibitore). Si ha anche temporaneo aumento 
della ventilazione polmonare a causa dell'aumento del Pro, 
nel sangue c della diminuzione del Po, da ipossia stagnante 
(insaccamento del sangue nella parte inferiore del corpo). 

A carico dei vari organi, durante il periodo in cui 
l'organismo viene sottoposto ad accelerazione, si possono 
riscontrare notevoli manifestazioni: ad es., a carico del 
cuore modificazioni dcll'ECG; a carico del rene (per sti- 
ramenti sul peduncolo vascolonervoso c per eventuali 
deformazioni della pelvi c dell’uretere) segni di sofferenza 
(albumina, emazie, cilindri); a carico delle basse vie 
urinarie riacutizzazione di vecchi processi infiammatori si- 
lenti; a carico delle pareti addominali (in soggetti predispo- 
sti), comparsa di ernie; a carico degli arti inferiori, in sog- 
getti portatori di varici, soffusione sanguigna ed edema 
attorno ai nodi varicosi; a carico dei vasi del midollo spi- 
nale emorragie; a carico delle articolazioni sublussazioni 
(specialmente delle vertebre cervicali). 

Effetti delle accelerazioni trasversali (o centripete) nel 
senso piedi-testa (-Gì) 

Le accelerazioni trasversali nel senso piedi-testa, o negative, 
occorrono molto meno frequentemente che le accelera- 
zioni positive. Esse si notano all’inizio del tuffo nel volo 
in picchiata, nella gran volta ( looping ) a rovescio, nel mu- 
linello (tonneau), etc. Gli effetti fisiopatologici provocati 
dalle accelerazioni negative sono, a parità di multipli di 
accelerazione, molto più gtavi di quelli provocati dalle 
accelerazioni positive. Già per valori di - 3-4 G si ha con- 
gestione marcata del viso, globi oculari protrusi fuori del- 
l’orbita, soffusioni sanguigne nelle congiuntive, petecchie 
nella pelle del viso. etc. La respirazione diventa frequente 
e superficiale, la frequenza del polso c la pressione arteriosa 
omerale presentano cambiamenti notevoli. I soggetti 
hanno visione rossa (red-out) e percepiscono intenso ronzio 
e fischi nelle orecchie. Presentano ancora cefalea, ottundi- 
mento delle facoltà intellettive e, se il periodo di accelera- 
zione dura notevolmente, segni di concussione cranica. 

E. A. Ryan, W. K. Kerr e W. H. Franks (1949) riportano 
studi eseguiti durante la guerra su uomini sottoposti a 
-3 G in centrifuga. Essi, attraverso l’ECG, hanno notato 
marcata bradicardia, frequenti blocchi atrioventricolari ed 
asistolia. 

Gamble jr. et al. (1949) in soggetti sottoposti a -3 G 
hanno constatato un blocco vagale, marcata bradicardia 
e periodi di asistolia. 

L'esame elettroencefalografico, eseguito subito dopo gli 
esperimenti, ha fatto rilevare la presenza di onde anormali, 
tipiche di disturbi cerebrali. 

Accelerazioni tangenziali secondo schiena-petto e secondo 
petto-schiena (-G*; — G„) 

Queste accelerazioni si presentano durante l'involo e du- 
rante l’attcrraggio c assumono generalmente valori molto 
modesti (1 G - I Vi G) c cioè tali da non provocare nessun 
danno all’organismo. 
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Fig. 27. Centrifuga per lo studio degli effetti delle accelerazioni nell'uomo. 


Durante il lancio con catapulta e specialmente durante 
l'atterraggio violento acquistano valori molto elevati e 
quindi recano all'organismo disturbi o lesioni notevoli; lo 
stesso avviene durante il lancio delle astronavi per i voli 
spaziali ed al loro rientro sulla terra. 

Durante questi tipi di accelerazione si notano una dimi- 
nuzione del diametro antcropostcriorc del torace c uno spo- 
stamento all'indietro di tutto il cuore, il quale pertanto si 
discosta dal contatto con la faccia posteriore dello sterno, 
come usualmente trovasi per un buon terzo della sua parete 
anteriore. Conseguentemente si ha stiramento dei le- 
gamenti che uniscono il cuore allo sterno e dei legamenti 
frenopcricardici. con i quali il cuore si fìssa al centro fre- 
nico, e stiramento e deformazione dei vasi sopracardiaci. 

Ne derivano notevoli disturbi nella meccanica cardiaca: 
aumento della frequenza cardiaca, diminuzione del volume 
pulsatone, aumento della pressione media aortica e au- 
mento riflesso della resistenza vasaio periferica. 

Ma il dato più significativo è un netto incremento della 
pressione atriale destra, che deve essere messo in rap- 
porto con rincrcmcntato volume di sangue riscontrabile nel 
polmone. 

Le modificazioni morfologiche c funzionali osservabili 
nel polmone appaiono notevoli: si nota una riduzione glo- 
bale del volume polmonare nel senso antcropostcriorc. 
Poiché le accelerazioni si esercitano anche sulla parete 
addominale si ha un aumento della pressione idrostatica 
del contenuto ddl'addomc (il contenuto cndoaddominalc 
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può considerarsi, dal punto di vista fìsico, come tutto un 
sistema liquido). Conscguentemente il diaframma viene 
spinto dentro la cavità toracica per alcuni centimetri c 
preme sulla base polmonare, specialmente sulla metà po- 
steriore. comprimendola. Il polmone viene quindi com- 
presso non solo nel senso anteroposteriore ma anche nel 
senso verticale: si ha conscguentemente una riduzione del 
suo volume, solo in piccola parte compensata da un mo- 
desto allargamento in senso laterolaterale della gabbia 
toracica. 

Le indagini radiografiche mostrano un'iperdiafania della 
porzione anteriore del polmone e un aumento di opacità 
della porzione posteriore, il che significa uno svuotamento 
di sangue dai territori vascolari anteriori c un accumulo 
di esso nei territori vascolari posteriori. 

Si determinano, com'è ovvio, modificazioni del volume 
gassoso totale polmonare e delle sue frazioni volumetriche, 
nonché notevoli variazioni del rapporto ventilazione al- 
veolare, perfusione sanguigna, ctc. 

L'atrio sinistro, infine, a causa delle modificazioni venti- 
latone polmonari, gasanalitiche ed ematiche di cui sopra, 
raccoglie una miscela di sangue ipossico c ipcrcapnico. 

Durante il lancio con catapulta usualmente si raggiun- 
gono valori di accelerazione equivalenti a 4-4,5 G che. 
generalmente, vengono ben tollerati dalla maggior parte 
degli individui. 

In una certa percentuale di soggetti, però, secondo le 
ricerche eseguite da Talenti c Lomonaco (1938). si osserva, 
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dopo il lancio, presenza di albumina e di globuli rossi nelle 
urine. Questi clementi dimostrano una certa sofferenza re- 
nale, la cui causa è probabilmente da ascriversi al fatto 
che il rene viene sollecitato contro la parete posteriore della 
loggia renale c compresso dagli organi cndoaddominali. 

Le accelerazioni in direzione laterolatcrale si riscontrano 
raramente e non ingenerano nell’organismo disfunzioni 
notevoli. 

Landò con paracadute 

Durante la discesa con paracadute le fasi che rivestono 
maggiore interesse sono quella del passaggio dalla velocità 
posseduta dal velivolo, da cui si lancia l’individuo, a quella 
propria del paracadute aperto c la fase dell'Impatto del- 
l’individuo con il terreno, o con l’acqua (fig. 28). 

Il paracadute ha una velatura di superfìcie tale da assi- 
curare ad un uomo di peso normale una discesa verticale 
di ca. 5 m/sec. 

Il passaggio dalla velocità di lancio (ad es. 850 m/sec, 
pari a ca. 300 km/h) ad una velocità di 5 m/sec, qual è 
quella posseduta dal paracadute aperto, comporta una de- 
celerazione di notevole entità (ca. 6 G) che però, conside- 
rato il brevissimo tempo di durata, viene senza gravi danni 
sopportata da un organismo sano. 

Qualora però la velocità di lancio superi i 300 km/h 
la decelerazione oltrepassa di molto il valore di 6 G 
e conscguentemente si possono avere danni piuttosto 
gravi. 

Per prevenire tali danni è consigliabile lanciarsi dal 
velivolo a paracadute chiuso e far azionare il meccanismo 
di apertura della velatura dopo alcuni secondi. Infatti un 
corpo lanciato nel vuoto assoluto va progressivamente 
accelerando per effetto della forza di gravità; ma un corpo 
che cade nell’aria atmosferica viene frenato dalla resistenza 
opposta dall'aria e dopo un certo periodo di tempo esso 
sarà animato non più da un moto uniformemente accele- 
rato ma da un moto a velocità costante. 
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Fig. 28. fasi del lancio con paracadute, a ) Lancio; b) sfila- 
mento del paracadute; e) spiegamento del l’ombrello; d) pa- 
abola frenata; e) discesa pressoché verticale; f) impatto con 
a superficie. ( Da Lontanavo j. 


Per il corpo umano tale velocità c stata calcolata in 65-60 
m/sec. cifra che è molto inferiore a quella posseduta dal 
paracadutista all'inizio del lancio. Conseguentemente 
nel momento dell’apertura dell'ombrello si avrà una dece- 
lerazione generalmente compatibile con la resistenza del- 
l'organismo. 

Durante la fase di contatto con il terreno il paracadu- 
tista viene sottoposto ad una ulteriore decelerazione che è 
stata calcolata essere all’incirca eguale a quella che si suole 
avere quando si fa un salto dall’altezza di 1,30 m. 
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Poiché la forza viva che un soggetto acquista nel salto 
è proporzionale al quadrato della velocità, un uomo, ad es., 
del peso di 70 kg acquisterà, durante l’impatto, un pesò 
notevolmente supcriore. Se poi durante l’atterraggio il 
paracadutista verrà investito da raffiche di vento, ad es. 
orizzontali, egli sarà ancora animato da una velocità uguale 
circa a quella del vento. 

Durante l’impatto con il terreno, onde prevenire eventuali 
lesioni, è necessario che il paracadutista tocchi il suolo 
in maniera atleticamente corretta e cioè sulla punta dei 
piedi e con il busto eretto in modo che le successive fles- 
sioni (piedi sulla gamba, gamba sulla coscia c coscia sul 
bacino) possano ammortizzare la forza viva che il corpo 
ha acquistato nel salto, o meglio tocchi il suolo eseguendo 
opportuni movimenti atletici, come ad es. la capovolta 
sul dorso. 

Difesa dagli effetti delle accelerazioni 

Durante il volo acrobatico si possono ridurre a minore gravità 
gli effetti dannosi provocati all’organismo dalle accelerazioni, 
attraverso le seguenti modalità; 

a) prendendo una posizione raggomitolata, cioè gambe 
flesse, tronco fra le ginocchia, testa inclinala a livello circa della 
regione cardiaca. Questa posizione consente soprattutto (consi- 
derato il minore dislivello tra le valvole scmilunari aortiche 
e il cervello) un migliore afflusso di sangue all’encefalo; 

b) prendendo una posizione orizzontale (prona o supina). 
In questa posizione, durante le fasi acrobatiche, le accelerazioni 
si esercitano non più nel senso testa-piedi o piedi-testa, ma nel 
senso schiena-petto o pcito-schicna, cioè secondo direzioni 
lungo le quali, come si è visto, le accelerazioni non producono 
danni notevoli; 

c) con l’uso dei cosiddetti indumenti anti-C (fig. 29), cioè 
di cosciali, gambiere e panciere a doppia parete nella cui inter- 
capedine viene automaticamente pompata aria a pressione 
proporzionale al numero di G a cui viene sottoposto Porga- 
nismo. Questi indumenti sono usabili particolarmente durante 
le accelerazioni testa-piedi (— G*). In questa maniera la pres- 
sione dell'aria contenuta in detti indumenti si oppone allo 
scorrimento cd insaccamento del sangue verso le zone vasco- 
lari della parte bassa dell'organismo permettendo alla massa 
sanguigna di irrorare in misura sufficiente l'encefalo; 

d) con l'uso dell 'accelerometro o ócWaccelerograJo a bordo 
del velivolo, strumento che. indicando il numero di G. dà 
notizia al pilota dei multipli di accelerazione che stanno per 
essere raggiunti in una data fase acrobatica. Il pilota può in 
tal caso manovrare in modo da non oltrepassare i limiti della 
propria sopportazione alle accelerazioni. 

IL VOLO A GRANDI VELOCITÀ 

La velocità per sé stessa, se mantenuta sempre uniforme, 
non causa perturbazioni nell’organismo (la Terra ruota 
con una velocità, per le nostre latitudini, di ca. 1200 km/h 
senza che noi risentiamo alcun effetto). 

Nei voli con aerei moderni si raggiungono ormai velo- 
cità elevate, con numero vario di Mach, che, se non in- 
tervengono modificazioni nella grandezza o nella direzione 
del moto, l’organismo umano sopporta bene. (Il numero 
di Mach è il rapporto tra la velocità vera di un corpo ri- 
spetto all’aria c la velocità del suono ncllaria stessa). 

Nel raggiungere il numero Mach = 1 (e anche prima), 
cioè nel momento in cui il velivolo attraversa la cosiddetta 
barriera sonica, compaiono onde d’urto le quali provocano 
nelle strutture del velivolo, e quindi anche ncll’crganismo 
del pilota, intensi c rapidi scuotimenti i cui effetti non pro- 
ducono, data la brevità del tempo, alcun apprezzabile 
danno aH'organismo. 

Nei velivoli a velocità soniche c supersoniche avviene 
un discreto aumento di temperatura delle strutture del veli- 
volo (ad cs„ con velocità dcH'ordinc di 900 km/h a quota 
di 15.000 m si hanno temperature di - 100 °C). Tale au- 
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Fig. 29. Indumenti anti-G (v. spiegazione nel testo). (Da Maison 
e 


mento è dovuto principalmente all’attrito dell’aria. Consi- 
derali i particolari accorgimenti meccanici adottati tali 
temperature elevate non investono il pilota né gli eventuali 
passeggeri. 

Altro inconveniente deriva dai rumori emessi dai motori 
a reazione che hanno frequenze varie e raggiungono inten- 
sità elevate (superiori, alcune volte, ai 120 dB). Ne 
proviene una sordità temporanea da cui si ha recupero 
generalmente in brevissimo tempo. 

Oltre ai rumori a bassa frequenza, dai motori e forse 
anche dalle strutture del velivolo provengono onde clastiche 
a frequenza elevatissima (30.000-40.000 cps)c cioè ultrasuo- 
ni, i cui effetti non sono stati ancora completamente chiariti. 

Durante il transito della barriera sonica, a causa del 
denso strato d'aria che si forma sul muso del velivolo e 
quindi sul parabrezza dell’abitacolo, la visione viene no- 
tevolmente difficoltata. 

L'uscita dal velivolo in caso di emergenza non può più 
avvenire, in un aeroplano che voli a velocità cosi grandi, 
con i classici metodi conosciuti per i velivoli viaggianti 
a basse velocità. La traiettoria di un corpo che esce da un 
velivolo a velocità elevata è talmente tesa che il corpo quasi 
sicuramente verrebbe ad impattare contro le strutture del 
velivolo. 

Attualmente si ricorre alla eiezione, in alto e fuori dal- 
l’abitacolo, del pilota e del seggiolino, su cui questo siede, 
a mezzo di carica esplosiva. Durante la eiezione si raggiun- 
gono valori di accelerazione di 10-20 G per la durala di 
ca. 2/10 di sec lungo la direzione testa-piedi. Gli effetti 
non sono dannosi per la minima durata. 

Il vento relativo può produrre, durante la eiezione, de- 
formazioni dei tessuti del viso, degli occhi, della bocca e 
del naso (fig. 30). 

Dopo la eiezione il pilota si libera del seggiolino ed ese- 
gue la sua discesa verticale con paracadute aperto. 

GLI INCIDENTI DI VOLO 

Secondo vecchie ma attendibili statistiche, eseguite in di- 
verse n.t/ioni, gli incidenti di volo si devono addebitare per 


ca. il 45% al personale aeronavigante e al personale di 
servizio agli aeromobili (personale a terra, non navigante), 
per ca. il 35% alla macchina aerea e per ca. il 20% alle 
condizioni meteorologiche e alle condizioni del terreno 
o dell’acqua in cui avvengono l’involo, l’attcrraggio o l’am- 
maraggio (R. A. Me Farland, 1946; G. Guimaràcs, 1947; 
etc.). Attualmente però le percentuali delle cause da adde- 
bitarsi alla macchina aerea ed alle condizioni meteorolo- 
giche sono notevolmente diminuite, con aumento rela- 
tivo di quelle che devono essere attribuite al fattore 
umano. 

Il personale aeronavigante può essere responsabile degli 
incidenti di volo per varie cause e principalmente; quando 
non sia idoneo, dal lato psicofìsico, al volo, quando non 
abbia avuto addestramento sufficiente al pilotaggio o alle 
mansioni di bordo, quando eserciti l’attività di volo in 
condizioni di minorata resistenza organica o qualora 
abbia, anche temporaneamente, disfunzioni degli organi 
dei sensi (vista, udito, etc.). 

Il personale a terra può essere responsabile degli incidenti 
di volo quando non sia efficiente dal punto di vista fisio- 
psichico o quando non abbia attitudine al lavoro a cui è 
devoluto o quando esegua i compiti che gli vengono affi- 
dati senza impegnarsi con la diligenza e con l’attenzione 
che essi richiedono. 

Per ciò che riguarda l’idoneità fisiopsichica al volo è 


Fig. 30. Effetti del vento a velocità diverse. (In alto ) Prima 
del volo e a 300 kg m 3 = 250 km/h. (Al emiro ) Prima del 
volo e a 560 kg^m* - 330 km/h. (In basso) Prima del volo e 
a 870 kg 'm 3 — 425 km/h. (Da Schùtse in « Luftfahrlmcdirin »). 
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da tener presente che le visite preventive di selezione del 
personale aeronavigante e le visite periodiche di controllo 
hanno per sé stesse diminuito il numero e la gravità degli 
incidenti di volo. 

L'addestramento o meno al pilotaggio influisce signifi- 
cativamente sull'incidenza degli incidenti di volo (il numero 
degli incidenti di volo è più frequente fra i giovani pi- 
loti con pochi anni di pilotaggio, che non fra gli anziani 
con molti anni di pilotaggio). 

Il non perfetto stato di salute c le condizioni di diminuita 
resistenza (ipossia, effetti delle accelerazioni, mal d'aria, 
fatica operazionale, intossicazione da CO, ctc.) possono, 
come è ovvio, essere causa d'incidenti di volo, come anche 
le illusioni visive c quelle acustiche o qualunque altra di- 
sfunzione che sia in grado, anche temporaneamente, di 
rendere inoperante il pilota, o di ridurre comunque l'effi- 
cienza del personale di bordo. 

Gli incidenti si verificano con maggiore frequenza du- 
rante le cosiddette fasi critiche del moto del velivolo, cioè 
durante le fasi di passaggio da un regime ad un altro. 

Gli incidenti di volo vengono generalmente classificati 
nei seguenti 5 tipi caratteristici: 

1. Caduta, - È l'incidente più grave. È difficile nella ca- 
duta stabilire, dal punto di vista cinedinamico, il campo 
di forze rispetto ai corpi dei piloti, dell’equipaggio e dei 
passeggeri di un velivolo giacché c molto difficile stabilire 
come un velivolo cada: esso infatti può impattare di muso, 
d’ala, di pancia, di dorso, etc. Le lesioni che colpi- 
scono le persone a bordo sono sempre gravi c la mor- 
talità c elevata soprattutto in conseguenza dei traumi 
cranici. 

Le lesioni però si presentano meno gravi, ed il numero 
dei casi di morte c minore, se la caduta del velivolo avviene 
da un'altezza inferiore ai 50 m. 

Generalmente nelle cadute da altezze superiori ai 50 m 
si hanno lesioni gravi, oltre che al cranio, in tutte le regioni 
dell'organismo e spesso il corpo si ritrova ridotto in un 
ammasso informe di resti, talvolta carbonizzati dalle fiamme 
degli incendi che non infrequentemente si sviluppano nel- 
l'impatto del velivolo sul terreno. 

2. Atterraggio o ammaraggio violento. - Si hanno due 
tipi di atterraggio o ammaraggio violento: 

a) il boom o piastrella, cioè il rimbalzo in aria del velivolo 
dopo il contatto con il terreno (o con l'acqua) c successivi 
salti analoghi simili a quelli che fa una piastrella lanciata 
di piatto su una superfìcie di acqua tranquilla; 

b) la spanciata a terra (o in acqua), fenomeno che av- 
viene in seguito ad improvvisa diminuzione di velocità del 
velivolo: in tal caso questo procede troppo impennato, 
offrendo pertanto la pancia al vento (donde il nome di 
spanciata). Il velivolo quindi urta sul terreno prima con la 
coda e poi con il ventre. 

Le lesioni più frequentemente riscontrabili in questo 
tipo di incidente sono a carico del capo e degli arti infe- 
riori. 

3. Cappottata. - I velivoli, in seguito ad eccessivo frena- 
mento, possono perdere l'equilibrio in avanti fino a pun- 
tare il muso sul terreno c quindi prendere la posizione 
verticale (posizione di attenti) oppure possono ricadere con 
la coda a terra (cappottata propriamente detta). 

Nella cappottata non si ha generalmente una mortalità 
molto elevata; le regioni più frequentemente traumatizzate 
sono, nell'ordine, la testa, gli arti inferiori, gli arti supe- 
riori ed il tronco. 

4. Imbardata. - Durante l’involo o durante l'atterraggio 
il velivolo, sottoposto ad azione centrifuga, può inclinarsi 
verso l’esterno della curva e l'ala può toccare terra e 
fratturarsi. 


In questo tipo di incidente le lesioni più frequentemente 
riscontrabili si hanno alla testa, agli arti inferiori c a quelli 
superiori. 

5. Collisione. - Durante l’involo, durante il volo o nel- 
l'atterraggio, l'aereo può andare in collisione contro qual- 
siasi impedimento. In questo tipo di incidente le lesioni 
sono sempre gravi e la percentuale di mortalità è sem- 
pre elevata, soprattutto in conseguenza dei traumi cra- 
nici. 

La prevenzione degli incidenti di volo o delle lesioni trauma- 
tiche durante gli incidenti di volo è quanto mai ardua. Comunque 
è da rammentare che la sicurezza del volo si basa su due pila- 
stri fondamentali: perfetta funzione fisiopsichica delle persone 
addette al governo del velivolo; perfetta funzione della macchina 
aerea. 

Per ciò che riguarda la possibilità di ridurre il numero e la 
gravità delle lesioni traumatiche durante gli incidenti di volo, 
notevoli tentativi sono stati effettuati soprattutto in seguito 
agli studi di H. De Haven (1943-1944), di G. H. Hass (1944), 
di Rushmcr et al. (1944, 1946) c di I. P. Stapp (1955). Questi 
si basano sulla eliminazione nei velivoli di infrastrutture le 
quali, durante la decelerazione provocata dall'impatto, possono 
agire da causa particolarmente vulnerante; sulla obbligatorietà 
dell'uso di cinghie contentive addominali e delle spalle (che de- 
vono avere una speciale c resistente struttura); sull'adeguata 
disposizione delle poltrone su cui siede il personale che viaggia: 
su speciali posizioni corporee da prendere nel momento del- 
l’urto contro il terreno, tali che possano fare aumentare la resi- 
stenza dell'organismo fino a valori notevoli di G. 

TOMASO LOMONACO 

LA FUNZIONE VISIVA IN VOLO 

L’apparato visivo può essere esposto, in volo, all’azione della 
depressione barometrica, delle forze gravitoincrziali (G), 
di altri fattori fisici (temperatura, radiazioni solari, vibra- 
zioni; eccezionalmente vento) e agli eventuali danni pro- 
vocati dall'imperfetto funzionamento di congegni dell'aero- 
plano (ustioni, lesioni, azione locale e generale di vapori, 
liquidi e gas provenienti dai motori o dagli organi di go- 
verno). Nel volo possono inoltre manifestarsi illusioni vi- 
sive e temporanee alterazioni della rifrazione. 

Effetti della depressione barometrica 

Compaiono già ad altitudini modeste (al di sotto dei 1500 
m) e si accentuano coll’aggravarsi dell’ipossia. Alle modi- 
ficazioni funzionali si accompagnano fenomeni circolatori 
retinici e, in secondo tempo c solo in ipossia grave, altera- 
zioni istologiche irreversibili. Va ricordato, in proposito, 
che il tessuto retinico normale ha un elevatissimo consumo 
di O,. 

Sono interessate quasi tutte le funzioni oculari, sebbene 
in misura diversa: 

1. Funzioni retiniche. 

a) L'acuità visiva è diminuita a deboli illuminamenti; 
risulta, invece, quasi inalterata ad illuminamenti in- 
tensi. 

b) Il potere risolutivo retinico è ridotto in misura netta, 
ad illuminazione intensa, al disopra dei 5000 m (Scano, 
Bietti, Schupfer, 1947). 

c) Il campo visivo periferico rimane pressoché immutato; 
il campo visivo centrale presenterebbe, secondo alcuni A A., 
in ipossia, un ingrandimento della macchia cicca c degli 
angioscotomi. 

d) Il senso luminoso è la funzione che forse risente di 
più dcll’ipossia; la sensibilità luminosa assoluta retinica 
e la curva di adattamento all'oscurità presentano un netto 
peggioramento che, a parità di altre condizioni, è propor- 
zionato alla quota raggiunta (v. tab. IV). 
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TAB. IV. MODIFICAZIONI DEL SENSO LUMINOSO IN 
IPOSSIA (da Livingston, 1942) 


Altitudine (m) 


Peggioramento della 
visione notturna 


1200 

5% 

1800 

10 •; 

2400 

i5“; 

3000 

20% 

3800 

25% 

4200 

35% 

5000 

50% 


Ricerche recenti, pur confermando questi risultati, de- 
pongono per una minore influenza dell’ipossia sul senso 
luminoso. Ciò non toglie che, sul piano pratico, si racco- 
mandi l'uso dell'inalatore di O t sin dal livello del mare 
durante il volo notturno (mentre nel volo diurno ciò è 
prescritto dai 3000 m in su) al fine di evitare ogni decre- 
mento della sensibilità retinica. 

Il fenomeno è aggravato dalla presenza di HbCO nel 
sangue. La sensibilità luminosa differenziale presenta solo 
un modico peggioramento. L’ipoglicemia ha sul senso lu- 
minoso effetti simili c addizionali a quelli dclt'ipossia. In- 
vece, la somministrazione di quantità medie di alcol 
non peggiora sensibilmente la soglia luminosa in soggetti 
ipossici (Manz, 1940; Giardini, 1949). 

e) L'ipossia prolunga notevolmente la persistenza delle 
immagini postume (di cui ritarda anche la comparsa) c 
questo fatto, se il volo si svolge ad alta quota su strati 
fortemente riflettenti di nubi o di nebbia e il pilota deve 
guardare a lungo fuori della cabina, interferisce non poco 
con l'osservazione degli strumenti all'interno di questa, 
che appaiono come velati da un grigiore luminoso (imma- 
gine postuma) denominato nebbia spaziale. Ciò dipende 
anche dalla minore protezione naturale dell'occhio ri- 
spetto alla luce proveniente dal basso (Whiteside). 

f) Il senso cromatico non sembra subire apprezzabili 
modificazioni: la maggior parte degli A A. infatti non con- 
corda con le osservazioni di Velhagcn. il quale ha descritto 
un' asic nopia cromatica ipossica (1936). 

2. Tono e motilità della muscolatura oculare. 

a) Muscolatura intrinseca. - Il diametro pupillare in 
ipossia grave (7000 m) è aumentato sia a riposo (al buio) 
che sotto stimolo luminoso e accomodativo. In tali condi- 
zioni sono maggiori la velocità di contrazione e quella di 
decontrazione del muscolo iridco c minori i rispettivi pe- 
riodi latenti (Bietti e Scano, 1948); in condizioni di ipossia 
meno grave il comportamento pupillare è diverso (Zuest. 
1940; Wiesinger et al., 1948). 

L'accomodazione avviene meno bene poiché si osserva 
allontanamento del punto prossimo e accentuazione della 
faticabilità del meccanismo accomodativo. 

b) Muscolatura estrinseca. - L’equilibrio oculomotore 
è sempre turbato dall'ipossia e ne consegue - o si accentua 
se preesistente - eteroforia; nella visione lontana prevale 
l'esoforia, in quella vicina è più frequente l'exoforia e 
la convergenza diviene insufficiente. Anche il potere di 
fusione delle immagini retiniche risulta ridotto (Bietti c 
Giardini, 1949). 

I movimenti oculari coordinati, ad es. quelli che l'occhio 
compie durante la lettura, divengono in ipossia più lenti 
c più numerosi; aumenta anche il tempo di fissazione 
(cioè quel tempuscolo durante il quale lo sguardo sosta 
fissiindo un gruppo di lettere) c la durata dei movimenti 


retrogradi (ritorno a capo). Il bulbo oculare, anche a quote 
non elevatissime, tende a protrudere dall'orbita. Il senso 
stereoscopico non sembra modificato. 

In ipossia sono state osservate, e misurate, notevoli va- 
riazioni nella circolazione retinica c precisamente vasodila- 
tazione a carico delle arterie c vene retiniche. Però la pres- 
sione arteriosa retinica e il tono oculare sono di regola leg- 
germente superiori alla norma c vi è una maggiore permea- 
bilità della barriera cmatoftalmica. È stata osservata anche 
una modica diminuzione di calibro dei capillari retinici. 

Il pigmento retinico, in animali sottoposti a notevole 
depressione barometrica, al buio, tende a migrare in posi- 
zione luce. Nel ratto, se l’ipossia è grave e di sufficiente 
durata, si verifica con facilità cataratta. 

Nell'uomo sono stati osservati fenomeni di aeroembo- 
lismo oculare (scotomi di varia grandezza e sede) transitori. 

Effetti delle forze gravitoinerziali 

Consistono in modificazioni di ordine circolatorio che cau- 
sano ischemia quando le forze di inerzia agiscono secondo 
la direzione testa-piedi (+G,) o petto-dorso (+G*). 
iperemia quando agiscono secondo la direzione piedi- 
testa ( — G,) 0 dorso-petto ( — G„). Alla prima condizione 
corrisponde un progressivo annebbiamento della visione 
sino alla sua totale scomparsa temporanea (visione grigia, 
visione nera dell’aviatore, black-out ); la seconda deter- 
mina congestione e stravasi, prevalentemente sotto forma 
di petecchie, nel territorio oculare, con senso di tensione 
doloroso e sensazioni abnormi (visione rossa, red-out). 

Dalle ricerche di York et al. (1967) su oltre 5009 sog- 
getti risulta che il 96% degli adulti sani presenta visione 
grigia fra -r3 e f 5,5 G* e I'80% ha visione nera fra 4-4 
c t 6 G*. A valori relativamente elevati di t-G z e anche 
di -t-G, si ha una sensibile diminuzione della motilità 
oculare. 

Effetti di altri fattori fisici 

In volo si verifica frequentemente esposizione protratta 
alla luce intensa (volo su distese nevose, desertiche, contro 
sole, su superftei di acqua che fanno specchio, etc.), la 
quale produce i noti fenomeni di abbagliamento, di affa- 
ticamento c di irritazione dell’organo visivo. Nei moderni 
aeroplani è raro osservare gli effetti del vento e del freddo, 
che consistono principalmente in lesioni palpebrali c chc- 
ratocongiuntivali (descritti casi di congelamento corneale: 
Sedan. 1947). L’impiego di occhiali protettivi con buone 
lenti assorbenti (bruno neutro) o riflettenti protegge effi- 
cacemente contro gii effetti degli agenti fisici ricordati. 

Le vibrazioni di determinata frequenza ed intensità 
causano notevoli peggioramenti dell'acuità visiva. 

Illusioni visive in volo 

Di giorno si verificano illusioni le quali non sono 
esclusivamente visive poiché vi partecipano fattori psi- 
cologici c vestibolari (vedi sotto). Esse consistono in 
sensazioni e valutazioni erronee della direzione del moto 
del velivolo, del suo assetto c dell'altezza rispetto al 
suolo; la superficie terrestre viene giudicata più o meno 
curva a seconda della quota di osservazione; zone del 
terreno nettamente differenziate dalle circostanti (aero- 
porto, lago, etc.) si prestano ad errori di apprezzamento 
delle loro reali dimensioni. 

Movimenti del capo durante una virata causano feno- 
meni illusori (detti di Coriolis) di rotazione e di posizione 
corporea che, se non corretti con l'osservazione degli 
strumenti di bordo, inducono all'esecuzione di manovre 
errate. 
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Nel volo nollurno si verifica facilmente la cosiddetta 
« illusione autocinetica », consistente nella sensazione falsa 
di movimenti di una debole sorgente luminosa fissata nel- 
l’oscurità (ad es., il fanale di coda di altro velivolo che 
precede), che sono la conseguenza di piccoli e inavvertiti 
movimenti spontanei dei globi oculari (Graybiel c Clark. 
1945-46). 

Se l'aeroplano compie dei moti che comportino accele- 
razioni angolari c quindi stimolo vestibolare, si hanno 
scosse nistagmiche le quali portano ad apparenti oscilla- 
zioni degli oggetti circostanti (illusione oculorotatoria). 

Nel volo a quota molto elevata si può verificare l’assenza 
net campo visivo di qualsiasi oggetto la cui immagine 
sulla retina possa stimolare fattività accomodativa ( campo 
visivo vuoto): in questa condizione non avviene, come si 
riteneva, una messa a fuoco dì riposo all'infinito, ma alla 
distanza di 1-2 in, per cui ne consegue una miopia funzio- 
nale, con diminuzione del potere percettivo; accurate ri- 
cerche di Whiteside (1957) hanno dimostrato che un og- 
getto lontano può essere visto in campo visivo vuoto solo 
se ha dimensioni quasi doppie di quelle che ne permet- 
tono la visione da parte di un occhio con messa a fuoco 
aU'infìnito. 



Cerasi di ergonomia visiva in volo 

La pratica del volo di linea e di quello militare diurno e 
specialmente notturno ha sollecitato la soluzione di vari 
problemi di fisiologia oculare in rapporto al volo c al 
pilotaggio, che vanno dal miglioramento della capacità 
di adattamento retinico alle tecniche di osservazione para- 
maculare (per sfruttare la maggiore sensibilità luminosa 
dei bastoncelli); dal miglioramento dei sistemi di illumina- 
zione della cabina c degli strumenti di bordo allo studio 
della migliore forma, posizione, intelligibilità e raggruppa- 
mento di questi, c cosi via. 

ARISTIDE STANO 

LA FUNZIONE UDITIVA E QUELLA DELL'EQUI- 
LIBRIO STATICO E DINAMICO IN VOLO 

La funzione uditiva 

Durante il volo provengono da varie sorgenti rumori 
tali da minorare la normale percezione uditiva. Questi ru- 
mori variano secondo il tipo di velivolo, ma in genere si 
può dire che quelli provenienti dalle eliche presentano una 
frequenza attorno 40-60 cps ed una intensità elevata (ca. 
108-110 dB); quelli provenienti dai motori presentano una 
frequenza di ca. 150-200 cps ed una intensità anch’essa 
elevata (ca. 1 10 dB); i rumori provenienti dai gas di scap- 
pamento presentano una frequenza da 200 a 600 cps (a se- 
conda della potenza dei motori e dei dispositivi di convo- 
glio dei gas) cd un’intensità di 100-105 dB; i rumori pro- 
venienti dai moti aerodinamici possono raggiungere un’in- 
tensità di ca. 100 dB. 

I rumori, oltre che col tipo di velivolo, variano anche 
secondo le fasi del volo, essendo molto intensi durante 
l’involo e diminuendo di intensità durante la navigazione 
tranquilla. 

I rumori durante l’aeronavigazione producono notevole 
fastidio ed una sordità temporanea. Nel personale acro- 
navigante, invece, che ha compiuto numerose ore di volo, 
i rumori possono provocare una sordità professionale a 
tipo permanente, che è definita essenzialmente dalla perdita 
delle sensazioni uditive per i suoni acuti, mentre sono 
conservate le sensazioni per i suoni gravi. Verso i 4096 cps 
si avrebbe un’accentuazione della sordità, secondo quasi 
tutti gli AA. 

Secondo Ulmann fra i piloti che hanno effettuato un 
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Fig. 31. Media deH'innalzaniento della soglia uditiva rilevata 
audiometricamente nel personale addetto all'uso ed alla ma- 
nutenzione degli aviogetti (F-104), degli aerei convenzionali 
(C-II9), degli elicotteri (AB 47-J). Linea tratteggiata: audio- 
gramrna sinistro; linea continua: audiogramma destro. 


notevole numero di ore di volo (al disopra di 250) si ha 
il 3% con funzione acustica normale, il 3% con un de- 
ficit di 100 dB, il 27% con un deficit di 50 dB, il 12% con 
un deficit di 30 dB, il 55% con un deficit da IO a 25 dB. 
Casella (1933) cd altri AA. hanno riscontrato in animali 
sottoposti per parecchio tempo a rumori c a vibrazioni 
in volo alterazioni dell'organo del Corti. 

La profilassi della sordità negli aviatori si attua con prov- 
vedimenti atti a diminuire l'intensità dei rumori, e cioè 
con la costruzione di velivoli con pareti antisonorc,con l’al- 
lontanamento, di quanto più sia possibile, della cabina pas- 
seggeri e dell’abitacolo dei piloti dai motori, con disposi- 
zione adeguata dei collettori dei gas di scappamento, ctc., 
c con Tappi icazione, nelle orecchie, di tamponi (o sordine) 
dei quali esistono numerose varietà. 

Per ciò che riguarda le lesioni della membrana del tim- 
pano, quali si hanno in alta quota a seguito del gra- 
diente pressorio fra orecchio interno cd esterno, e le conse- 
guenze che tali lesioni possono apportare {aerolite), si è 
fatto cenno a proposito degli effetti causati sulTorganismo 
umano dalla depressione barometrica (v. sopra). 

Il senso delTequilibrio statico e dinamico 
La funzione labirintica ha notevole importanza nell’atti- 
vità aviatoria rappresentando, assieme alla funzione visiva 
e a quella dei meccanocettori (cutanei, muscolari, tendinei. 
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etc.), uno dei pilastri principali su cui poggia il giudizio 
di valutazione della propria posizione corporea rispetto 
allo spazio (orientazione assoluta) e il giudizio di valu- 
tazione della posizione degli oggetti rispetto alla propria 
(orientazione prossima: A. Gemelli, 1942). 

La funzione vestibolare assume poi una parte prepon- 
derante nel voto senza visibilità cioè in quelle contingenze 
di volo dove, a causa di difficili condizioni atmosferiche 
(ad cs. banchi di nubi), o a causa dell'oscurità notturna, 
manca il principale dei mezzi necessari per una giusta 
orientazione: la visibilità. 

Ma la funzione labirintica non è certamente una delle 
funzioni sensoriali più finemente discriminative ed è questa 
la ragione per cui essa, in mancanza della vista, può con- 
durre l'aviatore a false valutazioni e ad illusioni. 

Durante la virata orizzontale, ad es., non è infrequente, 
specialmente in coloro che volano per le prime volte, 
subire l’illusione di un panorama sottostante inclinato, 
mentre in verità trovasi inclinato il velivolo su cui si vola 
(fig. 32). 

Infatti, durante la virata, sugli otoliti (come sul veli- 
volo) si esercita una forza che è la risultante della compo- 
nente verticale (forza di gravità) e della componente 
orizzontale (forza centrifuga). Tale forza risultante è di- 
retta nello stesso senso (asse testa-piedi) lungo il quale è 
anche diretta quando il nostro corpo trovasi in posizione 
verticale, èssendo quindi gli otoliti (a parte il differente 
valore di G) sollecitati in ambedue le posizioni (virata del 
velivolo, posizione verticale) nello stesso senso, essi tra- 
smetteranno eguale eccitamento ai centri nervosi. 

Conseguentemente non si avrà nozione della diversità 
della posizione assunta dal corpo e si sarà indotti a credere 
che il panorama sottostante sia inclinato piuttosto che 
giudicate inclinata, rispetto alla verticale, la propria posi- 
zione corporea. Solamente dopo ripetuti voli si correggerà, 
con il ragionamento, la sensazione errata. 

Nel caso ancora che l’aviatore non abbia possibilità, 
durante la virata, di scorgere il panorama sottostante 
egli non potrà avere una sensazione esatta della posizione 
assunta da lui e dal suo velivolo, anzi, se non esegue il 


controllo visivo degli strumenti di bordo, egli subirà 
l'illusione che il velivolo si trovi in posizione cabrata. In- 
fatti, come si è visto, durante la virata, la forza risultante, 
agente sugli otoliti, ha un valore di G superiore al normale 
ed un tale aumento dà la sensazione di salita (cosi come 
avviene durante il moto di salita di un ascensore). Altro 
esempio: se durante il volo senza visibilità un movimento 
di rotazione viene ritardato o interrotto, il liquido en- 
dolinfatico del canate semicircolare sottoposto ad accelera- 
zione angolare compie, per inerzia, un movimento opposto. 
Si avrà quindi, qualora non si controllino gli strumenti 
di bordo, la sensazione di ruotare a destra quando in 
verità si ruota a sinistra e viceversa. Il pilota, indotto dalla 
falsa sensazione di girare a destra (quando invece il veli- 
volo è in rotazione a sinistra), stringerà erroneamente la 
virata ancora più a sinistra c viceversa. Da simili illusioni 
possono provenire pericolosi assetti. 

Gli esempi di sensazioni false e di illusioni a cui il perso- 
nale aeronavigante può andare incontro durante il voto 
senza visibilità potrebbero continuare. Ad impedire si- 
mili fatti (che diventano più gravi quando l’aviatore sia 
anche sottoposto ad ipossia da alta quota o quando sia 
colpito da fatica), si consiglia al pilota, durante il volo 
senza visibilità, di affidarsi alle indicazioni degli strumenti 
di bordo pur non tralasciando di concedere una certa 
fiducia alla funzione labirintica e alle sensazioni che pro- 
vengono dagli eccitamenti che prendono origine dai mecca- 
noccttori. 

EFFETTI DELLE VIBRAZIONI 

Contemporaneamente ai rumori esiste, in un aereo in 
volo, una larga gamma di vibrazioni (non acustiche). 
Queste provengono da varie fonti c principalmente dal 
moto delle eliche e dei motori e dai perturbamenti aero- 
dinamici. 

Gli effetti delle vibrazioni in volo sull’organismo sono 
vari. Già dopo qualche ora di aeronavigazione si inco- 
mincia ad avvertire un senso di fatica nervosa e di irrita- 
bilità. In soggetti particolarmente sensibili si può avere 



Fig. 32. Illusione ottica durante La virata <v, spiegazione nel testo). {Da Lomonaco). 
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un aumento della pressione arteriosa o anche un'ipoten- 
sione ed un aumento, sebbene non notevole, della fre- 
quenza cardiaca e della ventilazione. Nel personale di 
bordo si può determinare un abbassamento cospicuo 
dell'attenzione ed una diminuzione della volontà tale da 
produrre quasi uno stato di indifferenza. 

Alcuni AA. in soggetti sottoposti a vibrazioni aventi 
una frequenza di 100 cps ed una ampiezza di 0,1 mm 
hanno riscontrato l'abolizione del riflesso rotuleo. Il fe- 
nomeno viene attribuito al fatto che i fasci del mu- 
scolo quadricipite femorale, sotto l’azione dello stimolo 
vibratorio, si contraggono c si rilasciano sincronicamentc 
al numero delle vibrazioni, il che comporta un affati- 
camento del muscolo e, conseguentemente, una man- 
canza di risposta allo stimolo percussori sul tendine 
rotuleo. 

Un’altra conseguenza delle vibrazioni che riveste molta 
importanza, specialmente per il personale di volo, è rap- 
presentata dai disturbi visivi. 

In corrispondenza di due zone della gamma di vibra- 
zioni, e cioè fra i 25 ed i 40 cicli e fra i 60 ed i 90 cicli, 
si ha un abbassamento dell'acutezza visiva (tìg. 33). Il fe- 
nomeno sembra dovuto a movimenti del globo oculare 
sincroni al numero delle vibrazioni. Però, mentre fra i 
25 e 40 cicli i movimenti del globo oculare rappresentano 
un tentativo da parte dell'organismo di seguire con gli 
occhi i moti vibratori, nella zona fra i 60 ed i 90 cicli 
tali movimenti sono la conseguenza dei moti dei muscoli 
estrinseci dell’occhio entrati in risonanza con le vibra- 
zioni, 

La fine dell’azione delle vibrazioni, quando queste siano 
perdurate per alcune ore, provoca in taluni individui un 
caratteristico senso di calore specialmente in quelle re- 
gioni del corpo che più furono a contatto con la parte 
vibrante (pianta dei piedi, regione glutea, gomiti, avam- 
bracci, eie.). 

Come difesa dalle vibrazioni si consiglia d’interporre fra 
le regioni del corpo in contatto con la parte vibrante c 
questa, materiale che entri difficilmente in risonanza, 
come, ad es., cuscini imbottiti di lana o di crine vegetale 
o cuscini di gommaspugna. ctc. La difesa più efficace 
consiste nella costruzione di velivoli con pareti antivi- 
branti. 

IL MAL D’ARIA 

Durante il volo, oltre alle variazioni nella grandezza della 
velocità e nella direzione del moto, di cui si e fatto cenno, 
si possono anche avere variazioni nell’assetto del veli- 
volo e cioè il rollio (rotazione del velivolo attorno al suo 
asse longitudinale), il beccheggio (rotazione attorno all’asse 
trasversale), I * imbardata (rotazione intorno all'asse nor- 
male). A questi movimenti si devono aggiungere quelli 
che si compiono in senso verticale, consistenti in spro- 
fondamenti c sollevamenti del velivolo, e che sono provo- 
cati da correnti aeree ascensionali o discensionali, o da 
raffiche di vento. Il vario intrecciarsi di questi moti co- 
stituisce quello che in gergo aviatorio si chiama « ballo ». 

Gli effetti prodotti da questi vari movimenti sull’orga- 
nismo si sogliono denominare mal d'aria (a somiglianza 
del mal di mare). 

La sintomatologia del mal d'aria consiste in molteplici 
segni, alcuni dei quali sono considerati come precursori, 
quali il senso di indefinito malessere, la nausea, il fre- 
quente scolorirsi della pelle e delle mucose visibili, etc. 

Al periodo precursore segue il periodo di stato consi- 
stente in sensazione di vuoto c di stiramento alla regione 
epigastrica ed ai quadranti inferiori dell’addome, capo- 


giri. nausea, vomito, scariche diarroiche, astenia, ctc. Il 
vomito è spesso incoercibile. Obiettivamente si nota co- 
lorito pallido della cute c delle mucose, sudore freddo, 
polso frequente, ipotensione, ipotermia, deambulazione 
barcollante, oscillazioni del corpo, scosse di nistagmo. 
Nei casi gravi si ha anche perdita di coscienza. 

Il mal d’aria è dovuto alle accelerazioni angolari e 
rettilinee quali si producono durante il bado del velivolo, 
accelerazioni che provocano abnormi eccitamenti del la- 
birinto e conseguentemente disfunzioni dell'equilibrio sta- 
tico e dinamico del corpo e turbe funzionali del sistema 
neurovegetativo. 

Più che alle sollecitazioni angolari (le quali raramente 
sono così intense da provocare reazioni notevoli da parte 
dei canili i semicircolari) la causa del mal d'aria è da 
addebitarsi alle accelerazioni in senso verticale che in 
certe contingenze possono raggiungere valori (negativi o 



Fig. 33. Diagramma illustrante la diminuzione della acutezza 
visiva in seguito agli effetti delle vibrazioni. Sulle ascisse: 
frequenza in cps; sulle ordinale il decremento della acutezza 
visiva misurato in minuti di angolo. Le due curve rappresen- 
tano circa la media dei valori ottenuti da Coermann. (/><i Lo- 
monaco). 


positivi) di 2-3 G, cioè tali da eccitare intensamente le 
formazioni contenute nel sacculo c ncH'utricolo. Le sen- 
sazioni moleste percepite all’epigastrio ed ai quadranti 
inferiori dell’addome sono probabilmente da addebitarsi 
allo stiramento del mesenterio c dei legamenti sospensori 
dei visceri addominali. 

I movimenti di rollio, beccheggio, imbardata sono tanto 
più intensi quanto più ci si allontana dal baricentro del- 
l’aeronave; conseguentemente i viaggiatori che prendono 
posto, ad cs., verso la coda del velivolo si trovano nelle 
condizioni di soffrire più intensamente il mal d’aria. 

II mal d’aria è aggravato dalla vertigine optocinetìca , 
fenomeno questo facile a verificarsi quando l’aeroplano 
navighi a quota molto bassa. 

Il mal d’aria può essere influenzato da vari stati psi- 
chici. È noto infatti che esso si riscontra più frequente- 
mente e più intensamente nei pavidi o in coloro che vanro 
facilmente soggetti a contagio psichico; si riscontra in- 
vece meno frequentemente in coloro che sono allenati al 
volo, e con molto minore frequenza in coloro che hanno 
un’occupazione a bordo (ad es., pilota, marconista, etc.). 

I farmaci generalmente usati come profilassi e cura del 
mal d’aria sono: i barbiturici (ad es., Gardena le®), il sol- 
fato di atropina, la iosciamina, alcuni antistaminici, etc. 
(v. anche: chinfiosi). tom«o lomosaco 
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Regolazione della ventilazione, temperatura e umidità 

La realizzazione di idonee condizioni microclimatichc a 
bordo di aerei si basa su di un armonico equilibrio fra 
i vari fattori fìsici che condizionano l'igiene ambientale 
c che valgono anche per i locali a terra. Il concetto in 
vigore nel passato, secondo il quale la regolazione di 
questi fattori doveva mirare al raggiungimento di una 
situazione ambientale fisiologicamente accettabile, carat- 
terizzata da un minimo comfort termico, è oggi profon- 
damente mutato. Attualmente si tende a creare ncll'in- 
terno degli aerei condizioni microclimatiche rispondenti 
ad un optimum di benessere per necessità di vario ordine, 
in aderenza al tipo di prestazioni offerto dai moderni mezzi 
aerei impiegati per il trasporto di massa. In seguito alla 
sempre maggiore potenza degli aerei c, di conseguenza, 
alla possibilità di disporre di ambienti più ampi con una 
sensibile estensione dei limiti di peso, unitamente ai re- 
centi progressi della tecnologia, si c potuto ovviare a 
molte delle difficoltà che in passato impedivano di rag- 
giungere a bordo condizioni microclimatichc eccellenti 
(estreme c rapide variazioni della temperatura esterna, 
rigide limitazioni di spazio e di peso, forma eccessiva- 
mente affusolata dello spazio interno con conscguente 
difficoltà nella regolazione della circolazione interna del- 
l’aria, etc.). 

Ventilazione 

La regolazione della ventilazione di bordo, intesa come 
ricambio di aria, è imposta dalla necessità di conser- 
vare all'aria stessa le caratteristiche di purezza conside- 
rate ottimali (apporto di ossigeno, abbassamento del tasso 
di CO z , eliminazione del calore eccedente e del vapore 
acqueo, eliminazione degli odori, dei fumi c delle parti- 
celle solide sospese nell'aria, diluizione della carica mi- 
crobica sino a valori minimi). Il soddisfacimento di tutte 
queste esigenze comporla la disponibilità di quantitativi 
d’aria che, per ogni singola necessità, differiscono gli uni 
dagli altri. E evidente tuttavia che. analogamente a quanto 
avviene per i locali a terra, poiché il problema del ricambio 
di aria viene affrontato e risolto in termini unitari e di 
contemporaneità dal punto di vista delle componenti fì- 
siche c chimiche del microclima, l'ottemperanza a quelle 
che sono le esigenze più complesse e che reclamano mag- 
giori volumi d'aria conduce anche alla soluzione delle 
esigenze più semplici. 

1. Apporto di ossigeno. - Il rifornimento di ossigeno per le 
persone a bordo può essere assicurato da piccoli quantitativi 
d'aria corrispondenti a una ventilazione che, per una persona 
che si trovi in uno stato di relativa calma fìsica, immersa in 
un ambiente microclima! ico particolare quale c quello dei mo- 
derni aerei commerciali, vana dai 40 agli 80 I, min. 

2. Abbassamento del tasso di CO t . - La presenza di CO* a 
bordo di aerei viene comunemente interpretata in relazione agli 
effetti fisiologici che determina e non nel senso igienico come 
indice di inquinamento da altri fattori contemporanei. La con- 
centrazione massima di CO, accettabile nelle cabine a prcs- 



f'ig. 34. Dispositivi di ventilazione in un moderno aereo (Boeing 
747, Jumbo). Sono visibili le bocchette individuali di aerazione 
e la griglia di immissione automatica dell'aria, ad una deter- 
minata temperatura, umidità e flusso. 


sionc c stata stabilita nello 0,5% (Armstrong) sebbene sia 
stato dimostrato che valori sensibilmente maggiori (1-1,5%) 
non provocano disturbi avvertibili. Per mantenere a bordo il 
tasso di CO z entro i limiti della sopracitata concentrazione 
massima c sufficiente un ricambio di aria per persona pari a 
70-90 l/min, quindi pressappoco corrispondente a quello ne- 
cessario per il dovuto apporto di ossigeno. 

3. Eliminazione dell'eccesso di calore. - La temperatura otti- 
male neH’intcmo degli aerei commerciali dovrebbe aggirarsi dai 
-f 18 *C ai —24 °C, con umidità relativa compresa fra il 30 c 
il 50%. Il problema dell'eliminazione del calore eccedente com- 
porta la conoscenza delle varie fonti di calore, che da una parte 
sono insite nell'aereo stesso, dall'altra si originano dalle ca- 
ratteristiche di quota c di velocità proprie degli aerei moderni 
(numero delle persone a bordo, funzionamento di compressori, 
di equipaggiamenti diversi, incidenza all'interno del riscalda- 
mento aerodinamico c dell'irraggiamento solare, etc.). 

È evidente che disponendo di un'aria di ventilazione suffi- 
cientemente fredda, quale c quella che si riscontra in alta 
quota, l'esigenza di smaltire l’eccesso di calore viene coperta 
da quantità d'aria modeste. 

Va tenuto presente, tuttavia, che il problema dell'eliminazione 
dell'eccesso di calore viene risolto nel quadro generale del con- 
dizionamento di bordo (v. sotto). D'altra parte va rilevato che 
esistono circostanze nelle quali il semplice incremento della 
velocità di circolazione dcU'arìa, per ragioni ovvie, non può 
contenere efficacemente gli effetti di temperature interne elevate: 
durante il volo in regioni calde a quote inferiori ai 2000 m e 
durante gli stazionamenti del velivolo al suolo sempre in zone 
calde. 

4. Allontanamento de! vapore acqueo in eccesso. - La venti- 
lazione ha anche lo scopo sussidiario di mantenere l'umidità 
relativa nell'interno dell'aereo entro limiti accettabili mediante 
l'allontanamento dell'eccesso di vapore acqueo immesso dai 
passeggeri nell'aria ambiente. La quantità di vapore emessa 
da un uomo a riposo, a livello del mare e in condizioni di be- 
nessere termico, varia da 40 a 45 g/h; tale quantità, però, in 
quota aumenta considerevolmente sia per la maggiore sec- 
chezza dell'aria sia per la diminuita pressione atmosferica: 
infatti a 2000 m già abbiamo valori pari a 66 g/h. e a 4000 m si 
raggiungono i 200 g/h, per giungere a 500 g/h ai 10.000 m c a 
700 g/h ai 12.000 m (Boycr c Strumtza, 1956). Per allontanare 
in volo il vapore acqueo in eccesso, a causa della bassa umidità 
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relativa esistente in quota sono sufficienti modesti valori di 
ventilazione (ca. 500 g/min per persona). 

5. Eliminazione di odori. - L’eliminazione degli odori esige 
una ventilazione di notevole entità. P. stato stabilito (Yaglou) 
che dopo un soggiorno di oltre 3 h in un ambiente confinato, 
disponendosi di una cubatura per persona pari a quella oggi 
disponibile sugli aerei (ca. 3 m 3 ). per mantenere gli odori de- 
rivanti dalla presenza dell’uomo al di sotto della soglia di per- 
cezione. occorre attivare una ventilazione di ca. 800 l/min, 
sempre per persona. Questa esigenza igienica deve essere soddi- 
sfatta in quanto i cattivi odori, anche se non provocano danni 
tangibili all’organismo, possono determinare sensazioni parti- 
colarmente spiacevoli c malessere (cefalea, nausea c a volte 
persino vomito). 

Il ricambio dell’aria a bordo di aerei si deve attuare 
mediante valori che siano superiori a quelli adottati per 
locali a tcrTa di pari cubatura. Questa necessità viene 
dettata dai seguenti fattori: a) il prolungato soggiorno 
in uno spazio che, sebbene reso più ampio che non nel 
passato dalle migliorate condizioni tecnologiche, a volte 
ospita i passeggeri per un numero considerevole di ore 
(5-6); b ) l’uso dell'aereo da parte di persone apparte- 
nenti non solo a tutti gli strati sociali di una nazione 
ma spesso di nazioni e continenti diversi: ne deriva che 
il livello medio dell’igiene personale tende fatalmente ad 
abbassarsi; r) la quota fittizia nell'interno dei moderni 
aerei di linea (corrispondente, per aerei che volano a 
12.000 m, a ca. 1000-1200 m) associata al fattore emo- 
zionale che, sebbene sempre più mitigato dall'abitudine 
all’aereo, è pur sempre presente, le vibrazioni, i ru- 
mori c le alterazioni del ritmo circadiano (rilevabili nei 
lunghi voli intercontinentali), costituendo fattori che in- 
sidiano, sia pure in via temporanea, lo stato di benessere 
dell’individuo, impongono che questi possa usufruire di 
un microclima eccellente, in cui la purezza dell’aria sia 
fattore preminente per poter neutralizzare agevolmente 
gli effetti negativi di quanto sopra indicato; d ) allo scopo 
di annullare ogni possibilità di contagio diretto fra i pas- 
seggeri attraverso la trasmissione di agenti patogeni ae- 
rodiffusi, eventualmente presenti, occorre che ja purezza 
dell’aria venga realizzata in volo anche mediante l’elimi- 
nazione di particelle varie (polveri, fumi, pollini), di germi 
c di virus. In condizioni normali di volo, mentre per 
assicurare il rifornimento di O-, l’eliminazione del CO,, 
del calore e del vapore acqueo in eccesso, sono necessari 
piccoli quantitativi di aria, per l'allontanamento degli 
odori e dei fumi occorre un ricambio particolarmente 
elevato: pertanto il soddisfacimento di qucst'ultima esi- 
genza risolve automaticamente i problemi rappresentati 
dalle altre. Per le cubature disponibili sugli aerei (3 ni* 
per persona) sono necessari volumi d’aria compresi fra 
900 e 1300 l/min. Questi quantitativi d’aria sono general- 
mente riportati in peso (a 0 °C o a - 20 *C) anziché in 
volume per ovviare appunto al problema rappresentato 
dalle variazioni di densità in funzione della quota. La 
tendenza che si va affermando sugli aerei di linea è quella 
di assicurare un rinnovo minimo di aria pari a ca. 680 
g/min per persona indipendentemente dalla possibilità che 
i passeggeri hanno di ricevere aria fredda dalle boc- 
chette individuali azionabili a volontà (fìg. 34). Tuttavia si 
è visto (Matthews, Stewart, Robourgh e Gibb)che, tenuto 
conto di vari fattori, non ultimo quello del sempre crescente 
numero di passeggeri che possono essere ospitati su di un 
aereo commerciale, è opportuno insistere sulla necessità 
di quantitativi maggiori di aria, pari a 900 g/min. In dipen- 
denza della possibilità di disporre di apparati depuratori più 
perfezionati, attualmente si è tornati al vecchio concetto 
di far ricircolare i 3/4 del rifornimento totale d’aria per 
minuto, riducendo ovviamente l’apporto dall’esterno. 
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Fig. 35. Bombole contenenti O, liquido sino a 100 ami. 


Depurazione dell'aria a bordo 

Si avvale oggi di procedimenti tecnici resi possibili dal maggiore 
spazio disponibile e soprattutto dalla sempre crescente potenza 
di carico del velivolo. A ciò si deve aggiungere il fatto, non 
trascurabile, della messa a punto di apparati che, a parità di 
efficienza, risultano essere piu leggeri c meno ingombranti di 
apparecchiature similari che, intorno al 1950, vennero ideate 
e costruite per la depurazione dell’aria di bordo. Va conside- 
rata, poi, la possibilità che in un prossimo futuro vengano ap- 
plicate agli aerei di linea realizzazioni tecniche già dimostratesi va- 
lide per il risanamento del microclima a bordo di veicoli 
spaziali. 

La depurazione dell'aria in un ambiente confinato quale è 
quello dcH’acrco comporta due fasi distinte: l’allontanamento 
dei gas, degli odori c delle particelle acrodisperse siano esse 
liquide o solide: il mantenimento delle normali caratterist ielle 
chimiche dell’aria di bordo. 

1. Allontanamento dei gas, degli odori e delle particelle aero- 
disperse. - l-a depurazione dell'aria mediante la deodorizza- 
zione e l’eliminazione di particelle varie, di germi c di virus 
(a parte ogni azione di disinfezione nei confronti di questi 
agenti biologici, v. sotto) può essere realizzata con vari sistemi: 
per impingimcnto su superficie viscosa, per centrifugazione, per 
precipitazione termica o elettrostatica, per filtrazione (v. anche: 
aria). Vengono largamente usati sugli aerei i filtri secchi, 
a base di carbone attivo, costituiti da vari strati di lana di 
vetro a bassa resistenza c sovrapposti ad uno strato filtrante 
di carbone attivato c ad un filtro ad olio. A tali filtri può essere 
associato un condensatore al freon per la deumidificazione. 
L'impiego del carbone attivo assicura un’ottima depurazione 
sia per ciò che concerne le particelle acrodifTusc sia per ciò che 
riguarda le componenti in fase gassosa o di vapore (odori): 
l'associazione della lana elettrostatica rende i filtri a carbone 
attivo particolarmente adatti sia per i fumi sia per una de- 
purazione biologica assoluta (Orlandi c Lalli). 

2. Mantenimento delle normali caratteristiche chimiche del- 
l'aria di bordo. - Per il raggiungimento di tale obiettivo si 
tende a far ricorso sempre meno alla quota d'ana da prelevare 
dall’esterno. Ciò c vero tanto più se si consideri il fatto che in 
un imminente futuro i mezzi di trasporto aereo di massa, at- 
tualmente in fase avanzata di studio, utilizzeranno quote subor- 
bitali terrestri con velocità di oltre 4 Mach. Il notevole numero 
di passeggeri da trasportare costituisce senza dubbio un serio 
problema per la realizzazione di condizioni ambientali ottimali; 
tuttavia sin da ora non vengono attribuite a tale problema di- 
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Fig. 36. I ire elementi costituenti una unità di sensibilizzazione 
barometrica di compensa/ione prevsoria. 


memioni di particolare complessità per la durata estremamente 
limitata che avrà ciascun viaggio intercontinentale. 

a) Rifornimento di ossigeno. Può essere assicurato mediante 
scorte di gas. oppure a partire da sostanze chimiche, o me- 
diante la dissociazione elettrolitica dcll'H,0 o con il recupero 
chimico o biologico dal CO-. Tra tutti questi sistemi quello 
più idoneo ad essere usato u bordo di aerei commerciali sembra 
essere costituito dall'impiego di O a compresso in bombole fino 
a 300 atm. nonché di O, liquido. Negli attuali aerei commer- 
ciali, l'impiego dcll'O, può essere compreso nei circuiti di pres- 
surizzazione in due differenti modi: I) come sistema routinario 
di arricchimento intermittente di O s dell'aria che proviene dai 
compressori; 2) come dispositivo di emergenza che, in caso di 
caduta di pressione interna dell'aereo, viene comandato auto- 
maticamente da centri di sensibilizzazione barometrica che de- 
terminano l'immissione rapida a pressione di ossigeno con- 
tenuto nelle apposite bombole (figg. 35 c 36). 

b) Eliminazione dell' eccelso di CO t . - Possono essere im- 
piegati vari sistemi: sia quelli basati sull'uso dei noti fissatori 
chimici, sia quelli che consistono nella dissociazione molecolare 
con recupero di O t ; per gli aerei in progettazione, tuttavia, c in 
considerazione della breve durata dei voli, il problema dell'al- 
lontanamento dell’eccesso di CO, non presenta aspetti di par- 
ticolare difficoltà. Del resto un certo incremento di CO, nel- 
l'aria inspirata (sino all'l %) è perfettamente tollerato. 

c) Eliminazione dell'eccesso di vapore d' acqua. Il vapore 

d'acqua può essere assorbito da varie sostanze chimiche, 
solide o liquide (cloruro di calcio, silica-gcl, ossido di bario, 
cloruro di litio, zcoliti sintetiche, idrossido di potassio o di 
sodio, glicerina, alcoli, ac. solforico, ctc.). Le zeoliti sintetiche 
o setacci molecolari e il gel di silice sono da preferirsi perché 
più maneggiabili. Del pari possono essere impiegati alcuni 
metodi fisici (compressione, condensazione per raffreddamen- 
to, ctc.). 

Temperatura 

Il microclima a bordo di un aereo, unalogamente a quanto 
indicato per i locali a terra, deve essere riferito al com- 
plesso dei fattori che sono alla base del benessere termico 
in quanto questo non può essere realizzato attraverso la 
sola regolazione della temperatura. Questa, sugli aerei com- 
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mereiai i dovrebbe essere mantenuta, come si è detto, en- 
tro limiti compresi tra + 18 e + 24°C con un'umidità 
relativa tra il 30 e il 50%. Secondo alcuni la tempera- 
tura ottimale in volo dovrebbe mantenersi tra +17 e 
+21 *C per valori di umidità relativa variabili dal 25% 
sino ad un massimo del 60% c con un movimento d’aria 
non supcriore a 12 m/min. Nel caso in cui si debbano 
trasportare malati barellati, invece, la temperatura di bordo 
dovrebbe raggiungere i 25-26 “C. 

Nel passato, per ottenere calore a bordo degli aerei, veni- 
vano adottati sistemi che utilizzavano il calore prodotto dal 
funzionamento dei motori (gas surriscaldati di scappamento), 
sfruttando cosi una fonte di calore estremamente economica. 
Questi sistemi, però, presentavano notevoli svantaggi (comples- 
sità degli impianti, elevato peso, funzionamento dipendente 
dall’attività dei motori, pericolo di inquinamento con gas di 
scarico, ctc.). Attualmente vengono impiegate sorgenti di ca- 
lore autonome, con dispositivi automatici che ne permettono 
la rapida accensione e la regolazione termostatica; essi sono 
leggeri, indipendenti dal funzionamento dei motori c alle alte 
quote presentano un alto rendimento (Heaters, sistemi elet- 
trici. ctc.). Oltre che con tali sistemi supplementari, l'aria calda 
a bordo può venire fornita dai compressori. I moderni im- 
pianti di condizionamento servono sia al riscaldamento che al 
raffreddamento dell’ana. Essi si basano su vari principi, il più 
semplice dei quali, mentre prevede appunto il riscaldamento 
dell'aria per effetto della compressione, è costituito da disposi- 
tivi base denominati « unità di raffreddamento >► (Godfrey) che 
funzionano a più stadi c sono essenzialmente formati da cen- 
trifughe che supcrcomprimono l’aria inviandola ad uno scam- 
biatore di calore per poi farla pervenire a livello di turbine ad 
espansione che provocano il raffreddamento vero e proprio. 
Nei dispositivi di diramazione, oltre ai vari silenziatori, esistono 
alternatori elettronici che comandano automaticamente le val- 
vole che regolano rispettivamente il flusso dcll’ana che pro- 
viene direttamente dal compressore c perciò calda, di quella 
semifredda derivante dagli scambiatori di calore e di quella 
proveniente dalle turbine (fredda). Tuttavia occorre precisare 


Fig. 37. Pannelli di controllo elettronico delle condizioni micro- 
climatiche a bordo di un Boeing 747. La parte superiore del pan- 
nello riuuardj il controllo della pressurizzazione e della (em(X‘ra- 
tura dell’aria nell’interno dell’aereo; la parte inferiore riguarda la 
ventilazione all'interno dell'aereo ai fini del ricambio dell'aria. 
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che nei moderni aerei pressurizzati e condizionati, la tempera- 
tura non viene regolata mediante il semplice raffreddamento o 
riscaldamento dell'aria prelevata dall'esterno, ma attraverso un 
processo automatico di miscelazione di aria molto calda o molto 
fredda; quindi con adatti sistemi di regolazione elettronica è 
possibile realizzare le condizioni microclimatiche desiderate. 

Umidirà 

Quando durante il volo l’umidità relativa scende a valori 
troppo bassi, si rende necessaria l'umidificazione artifi- 
ciale dell'ambiente. I metodi impiegati comprendono la 
evaporazione di acqua su scaldatori elettrici e la succes- 
siva miscelazione del vapore all'aria di ventilazione op- 
pure l'immissione, mediante un contatore, di acqua nei 
compressori, nei quali le condizioni di temperatura e di 
turbolenza possono assicurare una buona evaporazione. 
Una buona soluzione è fornita dall’umidificatore tipo 
Venturi, che consiste essenzialmente di un tubo Venturi 
nel quale viene introdotta acqua. 

Impianti igienici di bordo. Eliminazione dei rifiuti 

Una buona sistema/ione degli impianti igienici deve ri- 
spondere alle necessità della conservazione dei rifiuti di 
bordo durante il volo c della loro eliminazione dopo l'at- 
terraggio dell’aereo. E ciò in quanto i regolamenti sanitari 
nazionali c internazionali vietano assolutamente di scari- 
care in volo sostanze di qualsiasi genere, siano esse con- 
taminanti o no. La rimozione di tali materiali è inoltre 
trattata al titolo III, art. 14, par. 3 del Regolamento Sa- 
nitario Intemazionale n. 2, il quale stabilisce che « ogni 
aeroporto deve disporre di un sistema efficiente per la ri- 
mozione e l’appropriato trattamento delle materie fecali, 
dei materiali di rifiuto, delle acque usate, dei residui 
alimentari e di qualsiasi altra sostanza in genere ritenuta 
dannosa per la salute pubblica ». 



Fig. 38. Compartimenti nei quali vengono alloggiati dei con- 
tenitori mobili destinati ad accogliere rifiuti solidi a bordo di 
aerei Boeing 747. 


I rifiuti di bordo comprendono essenzialmente: le acque 
usate nei lavabi c nei W.C.; i residui alimentari liquidi o so- 
lidi; eventuali materiali emessi con il vomito c i relativi conteni- 
tori; i rifiuti solidi o secchi di varia natura. Nei grandi aerei 
di linea (Boeing 747) esistono compartimenti nei quali ven- 
gono alloggiati dei contenitori mobili destinati ad accogliere 
ogni sorta di rifiuti solidi (fig. 38). 

I gabinetti, stabiliti generalmente in numero di uno ogni 
20-25 posti disponibili, sono situati alle estremità delle cabine 
passeggeri (di 1* e 2* classe) in modo da essere facilmente 
raggiungibili e risultare alquanto separati dal locale che viene 
adibito per l'approntamento dei pasti già confezionati. Cosi, 
con la massima economia di spazio c con criteri improntati 
alla massima razionalità, un unico locale conterrà lavabo e 
latrina, di piccole dimensioni e costruiti con materiali « leg- 
geri », non porosi, resistenti e facili a pulirsi. 

Per quanto concerne l'igiene dei W.C. è necessario che, al 
disotto dei gabinetti c posti in modo da essere facilmente rag- 
giungibili dall'esterno, l'aereo disponga di adatti serbatoi nei 
quali poter far defluire sia le acque dei lavabi sia gli escreti 
umani (feci, urine), con un contemporaneo trattamento chi- 
mico atto ad impedire ogni pericolo infettivo. È quindi impor- 
tante calcolare la capacità di questi recipienti, tenendo conto 
dell’eliminazione urinaria e di quella fecale dei passeggeri, 
nonché della quantità d'acqua impiegabile in media da cia- 
scuno di essi in rapporto al tempo di permanenza sull'aereo: 
il tutto rapportato alla massima autonomia di volo posseduta 
da un particolare tipo di velivolo. Per quanto riguarda l'elimi- 
nazione urinaria, per un orientamento di massima possono 
essere considerati i valori (da McFarland), riportati nella tab. V. 

TAB. V. ELIMINAZIONE URINARIA IN FUNZIONE DEL- 
LE ORE DI VOLO E DEL NUMERO DEI PASSEGGERI 


Ore di volo! I persona 24 persone 1 48 persone 96 persone 


6 

1 0.4 

1 9,1 

I 18.2 , 

1 36,5 

8 

1 0.5 

1 12.0 

1 24.0 

1 48,0 

12 

1 0.8 

1 18.0 

1 36.0 

1 72,0 

18 

1 i.o 

1 27.1 

1 54.2 

1 108.5 

24 

1 1.5 

1 36.0 

I 72.0 j 

1 144.0 


L'eliminazione delle feci è ancora più varia di quella urinaria : 
in condizioni normali essa può essere calcolata pari a valori 
compresi fra 1/5 e 1/10 di questa. Aggiungendo a questi dati 
il volume delle acque di scarico (4-5 volte maggiore di quello 
rifcrcntcsi alle urine e alle feci messe insieme), oggi si tende 
a conferire ai recipienti di raccolta un volume che tenga 
conto di un minimo di ca. 5 I per ogni singolo posto disponi- 
bile sull’aereo. Il calcolo su questa base di 5 I per persona per- 
mette un ampio limite di sicurezza. I contenitori possono essere 
di tipo mobile o di tipo fisso. I primi sono destinali ad essere 
asportati ad ogni scalo e sostituiti da quelli vuoti. I secondi 
vengono vuotati c lavati da appositi automezzi-cisterna sugli 
aeroporti; essi, quindi, presentano all'esterno due tipi di rac- 
cordi: uno per lo svuotamento, gli altri (più piccoli) per il la- 
vaggio (fig. 39). I dispositivi impiegati sono standardizzati. La 
disinfczione c la deodorizzazione dei recipienti si rendono neces- 
sarie sia per un’azione di disinfczione vera e propria sia per im- 
pedire l'espandersi di cattivi odori malgrado tutti i sistemi di 
ventilazione messi in atto. Per tale scopo vengono impiegati i co- 
muni disinfettanti per materiali organici (sapone di cresolo al 4 ° 1M 
solfato di rame al 5%, cloruro di calce al 20%, latte di calce 
di recente preparazione al 2-3%, etc.) per un tempo di con- 
tatto variabile da I a 5-6 h, a seconda che si tratti di materiali 
liquidi o solidi. £ opportuno trattare ogni IO I di materiale 
con almeno 1,5 I di disinfettante. Per la cacciata d'acqua ai 
gabinetti esistono serbatoi autonomi di acqua già trattata con 
saponi di erosolo, composti tensioattivi di ammonio quater- 
nario al 5 %. sapoformoli, cloro attivo (mg 200e più per litro), etc. 

Trasmissione per via aerea di malattie 

Il pericolo di diffusione a distanza di malattie infettive 
è stato potenziato dall'enorme incremento dei traffici aerei 
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I ie 39. Portello di accesso per lo scarico ed il lavaggio dei 
bottini fissi posto sul ventre dell'aereo. A portello aperto si 
nolano: un grosso bocchettone per lo svuotamento dei li- 
quami; alla destra del bocchettone vi è l’ugello di entrata per 
l’aria di compenso; due piccoli raccordi a sinistra che ser- 
vono per l'immissione dell'acqua di lavaggio e disinfczione 
dei bottini. 


intercontinentali. Tali traffici, mentre hanno posto nuovi 
problemi di profilassi ad ampio respiro, hanno condotto 
alla necessità di accordi internazionali tendenti alla giusta 
difesa della salute pubblica delle varie nazioni interessate, 
senza peraltro porre dannose limitazioni ai traffici aerei 
commerciali riducendo al minimo ogni intralcio burocra- 
tico. Si può affermare a questo proposito che il traffico 
aereo, promuovendo studi e ricerche di estremo interesse 
epidemiologico su scala mondiale c obbligando i vari paesi 
a perfezionare le loro organizzazioni sanitarie presso gli 
aeroscali, attuando anche le misure di profilassi immuni- 
taria rese obbligatorie da precisi accordi intemazionali, 
ha contribuito notevolmente alla difesa della salute pub- 
blica mondiale. 

Importanza de! microclima dell'aereo 
Il microclima di bordo, dal punto di vista della carica 
microbica sospesa nell’aria e soprattutto di quella pato- 
gena, può considerarsi alla stregua di qualsiasi ambiente 
confinato a terra, con una peculiare differenza in quanto 
costituisce luogo di « temporaneo incontro » di individui 
aventi potenziale epidemiologico diverso perché prove- 
nienti da nazioni c continenti diversi. 

Importanza dell'uomo 

Indubbiamente l’uomo, quale fonte di contagio, rappre- 
senta uno degli clementi fondamentali nella propagazione 
di malattie a distanza. Per ciò che concerne il trasporto 
aereo, il malato in atto ha scarsa importanza epidemio- 
logica: infatti per quelle malattie quaruntcnarie che ci 
interessano e che sono particolarmente temibili, un ma- 
lato. data la gravità dell’affezione, difficilmente sarà in 
grado di affrontare un viaggio. Inoltre, se la malattia si 
manifestasse in viaggio (cosa molto rara), provocherebbe 
l'immediata adozione di tutte le misure di profilassi pre- 
viste. Dotato di elevata pericolosità, invece, è l’uomo sia 


in periodo di incubazione sia quale portatore sano di 
agenti patogeni. Nel primo caso, più c lungo il periodo 
di incubazione maggiore é il pericolo di diffusione epide- 
mica. La durata del periodo di incubazione per le note 
malattie quarantcnarie (recentemente ricondotte al numero 
di quattro) è la seguente: 

Colera da 2 a 5 giorni 

Peste da 2 a 6 » 

Febbre gialla da 3 a 6 » 

Vaiolo da 10 a 14 >» 

Una malattia che richiama maggiormente l’atlcnzion 
c il vaiolo sia per il suo periodo di incubazione abba 
stanza lungo sia per le caratteristiche cosmopolite che 
distinguono la sua diffusibilità. Un altro pericolo di dif- 
fusione epidemica è dato da quei soggetti che. infettati dal 
virus della febbre gialla, giungono in zone in cui vive 
V Aedes aegypti (Egitto, India, regioni meridionali degli 
U.S.A., eie.). Lo stesso discorso vale per la malaria e 
la dengue: per quest’ultima malattia si ammette che già 
12 ore prima dell’esplosione della sintomatologia il virus 
circoli nel sangue potendo cosi infettare le stegomie e 
altre zanzare. Per ciò che concerne i convalescenti, questi 
sono mollo temibili nel caso del colera, perché inevita- 
bilmente diventano portatori eliminando il vibrione con 
le feci anche per 2-3 settimane. Il problema dei portatori 
sani, che nella epidemiologia investe diverse malattie in- 
fettive, nei confronti delle malattie quarantcnarie inte- 
ressa solo il colera. Si tratta di soggetti che pur non 
avendo presentato mai alcun disturbo apprezzabile, eli- 
minano con le feci il vibrione colerico per lungo tempo. 
La lotta profilattica contro il pericolo dei portatori sani 
si basa esclusivamente sulle più progredite misure igic- 
nicoprofilattichc c soprattutto su quelle di ordine immu- 
nitario previste dai regolamenti internazionali. 

Importanza dei vertebrati 

L'animale quasi esclusivamente chiamato in causa è il 
ratto. Tuttavia il problema rappresentato dalla presenza 
a bordo di ratti acquista una dimensione molto mag- 
giore sulle navi che sugli aerei. L'importanza epidemio- 
logica del ratto non riguarda solo la peste (sebbene questa, 
in quanto malattia quarantcnaria. venga espressamente 
considerata dal Regolamento Sanitario Internazionale) 
ma anche il tifo murino (sempre mediante le pulci), la 
spirochetosi ittcrocmorragica (mediante le urine), il so- 
doku c la rabbia (mediante la morsicatura), la trichinosi. 
le salmonellosi, etc. 

Importanza degli insetti 

La possibilità del trasporto per via aerea di artropodi 
vari venne studiata per la prima volta dal Griffils nel 
1931, il quale liberò neH’interno di aerei, che percor- 
revano le rotte tra l’America Centrale e la Florida, delle 
Aedes aegypti, dopo averle opportunamente colorate per 
renderle riconoscibili. Dopo voli di 50-80 h (tempo com- 
prendente le varie fermate, anche notturne) fu possibile 
recuperare vive dal 2 all’8% delle zanzare. Per voli più 
brevi, di 10 h. ne fu recuperato il 10%, Occorre però 
sottolineare il fatto che a quei tempi le condizioni che 
le zanzare dovevano affrontare in volo erano estrema- 
mente sfavorevoli per la loro sopravvivenza. Tali condi- 
zioni, ampiamente studiate da McFarland nel 1946 per 
sperimentare la resistenza degli artropodi ad esse, erano 
rappresentate: dal vento c dalle foni correnti d’aria; dalla 
quota in sé; dalla temperatura; dalle vibrazioni. Consi- 
derando però le condizioni in cui si svolgono i voli mo- 
derni. diremo che le conclusioni alle quali hanno con- 
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dotto gli studi del Griffits e di McFarland hanno perduto 
attualmente molto del loro originale valore pratico. In- 
fatti le condizioni fisiche sopra citate, deleterie per gli 
insetti, si riferiscono ad aerei di vecchio tipo, con motori 
a pistone, non pressurizzati e malamente riscaldati. Oggi 
il problema della sopravvivenza degli insetti va consi- 
derato sotto due diversi aspetti: a) sopravvivenza al- 
l'esterno degli aerei: per la violenta turbolenza dcll'ana, 
per Televato grado di ipossia esistente alle quote di 
tangenza dei moderni aerei, per le bassissime tempe- 
rature ivi registrabili, e per le vibrazioni, gli insetti, anche 
se allogati in piccoli recessi sulla superficie esterna dei 
velivoli, non hanno possibilità alcuna di sopravvivenza 
fuori dall'aereo; b) sopravvivenza a bordo di aerei : se un 
certo numero di insetti penetrasse nell'interno di un mo- 
derno aereo di linea, per le caratteristiche ottimali del 
microclima e soprattutto per il notevole comfort termico 
presente, avrebbero assicurata non solo la sopravvivenza 
ma anche il mantenimento pieno del loro potenziale di 
vitalità biologica. Ecco perché si impone la disinfestazione 
nelle circostanze e nei modi previsti, disinfestazione che 
deve interessare non solo l’interno dell'aereo ma anche 
l’area aeroportuale, come si vedrà appresso. Tuttavia, 
malgrado i progressi della disinfestazione, dobbiamo am- 
mettere che la possibilità della sopravvivenza in volo di 
insetti penetrati a bordo, c quindi del loro trasporto 
aereo a distanza, sussiste tuttora. Nel quadro dello studio 
tendente a valutare le possibilità di attecchimento in una 
nuova zona di insetti che, in numero certamente limita- 
tissimo, riuscissero a superare la disinfestazione dell'aereo, 
c’è da considerare che le attuali conoscenze di entomo- 
logia riflettenti la dinamica deirimpianto di insetti in 
nuove regioni e quelle sulla biocenosi dei medesimi hanno 
confermato l'opportunità di sdrammatizzare il problema. 

Disinfezione e disinfestazione dell'aereo 

L’attuazione di queste misure a bordo di aerei deriva 
dalla necessità di prevenire la possibilità di contagio fra 
gli occupanti degli aerei stessi, siano essi passeggeri o 
membri di equipaggio, nonché la diffusione, che oggi 
potremmo dire intercontinentale, di malattie infettive con- 
tagiose o parassitane, sia abbassando la carica microbica 
presente sia operando la distruzione di vettori o veicoli 
animati di determinate malattie. Tali procedure, che ob- 
bediscono alle norme igieniche di profilassi diretta, nel 
caso di aerei commerciali acquistano particolare impor- 
tanza sociale per il sempre crescente uso del mezzo aereo 
da parte di tutti i popoli di ogni continente e per le carat- 
teristiche stesse del volo moderno (rapidità di traslazione, 
incrementata capacità di trasporto, ctc.). 

Disinfezione 

Il Regolamento Sanitario Internazionale conferisce la fa- 
coltà di applicare le misure di disinfczione a carico di 
un aeromobile nell’aeroporto di arrivo, quando si sia 
constatata a bordo la presenza di ammalati contagiosi. 
Le misure di profilassi contro le singole malattie qua- 
rantenarie sono previste nel titolo V del suddetto regola- 
mento: tuttavia nel caso di aerei provenienti da zone 
infette da colera, vaiolo c peste, le autorità sanitarie lo- 
cali hanno la facoltà di sottoporli alle previste misure 
di disinfczione anche se non si sia constatata la presenza 
di ammalati contagiosi a bordo. 

La sostanza più largamente usata finora per la disinfczione è 
la formaldeide gassosa* generalmente prodotta da apparati situati 
all’esterno dell'aereo e immessa nell'interno mediante appositi 
tubi, seguendo le stesse modalità di trattamento dei locali a 
terra (dosi, temperatura, umidità, tempo di azione). Il procc- 
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dimenio che prevede la produzione della formaldeide gassosa 
nell'interno degli aerei mediante sviluppo per sublimazione dai 
polimeri dell'aldeide formica (paraformaldcidc e triossimctilcne) 
è stato abbandonato anche per gli aerei a reazione moderni 
che, rispetto a quelli di tipo ormai superato, offrono minor 
pencolo di incendio. A causa dei noti inconvenienti derivanti 
daU’impiego della formaldeide (lentezza di azione, azione di- 
sinfettante di superficie, necessità di prolungata ventilazione 
o di successivo trattamento con vapori di ammoniaca), negli 
ultimi tempi sono stati usati con ottimi risultati derivati cano- 
nici dei composti quaternari di ammonio in soluzioni acquose 
(mg 501), relativamente inodori, capaci di esplicare la loro 
azione germicida in 30 min. 

V. anche: ANristmci e disinfettanti; disinfezione. 

Disinfestazione 

La disinfestazione degli aerei avviene mediante spargi- 
mento di sostanze atte a realizzare la distruzione com- 
pleta di insetti e anche di vertebrati, eventualmente pene- 
trati a bordo, evitandone il trasporto a distanza. 

1. Disinsettazione. - Oggi il problema della sopravvi- 
venza di insetti allogati all'esterno degli aerei in piccoli 
recessi o nei compartimenti riservati ai carrelli retrattili, 
per i motivi che sono stati espressi in precedenza, non 
esiste. La disinfestazione neU'interno degli aerei, si im- 
pone invece ancora di più che nel passino, in quanto gli 
insetti, una volta penetrati a bordo, vi possono trovare 
condizioni microclimatichc tali da assicurare loro non 
solo la sopravvivenza ma anche la piena vitalità biolo- 
gica. Lo sviluppo assunto da alcune specie di zanzare 
malarigcnc resistenti agli insetticidi, insieme ai tentativi 
intrapresi su scala mondiale per l’cradicazione di Aedes 
aegypti, ha creato il problema della quarantena contro 
gli insetti, articolantesi su due lince principali: una ri- 
guardante il miglioramento delle condizioni igieniche degli 
aeroporti e la loro protezione contro gli insetti mediante 
una continua ed efficiente lotta estesa anche alle zone 
immediatamente confinanti, l’altra riguardante la vera c 
propria disinfestazione degli aeromobili. 

a) Scelta dell' insetticida. - La scelta dell'insetticida rappre- 
senta un fattore di primaria importanza. L’insetticida deve sod- 
disfare i seguenti requisiti: a) essere innocuo per > passeggeri 
e privo di alcuna proprietà irritante o sgradevole in considera- 
zione del fatto che la disinfestazione viene per lo più attuala 
durante il volo o, più raramente, subito dopo l’atterraggio c 
prima che i passeggeri lascino l'aereo; b) possedere un alto 
potere tossico contro gli insetti e rapidità d’azione; r) non 
essere infiammabile nc esercitare azione corrosiva né lasciare 
macchie, in modo da potersi escludere pericoli di incendi c 
impedire che vengano provocali danni alle parti metalliche o 
alle tappezzerie degli aerei; d) essere stabile nella forma in 
cui verrà trasportato c conservato, in modo che non subisca 
un abbassamento di titolo c mantenga inalterata l'efficacia in 
rapporto al fattore tempo e alla temperatura; e) possedere mi- 
nime quantità di sostanze non volatili in modo da evitare la 
formazione di patine o di residui. 

Prima del 1943 la disinfestazione sugli aerei veniva attuata 
quasi esclusivamente con il piretro c con i suoi composti. Suc- 
cessivamente vennero adottati su larga scala gli insetticidi clo- 
rorganici (DDT, Giordano, aldrin. dieldrin, gammacsano. me- 
loxicloro, ctc.), con cui si rese possibile la completa cradicazione 
di insetti a bordo degli aeromobili. Ulteriori studi sperimentali 
portarono poi alla realizzazione di una combinazione piretro- 
DDT. secondo la seguente formula, nota sotto il nome di 
Aerosol-Insetticida G-651, che venne accettata per la disinfe- 
stazione degli aerei da quasi tutti i paesi, per i suoi vantaggi, 
tra i quali il basso dosaggio di DDT: 

Estratto di piretro purificato (20% di piretrinc) 6°; in peso 


DDT (formula per aerosol) 2% in peso 

Solvente (Versieoi AR-60) 8% in peso 

Freon- 12 84% in peso 
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In tal modo fu possibile eliminare il ciclocsano. già contenuto 
in una precedente combinazione « G-382 », che dava luogo 
ad alcuni inconvenienti fra i quali danni apportati alla plastica 
dei finestrini c ai pannelli della strumentazione. 

La necessità di impiegare insetticidi capaci di essere trattati 
in solventi a basso peso molecolare e. pertanto, poco irritanti 
ha portalo recentemente all'adozione di nuove sostanze inset- 
ticide. Ma i veri motivi che hanno suggerito questo nuovo 
orientamento risiedono da un lato nella resistenza al DDT c 
ai composti clororganici di molte specie di insetti, dall'altro nel 
problema della tossicità per l'uomo (già noia da tempo ma 
solo da qualche anno considerata in tutta la sua importanza) 
di detti prodotti ciorodciivali di lenta c diffìcile biodegradabi- 
lità. Alcune di queste sostanze (tab. VI) possono essere vei- 
colate da essenze vegetali; in tal modo si esercitano nell'am- 
biente sia una buona azione deodorante sia un certo effetto 
disinfettante contemporaneamente ad un alto potere tossico 
per gii insetti. Alcune, precisamente le prime quattro elencate, 
hanno la proprietà di agire, a bassissime dosi, sugli insetti 
come chemiosterilizzanti (While G. IL; Smith e La Breque). 

TAB. VI. SOSTANZE IMPIEGATE NELLA DISINFESTA- 
ZIONE A BORDO DI AEROMOBILI 


— Tetraidrofurano (1963) 

— Pcntamctilenaziridina (1965) 

— Ksamctilcndicarbossamidc (1964) 

— Bay gon ® 

— Bay i ex ® 

— Corba ryl ® 

— Lndosulfan 

— Diclorodimctilvinilfosfato 


b) Insetticidi per aerosol. - L’impiego degli aerosol durante 
il volo, nel periodo che precede l'attcrraggio dell'aereo, c stato 
sconsigliato recentemente dal Comitato per la Quarantena In- 
ternazionale contro gli Insetti in seguito all'esame di numerose 
prove dimostrative. In un anno di esperimenti, ad cs., su 
1592 zanzare riscontrate a bordo prima dell'attcrraggio degli 
aerei in arrivo all'aeroporto intemazionale di Miami, dopo che 
era stato praticato un trattamento con disinfettanti aerosol!*- 
zati, 305 risultavano ancora vive. Altra notizia da citare c quella 
recentemente fornita dal governo delle Filippine c secondo la 
quale, malgrado l'adozione di misure profilattiche di disinfe- 
stazione in volo nella fase di avvicinamento all'atterraggio, è 
risultato dalle raccolte effettuale dopo gli attcrraggi che le 
zanzare presenti a bordo erano vive per 1*84%, In considera- 
zione di ciò il comitato sopra citato ha emesso la raccomanda- 
zione che la disinsettazione della cabina passeggeri e di tutti 
gli altri spazi interni accessibili dell’aereo, ad eccezione della 
cabina piloti, sia incominciala ad imbarco ultimato, dopo che 
siano state chiuse le porte c prima del decollo. Quanto alla ca- 
bina piloti il momento più opportuno per attuare la disinfesta- 
zione è quello che precede l’occupazione stessa della cabina da 
parte dell'equipaggio, con la cura che, a disinfestazione eseguita, 
porte e portiere vengano chiuse c lasciate chiuse -a parte le 
momentanee aperture per consentire il passaggio dei membri 
dell'equipaggio fino a quando non si sia dato corso all'ope- 
razione di disinfestazione della cabina passeggeri e sia ter- 
minata la manovra di decollo dell'aereo. L'aerosol adoperato 
va distribuito con uniformità in ragione di 35 g di preparato 
per ogni 100 m a . Può essere adoperata qualsiasi formula di 
aerosol purché risulti di efficacia biologica pari o supcriore 
a quella dell’aerosol standardizzato di riferimento c purché 
le altre sue caratteristiche c quelle del relativo spruzzatore siano 
conformi alle specifiche tecniche dell'aerosol di formula stan- 
dard. L'Organizzazione Mondiale della Sanità ha stabilito per 
l'Aerosol di Riferimento Standard (SRA) la seguente formula: 


Estratto di piretro (pirctrinc: 25°;) . . 1,6% in peso 

— DDT industriale 3 , 0 % >► » 

— Xilene 7,5 ®„ >► » 

— Disi filato di petrolio inodoro .... 2.9 » » 

DicUtrodilluoromclano 42,5 % » » 

Tiiclorofluoromctano 42.5%» » 
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c) Vapori insetticidi. - Sebbene l'impiego di aerosol costi- 
tuisca oggi fi sistema unanimemente riconosciuto valido per la 
disinfestazione degli aerei, occorre rilevare che esso presenta 
un certo numero di limitazioni. Tra l’altro lo spargimento 
di aerosol in volo c meno efficace che non nei locali a terra, 
c per vari motivi, tra cui principalmente il fatto che la ven- 
tilazione disperde rapidamente fuori dall'aereo il preparato 
spruzzato, e che !e goccioline di aerosol non riescono a pene- 
trare in molli interstizi dell'aereo dove gli insetti possono an- 
nidarsi. Al contrario il vapore, che si diffonde secondo le leggi 
naturali dei gas. riuscirà a penetrare in tutti i punti dell'aereo 
ove c necessario che esso penetri c, se lo si usa ad una con- 
centrazione adeguala c per un tempo sufficientemente lungo, 
sarà capace di produrre un’azione insetticida totale. Gli studi 
sulla possibilità e sulle modalità di impiego di vapori insetti- 
cidi per la disinfestazione dell'aereo sono tuttora in corso. Ot- 
timi requisiti presenta rO,0-dimetil-0-<2.2-diclorovinil) fosfato 
(DDVP): per il suo impiego in volo c stato realizzato, 
a cura del Servizio di Sanità Pubblica degli U.S.A., nei propri 
laboratori di sviluppo tecnico di Savannah in Georgia, un 
prototipo di un nuovo dispositivo meccanico di spruzzamene. 
Tuttavia l'adozione su larga scala di questo promettente si- 
stema di disinfestazione è ovviamente subordinata alla sua 
messa a punto definitiva. 

2. Derattizzazione dell’aereo. - Ha come obiettivo prin- 
cipale la difesa contro il pericolo di diffusione della peste, 
difesa prevista dal Regolamento Sanitario Internazionale 
(art. 25, cap. I“, titolo IV; arti. 43-56, cap. 1°, titolo V). 
Tuttavia la lotta ratticida è rivolta anche contro la diffu- 
sione di altre malattie come, ad cs., il tifo murino (tra- 
smesso dai ratti mediante le pulci), il sodoku e la rabbia 
(mediante le morsicature), la spirochetosi itteroemorragica 
(attraverso le urine), la trichinosi, le satmoncllosi, etc. 
Inoltre occorre tenere presente il fatto che i roditori, una 
volta penetrati nell'aereo, a prescindere da ogni significato 
di diffusione epidemiologica di malattia, possono danneg- 
giare sia le tappezzerie sia materiali vari che a volte sono 
essenziali per la sicurezza del volo. 

È evidente che la derattizzazione dell’aereo, per i fini parti- 
colari che si propone di conseguire in brevissimo tempo, c dato 
lo speciale ambiente di volo, non può essere attuata mediante 
esche tossiche di vario genere come quelle in uso per i locali 
a terra (fosfuro di zinco-ANTU-Warfarin-Castrix, etc.). Essa 
pertanto si avvale di mezzi drastici, rappresentati dalla disinfe- 
stazione integrale gassosa che vede comunemente impiegate 
due sostanze: l'or, cianidrico e il bromuro di metile , L'anidride 
solforosa (SOj). al contrario di quanto avviene sulle navi com- 
merciali, non c indicata per la derattizzazione dell'aereo perché 
dotata di un'azione corrosiva su tutti i metalli c decolorante 
sulle tappezzerie. Il bromuro di metile viene lasciato evapo- 
rare spontaneamente alla dose di 20 g'm 3 di ambienie per 
un tempo d'azione di ca. 24 h. Esso esercita la sua azione 
tossica anche su numerosi insetti ed acari. L’ac, cianidrico, 
malgrado la sua maggiore pericolosità per l’uomo, sembra 
che sia da preferirsi perché agisce in poco tempo (2-3 h), 
eliminando in gran parte rinconvcniente della non utilizzazione 
dell'aereo per molte ore. L'ac. cianidrico, in ragione di 2-3 
g iti", viene lasciato agire, dopo che tutte le comunicazioni con 
l'esterno siano state ermeticamente chiuse, per un tempo mas- 
simo di 3 h. La sostanza viene immessa a bordo mediante 
apparati cianogcncratori oppure, più semplicemente, impiegan- 
dola in forma stabile contenuta allo stato liquido entro speciali 
bombole di acciaio. A tale fase seguirà quella della ventilazione, 
che dovrà essere protratta per un tempo non inferiore alle 3 h, 
con gli appositi ventilatori dell'aereo pienamente funzionanti. 
Prima che i passeggeri possano entrare nell’aereo cosi trattato, 
occorrerà appurare che tutto il gas sia stato eliminato; questo 
accertamento potrà essere attuato o mediante l'apparato ad 
arco elettronico di Krisingcr oppure con la classica reazione 
di Pertusi c Guastaldi (cartine all'acetato di rame, o di mer- 
curio o di benzidina, che da grigie diventano azzurre in pre- 
senza di minime quantità di gas) oppure con il rivelatore di 
gas Dràgcr. ezio SULLI E Giuseppe lalli 
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PSICOLOGIA AERONAUTICA 

SOMMARIO 

Definizione e generalità (col. 809). - Influenza del volo sull'at- 
tività psichica (col. 810). • Dinamismi psichici e caratteristiche 
di personalità in rapporto con la sicurezza del volo (col. SII). 

Definizione e generalità 

La vecchia definizione della psicologia aeronautica quale 
branca applicativa delia psicologia che ha per oggetto 
lo studio dclP« uomo » in quanto è ed opera in quello 
speciale ambiente vitale e operativo in cui si esercita il 
volo (Mangiacapra) può considerarsi tuttora valida salvo 
alcune chiarificazioni e precisazioni necessarie in conse- 
guenza deircvolu/ione maturatasi nel pensiero psicologico 
in questi ultimi tempi. Questa particolare branca della 
psicologia applicata ha in effetti collocazione che non si 
presenta troppo facilmente determinabile per poco che 
si siano ponderati i vari problemi rientranti nel suo og- 
getto di studio. Predominante, però, tra le varie visuali, 
si deve considerare quella psicofisiologica intesa come ap- 
plicazione, o integrazione, della psicologia aeronautica nel 
quadro più vasto della m. a. Le vane modificazioni del- 
l’organismo, collegate ai fattori i possici o ccncstcsici in 
senso lato creati dalla traslazione del mezzo, sollevano 
problemi la cui importanza si riflette e investe il rapporto 
« uomo-velivolo » (cosiddetto rapporto « uomo-macchi- 
na ») quale base di partenza e di arrivo dell'oggetto 
stesso di studio della m. a. Lo studio psicologico del- 
l'uomo, in tale sistema, tende, oggi, ad estendersi a un 
rapporto a tre (o anche quattro) dimensioni, avvicinate 

0 fuse sotto la denominazione di « uomo-macchina-am- 
bicntc » (ovvero di « uomo-macchina-ambiente-missione >►) 
soprattutto in relazione con » problemi venuti più recen- 
temente alla ribalta e riguardanti la cosiddetta « sicu- 
rezza del volo >►. Ne consegue che lo studio psicologico 
dell’uomo si è ramificato in tre principali versanti: I) un 
primo , riguardante la posizione dell'uomo al « governo >► 
della macchina e implicante, preliminarmente, problemi 
di apprendimento teorico c pratico (volo sensibile c volo 
strumentale), di addestramento e di consolidamento degli 
automatismi psicomotori; 2) un secondo, riguardante la 
posizione dcll'iiomo subordinato al ritmo imposto dalla 
macchina e alle sue esigenze tecnologiche connesse con 

1 problemi di « quota » e di « velocità di traslazione »; 
3) un terzo cd ultimo, riguardante il rapporto del sistema 
succitato nel quadro della organizzazione, generale e par- 
ticolare, del traffico aereo con i conscguenti problemi, 
per l’uomo, dell’assoggettamento ad un lavoro delicato, 
complesso e rischioso, e come tale subordinato a norme 
particolari da rispettare nel quadro delle diverse esigenze 
speciali e giuridicamente rappresentate. Stralciando, da 
questo insieme, ciò che configura, nel « fattore umano », 
la serie di problemi di immediato interesse psicologico 
applicativo. $i possono delincare preliminarmente due 
grandi momenti da prendere in considerazione: I) uno 
relativo al momento precedente la qualificazione di pilota 
o di specializzato nel ramo del l'aeronavigazione : 2) l'altro 
relativo al momento seguente la predetta qualificazione. 

In relazione alle predette fasi si presentano, per la 
psicologia di aviazione, alcuni problemi fondamentali tra 
cui prevalgono i seguenti: I) scelta preliminare degli aspi- 
ranti alle professioni particolari; 2) studio delle più pro- 
ficue modalità di apprendimento c di addestramento ; 3) 
efficienza di carattere tecnico professionale (rendimento 
e fatica operazionale) e adattamento alla vita professio- 
nale del volo. Quest’ultimo va visto: a) come lavoro al- 
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tamente impegnativo (sia per il carico di attività mentale 
propriamente detta che per il carico di stimoli pulsio- 
nali); h) come fonte di stress c causa immediata delle ma- 
nifestazioni comportamentali del disadattamento in rap- 
porto con i problemi della sicurezza del volo, in cui va 
iscritta la prevenzione degli infortuni. 

Per tali premesse, si comprende quale importanza as- 
suma nell'ambito della psicologia aeronautica sia la vita 
affetti vo-cmotiva dell’uomo sia il mondo conoscitivo in- 
dividuale che si ramifica nell’area di stretta competenza 
professionale, culturale c sociale, entro cui l'uomo prende 
rapporti e da cui scaturiscono le molteplici influenze psi- 
cosomatiche e sontatopsichiche. Tra queste - a seconda 
del diverso grado di intensità - alcune ricadono, ovvia- 
mente, ai confini della psicopatologia. Perciò queste ul- 
time sono da trattare sotto tale capitolo vicino a quelle 
che assumono un ruolo nosografico di pertinenza psi- 
chiatrica (v. sotto). 

Influenza del voto sull'attività psichica 

1 primi studiosi di psicologia di aviazione tra cui. in Italia, va 
ricordato soprattutto il Gemelli, hanno contribuito ad eviden- 
ziare l'importanza da attribuire alle evenienze o alle condizioni 
che determinano, per effetto del volo, un'influenza sull'attività 
psichica globalmente c paratamente considerata nei suoi fon- 
damentali settori (pcrccttivo-conoscitivo, affcttivo-cmoiivo. co- 
nativo-esccutivo). Le cause legale a tali influenze possono essere 
distinte in due ordini (Mangiacapra): ordinarie c ipossiche. 

Si possono annoverare, nel primo gruppo, le modificazioni 
dovute al volo in se e per sé c cioè indipendentemente dall’ipossia. 
Nel campo particolare delle attività percettive si hanno, infatti, 
lievi deformazioni di grandezza, di colore, di rapporti tra gli 
oggetti, dovute al fatto che. per la velocità dell'aereo c per la 
lontananza visiva, l'atto percettivo diventa estremamente labile. 
Verrebbero percepiti meglio e come più grandi gli oggetti più 
pregnanti, cioè più ricchi di significato, i quali agiscono da 
figura sullo sfondo (Mangiacapra). Queste lievi deformazioni 
avrebbero, però, scarsa importanza pratica perché sono presto 
neutralizzate dall’esperienza e dal rapido avvicinarsi degli og- 
getti. Nello stesso gruppo di fenomeni possono considerarsi 
le modificazioni inerenti all'orientumcnto nello spazio in col- 
legamento con il cosiddetto « schema corporeo ». l/attività 
prnpriocettiva, che presiede alla strutturazione di tale schema, 
è slata ampiamente studiata in rapporto non tanto alle varia- 
zioni della quota (quindi all'instaurarsi di condizioni defici- 
tarie di ossigenazione) quanto alle condizioni di traslazione del 
mezzo aereo (c conseguenti fenomeni concernenti le variazioni 
accelerative). 

Infatti, atteso che il volo si effettua su tre dimensioni dello 
spazio, lo schema corporeo del pilota si estende all’intera sa- 
goma del velivolo per la concorrenza di varie fonti di stimola- 
zioni sensoriali (vista, labirinto vestibolare, recettori periferici 
muscolari, cutanei c viscerali). Dette stimolazioni si riflettono, 
a livello pcrccttivo-rapprcscntativo, nel soggetto, sulla propria 
corporeità « vissuta » nello spazio, con legami relativi anche 
all'apparizione dei fenomeni di vertigine e del cosiddetto mal 
d'aria, t. pacifico, pertanto, che l'insufficiente capacità dell’equi- 
librio nel volo si rilevi in modo più frequente nelle condizioni 
del « volo cicco ». Gemelli, da una prima serie di rilievi effet- 
tuati nell’ambito dei rapporti tra percezione c movimento 
(nel corso di ricerche sull’orientazione del pilota), poteva con- 
statare che l’orientamenlo nello spazio dipende strettamente 
dalla percezione che il pilota ha della posizione del proprio 
corpo. Altro fenomeno molto interessante, constatato dallo 
stesso A., si riferisce al fatto per cui, per il « pilota ». l'aero- 
plano forma tutt’uno con il proprio corpo cd entra in quello 
schema rappresentativo di esso c nella costruzione della rap- 
presentazione dello spazio stesso. Ne deriva che, mentre l’ap- 
parecchio « oggettivamente » fa parte dello spazio esterno, esso 
viene « soggettivamente » percepito dal pilota come qualcosa 
che appartiene a quello che si potrebbe chiamare il suo spazio 
personale (ossia lo spazio occupato dal soma del soggetto) 
quasi che il corpo fosse allungato ed esteso nel senso delle di- 
mensioni delle ali, della coda, della carlinga. 
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Nel secondo gruppo di evenienze concernenti l'influenza del 
volo sull'attività psichica, in relazione con l’instaurarsi di con- 
dizioni ipossiche, si annoverano tutte quelle che cadono sotto 
la stretta dipendenza delle cause o delle condizioni che indu- 
cono difetti di ossigenazione dell'organismo in rapporto so- 
prattutto con la quota dove si esercita il volo. Le modifica- 
zioni apportate, in via generale, dall’ipovsia (che generalmente 
si riscontrano dai 3000 m di altitudine in su» nel settore per- 
cettivo si denunciano con una diminuzione della capacità 
percettiva la quale si aggrava con l'aumentare stesso della 
quota fino a che, giungendosi intorno agii 8000 m, si deter- 
mina nel soggetto un'assoluta « incapacita di percepire ►> (Man- 
giacapra). S'instaura nell'uomo, proporzionalmente alla quota 
raggiunta, una modificazione dello stato di coscienza, che in 
pratica può tradursi in una difficolta per quanto si riferisce 
al funzionamento della memoria, all'associazione delle idee e 
alla formulazione dei giudizi e della critica. 

Su questo argomento una vasta letteratura raccoglie le mol- 
teplici esperienze effettuate anche sugli animali oltre che sul- 
l'uomo. Per l'interesse storico, e per il contributo sistematico 
dato alle prime rilevazioni cliniche sull'uomo affiorale in condi- 
zioni di ipossia, va ricordato Barcroft, il quale individua la serie 
delle manifesta/ioni psichiche di tipo alterativo in una sindrome 
oscillante, grossolanamente, fra il tipo dei disturbi originati 
dall'azione dell'alcol e quelli originati dalla fatica. Lo stesso 
A. denunciava, infatti, nelle predette circostanze, il verificarsi 
di una diminuzione della capacità di concentrazione psichica 
con particolare influenza minorativa a carico dei cosiddetti 
poteri critici del pensiero. Le rilevazioni anzidetlc furono con- 
validate, in lìnea generale, anche dalle ricerche dì altri AA. 
(Tana, Lowson, MacFarland, Wespi, Gorakwski. Bills. Gcll- 
horn. Gemelli. Mangiacapra). Particolare interesse rivestono, 
in proposito, le ricerche dello Schmidl, il quale, avendo inteso 
di stabilire livelli di efficienza rispetto a talune prestazioni com- 
prendenti, tra l'altro, più specificamente le capacità attentivi 
e talune modalità dell'attività intellettuale del soggetto, notò 
che in relazione a certe quote di volo l'attività intellettiva si 
riduce di un buon terzo a differenza dell'attività psicomotrice 
(che verrebbe ridotta solo di 110). Nell'area di qucst'ultima 
vanno ricordate le preziose osservazioni effettuate da Gilbert 
e da Lotting e le deduzioni che permettono di considerare la 
« scrittura » quale uno dei mezzi facili e comodi di valutazione 
di una certa efficacia del soggetto. Infatti, nei confronti dell'adat- 
tabilità alla quota, le alterazioni della scrittura sono valse, pra- 
ticamente, a figurare tra i segni patognomonici di una minaccia 
incombente di collasso ipossiemico. In ricerche concernenti le 
modalità del comportamento di fronte a reattivi di calcolo, som- 
ministrati a soggetti sottomessi a regime di ipossia, Baruch 
venne all'importante constatazione dell'Incontro di due eve- 
nienze. i cui effetti si contrappongono nel quadro del rendi- 
mento dell'uomo in volo, e cioè l'azione favorevole indotta dal- 
l'esercizio e quella sfavorevole indotta dalla quota. Gemelli, 
in una serie di ricerche condotte con prove di scrittura e con 
reattivi di calcolo, riferisce che. al di sottodi 5000-6000 m. non 
si verificherebbero in volo modificazioni di importanza clinica 
significativa delle attività psichiche dimostrabili. Alcuni AA., 
i quali anziché avvalersi dell'uso di test di efficienza hanno fatto 
ricorso all'impiego dei test proiettivi (tra cui il Kuhn), avreb- 
bero rilevato il fatto che, mentre le funzioni elementari non 
mostrano alterazioni apprezzabili, vengono, viceversa, turbate 
le funzioni psichiche superiori. Mumenlhaler (1955), sperimen- 
tando su quattro allievi piloti, confermava in linea di mas- 
sima i reperti del Kuhn, notando nei suoi soggetti l'appari- 
zione di segni indicanti (a tendenza alla cosiddetta persevera- 
zione e al verificarsi di associazioni troppo facili e superficiali. 

Dinamismi psichici e caratteristiche di personalità in rap- 
porto con la sicurezza del volo 

Tra le caratteristiche che configurano lo svolgimento del 
lavoro aereo ve ne sono alcune che sono comprensibili 
solo se si considera l’uomo (pilota o anche membro del- 
l'equipaggio di volo» strettamente integrato, in rapporto 
costante di guida o di controllo, con la speciale macchina 
di trasporto e con l'ambiente in cui si esercita il volo. 
Tale macchina è estremamente complessa e, per di più. 


vincolata, nella sua funzione, al rispetto di particolari 
leggi aerodinamiche di sostentamento, la cui infrazione 
(oltre ad annullare la funzione propria del mezzo) può 
comportare immediato rischio per la vita dell'uomo che 
la governa o la occupa. Ciò fa si che il compito lavorativo 
e la posizione dell'uomo nell'esercizio del volo sono del 
tutto originali e inconfondibili rispetto a qualunque altro 
modello funzionante a terra. 

Altro punto da ricordare si riferisce al concetto di am- 
biente il cui significato, nel caso nostro, implica un'acce- 
zione tale da comprendere sia quello fìsico che quello 
sociale, in ragione della delicatezza dei compiti specifici 
che vanno presi in considerazione dalla psicologia aero- 
nautica anche per le risonanze psicologiche particolari ad 
essi connesse. 

Assumendo come punto di riferimento il pilota, si ha 
che, in connessione con le molteplici peculiarità del lavoro 
di pilotaggio aereo, emergono due considera/ioni di im- 
portanza pratica: 

a) la complessità e l'elevato numero dì variabili che en- 
trano nel gioco della formazione professionale del per- 
sonale ai fini dell'efficienza e dell'adattamento (problemi 
di apprendimento»; 

b) l’interferenza di fattori causali di natura diversa ri- 
conoscibili alla radice delle perturbazioni dcHcquilibrio 
mentale e psicologico (in senso Iato) per la cui spiegazione 
e comprensione è impegnata l'opera del medico psicologo 
agente ai fini di prevenzione (problema di sicurezza del 
volo). 

In linea pratica si ha che i molti fattori ambientali (le- 
gati all'alta quota, alle condizioni meteorologiche, alle 
variazioni di temperatura, aH'cquipaggiamento, alla ve- 
locità della macchina, al carico sensoriale e pcrccttivo- 
moiorio, airintclligibilità delle informazioni, etc.) si ac- 
cavallano ad altri, più strettamente personalistici (quali 
sono da intendere quelli relativi all'assolvimento delle 
funzioni di governo e di controllo della macchina, di 
comando nel caso di compiti commerciali o altri speciali 
assolti in gruppo, e così via). Ne consegue che, nella ca- 
tena di fattori validi a spiegarci la ricchezza di interfe- 
renze e di condizioni, che minacciano la sanità psichica 
del soggetto oppure interferiscono nei suoi problemi di 
rendimento e di adattamento, gli anelli sono moltissimi. 

Bisogna tenere conto, infatti, non soltanto di come gli 
agenti lesivi o di disturbo si riflettono sull'organismo, ma 
anche di come il soggetto vive la sua esperienza professio- 
nale. di come sa risolvere di volta in volta la complessità 
delle situazioni e dei compiti e di come può affrontare e 
superare i problemi, soprattutto quelli di affaticamento, 
di adattamento, di sicurezza. 

L'evenienza più temibile, net lavoro del volo, e quella 
che viene definita dalla m. a. come fatica da volo, quale 
sindrome complessa di tipo fisiologico e psicologico. 

Gli aspetti psichici di questa sindrome hanno una du- 
plice faccia, acuta e cronica, e sono connessi con fattori 
intrinseci al lavoro (condizioni diffìcili di volo, carenze di 
protezione, eie.) per cui la prevenzione acquista su tale ter- 
reno un'importanza enorme. Per poco che si rifletta su 
quanto in precedenza è stato illustrato e si osservi il cru- 
scotto di un odierno velivolo, ci si rende conto del sovrac- 
carico mentale e psicomotorio di un pilota il quale deve 
anche poter eseguire dei calcoli, sia pure semplici, oltre al 
dover esattamente raccogliere e comprendere speditamente, 
attraverso la cuffia, tutte le informazioni in codice ispesso 
in un'altra lingua) provenienti a mezzo radio dalle sta- 
zioni dell'assistenza volo. Non sempre, però, la perce- 
zione o l'interpretazione può attuarsi in condizioni age- 
voli per cui, quando si presentano casi di emergenza - 
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anche di lieve entità - può constatarsi l'insorgere di turbe 
mentali. Queste si manifestano a carico dei meccanismi 

0 funzioni più elevate (ideazione, fissaggio delle immagini, 
stabilità dell'attenzione, etc.) mentre sul piano tendenziale 
e affettivo i segni di tensione sono constatabili sia attra- 
verso la comparsa di particolari curve comportamentali 
sia attraverso la fenomenologia subiettiva. Nel caso pre- 
detto la psicologia di aviazione si trova impegnata in 
una situazione diagnostica c prognostica non sempre age- 
vole a causa della interferenza delle molte variabili da 
prendere in considerazione. L'assolvimento dei compiti 
di prevenzione a livello di addestramento o di formazione 
del pilota si raggiunge in uno stretto collegamento tra 
l'opera del medico aeronautico c quella del personale 
di volo, in senso lato, con particolare riferimento anche 
aH'approfondimcnto della dimensione psicologica. È ne- 
cessario, a questo riguardo, ricordare che la sorveglianza 
e il relativo complesso di mezzi di prevenzione vanno 
messi in atto a favore del soggetto sia a livello individualiz- 
zato sia a livello di gruppo, tenendo conto di quanto viene 
accolto nella generica dizione di « morale >► di gruppo. 
Nel settore della psicologia aeronautica un'importanza 
particolare viene assunta dal problema inerente alle cosid- 
dette condotte pericolose del pilota, per i diretti addentel- 
lati con i problemi della sanità o dell'igiene mentale. Di 
tali condotte si possono considerare, in via di massima, 
due classi distinte. La prima si riferisce al caso del perso- 
nale di volo che trasgredisce divieti di ordine professionale 
concernenti le norme della condotta tecnica del mezzo; 
la seconda comprende i casi in cui si pronunciano segni 
di inadeguatezza del soggetto al di fuori delle predette 
condizioni. Sono inammissibili, infatti, condotte temerarie, 
azzardate e spericolate, quando esse non siano giustificate 
da peculiari circostanze, tanto che, nel riconoscimento di 
eventuali anomalie della personalità, si è parlato di appro- 
fondimento delle indagini sulla predisposizione agli in- 
fortuni (cosiddetta accident proneness). Nell'approfondire 
lo studio individuale, inteso ad assicurarci del perfetto 
equilibrio a cui si collega la capacità di dominio del pilota 
sulle proprie reazioni emotive, si è data estrema impor- 
tanza. e tuttora si dà. all'assenza di segni imputabili alle 
cosiddette nevrosi di carattere. Da un po’ di tempo viene 
conferito un certo rilievo, per un'efficace opera preventiva, 
anche ai problemi del clima psicologico in cui i piloti o 

1 membri sono inseriti, con allargamento dello studio 
deH'uomo a livello di persona sociale. Nell'esercizio pro- 
fessionale del volo ciò rappresenta una realtà inoppu- 
gnabile dato il continuo e stretto legame tra il pilota 
al governo della macchina c gli altri membri dell'equi- 
paggio o del personale di assistenza al volo. Nell'ambito 
delle condotte pericolose sono da menzionare quelle di 
soggetti a tendenze aggressive allorché, colpiti nel vivo 
dei propri sentimenti, diventano portatori di turbe o di 
stati dolorosi che conservano una carica di potenziale di- 
sgregatore, inconscio, della personalità. Un cenno si deve 
altresì dare delle condotte pericolose non esattamente de- 
nominabili come psicopatologichc (in soggetti paranoidi, 
istcroidi, ipomaniaci, schizoidi) in quanto non evidenziate 
in forme chiare e conclamate ma suscettibili di essere co- 
vate in latenza in soggetti anche adattati al gruppo. 

Vista la complessità di ogni problema di adattamento 
o di disadattamento caratterizzato - nel caso del volo - 
dalla ricca combinazione di fattori (professionali, mo- 
tivazionali, sociali), si ha che un’azione costruttiva sulla 
dimensione psicologica della persona umana ubbidisce 
alle seguenti direttrici di massima: 

a) per i fattori professionali : approfondimento delle co- 
noscenze legate con i problemi dell’addestramento e 
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dcll’afTaticamcnto dei soggetti in senso sia organico che 
psicologico ; 

b) per i fattori motivazionali: sviluppare tutti gli accorgi- 
menti e la rimozione dei conflitti e il consolidamento della 
maturità psicologica da realizzarsi con chiara presa di 
coscienza dei compiti da assolvere; 

c) per i fattori sociali: miglioramento del clima del 

gruppo attraverso l'approfondimento di tutti i mezzi utili 
allo scopo, non dimenticando l’azione individualizzata di 
penetrazione e di psicoigiene. La speranza di una felice 
riuscita di quest'opera non può riposare su di uno solo dei 
pilastri necessari ad una bene intesa igiene mentale. Occorre 
che, al di là della buona volontà dei soggetti singoli, 
si instauri da più parti una collaborazione sistematica che 
tenda a vedere il pilota sempre piu come un soggetto sano 
da salvaguardare nell’esplicazione della sua opera, c ciò 
anche considerando che la macchina sulla quale egli deve 
escicitare il suo dominio diventa sempre più complessa 
c richiede una sempre maggiore vigilanza in chi è preposto 
al suo controllo e alla sua guida. mario sikollo 
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Premessa 

Il volo rappresenta indubbiamente un’esperienza emo- 
tiva di notevole grado e si può ritenere che la paura del 
volo sia abbastanza comune nella popolazione ordinaria. 
Abituato atavicamente a vivere sulla crosta terrestre, 
ad obbedire alle leggi di gravità c a spostarsi su due di- 
mensioni. l'uomo, allorché si eleva un volo, contravviene 
alle leggi fondamentali della natura e ciò comporta una pro- 
fonda quanto oscura avversione dell’istinto di conserva- 
zione (Mangiacapra, 1949). L’esistenza della paura è 
implicitamente ammessa, tanto che, nel volo commerciale, 
si ricorre a vari espedienti per combatterla (somministra- 
zione di cibi e di bevande durante il volo, offerte di giornali, 
proiezioni cinematografiche, musica, presenza di hostesses 
graziose c premurose). Per contro, quella del volo è una 
esperienza dinamizzante, e il brivido del volo è parte della 
nostra eredità culturale: la leggenda di Dedalo ed Icaro 
illustra il volo come simbolo. Bond ( 1952) scrive che il volo 
ha inconsciamente significalo sessuale c l’aereo può simbo- 
lizzare la figura femminile. Invece l'apparecchio da com- 
battimento. specie il caccia, soddisfa desideri infantili 
di esagerata potenza fallica c ciò c suggerito dalla forma 
di tali aerei: cosi, il pilota da caccia può parlare del suo 
aereo come di una estensione del proprio corpo. Questo 
concetto non c nuovo: già Head concepiva lo schema cor- 
poreo come un modello posluralc del corpo inglobante la 
postura, il movimento, la localizzazione al di là dei limiti 
corporei, fino all'estremità degli strumenti tenuti in mano 
o mossi dal corpo. Tutto ciò che partecipa al movimento 
del corpo viene considerato in aggiunta al modello postu- 
ralc c come incluso nello schema corporeo. Il significato 
simbolico riferito, secondo Bond, spiegherebbe l’amore 
per l'aereo c per il volo nel senso di un amore narcisistico 
per il proprio corpo. Si prospetta una relazione intensa 
ma ambivalente fra amore c paura del volo. Nel bilancio 
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ira amore del volo e paura del volo vince quello dei due 
sentimenti che al momento é il più forte. Ma altri elementi 
giocano in favore dell'uno e dell'altro: alla paura del volo 
si possono alleare altre preoccupazioni (familiari, econo- 
miche, ctc.), disagi, fatica, insoddisfazioni, cause fìsiche 
in rapporto al volo (ipossia, etc.). In favore dell’amore 
del volo può citarsi il senso di sicurezza suggerito dalla 
fiducia nella potenza dell'aereo; dalla presenza di mezzi 
di salvataggio (paracadute, etc.) e anche da condizioni 
magiche (portafortuna, ctc.). Un elemento positivo c 
rappresentato dal legame affettivo fra individui che vi- 
vono la stessa vita; nell’aviazione militare ha importanza 
l'identificazione dell'individuo con l'unità cui appartiene; 
anche un pavido si sente sicuro in una unità potente e 
spesso ne assume l’atteggiamento aggressivo. Molta im- 
portanza ha il capo, che rappresenta la figura patema 
(Glassi; un capo stimato e amato dà senso di sicurezza, 
mentre un capo non stimato ha l’effetto opposto. Un altro 
fattore positivo è rappresentato dai sentimenti individuali 
più elevati (ideali, amore di patria, orgoglio, ambizione, 
emulazione, senso del dovere, volontà di affermazione), 
e dal desiderio di meritare stima e ammirazione. Ma il 
volo, in particolari occasioni, può provocare situazioni 
psicotraumatizzanti, singole o ripetute, personali o di altri. 
Tali evenienze possono compromettere un equilibrio pre- 
cedentemente raggiunto c dare origine a situazioni psico- 
patologiche, determinate da cause fisiche o psichiche. 

Psicopatologia 

Cause fisiche in rapporto al volo 

Meritano menzione ipossia, iperventilazione, cause tos- 
siche esogene, cause traumatiche, variazioni ambientali. 
Per lungo tempo alle cause fisiche in generale e all’ipossia 
in particolare è stata data importanza preponderante. II 
progresso tecnologico ha reso queste cause molto rare e 
legate pressoché esclusiva metile a situazioni eccezionali. 
Tuttavia non possono essere considerate alla stregua di 
falli storici, in quanto possono verificarsi situazioni di 
emergenza: ricordiamo, dopo la II guerra mondiale, 
i 27 casi mortali da ipossia descritti da Kritzlcr, i 75 casi 
di Lewis c Haymakcr c le statistiche di Pingannaud et 
al. (1958). La sintomatologia a carico del sistema nervoso 
provocata dall'ipossia è inquadrabile in una sindrome psi- 
corganica, giustificata dalla grande sensibilità del tessuto 
nervoso alla deficienza di O./che in casi gravi può portare 
alla morte, c in casi meno gravi si esprime con una sinto- 
matologia ncuropsichica caratterizzata da disturbi delle 
percezioni, dell’attenzione, dell’affettività, della volontà, 
dei processi psichici superiori, c, in casi più gravi, della 
coscienza. Tale sindrome, in casi di limitata gravità c 
durata di esposizione alla carenza di O s . e completamente 
reversibile. Le alterazioni dei riflessi muscolari che accom- 
pagnano lo stato ipossico e le alterazioni anatomopato- 
iogichc sono descritte in altro capitolo. Un'ipossia cronica 
non è prevedibile nel personale di volo. 

L'ipcrventilazione può essere provocata da ipossia, op- 
pure può essere espressione di uno stato emotivo. La prima 
eventualità trova la sua trattazione in altro capitolo; 
per la seconda eventualità, si distinguono due tipi di ipcr- 
ventilazionc: il primo (più comune) con respiro profondo, 
abbastanza frequente, a bocca aperta; il secondo con re- 
spiro molto frequente, superficiale, ansimante (Vittkowcr 
c White). In conseguenza, la tensione alveolare di CO, 
cade, e falcatosi che ne deriva produce una vasocostrizione 
cerebrale (dimostrabile elcttroencefalograficamente), con 
diminuzione del flusso sanguigno cerebrale medio del 33% 
durante l'ipcrventilazione attiva. La vasocostrizione peri- 


ferica è responsabile di pallore c freddo alle estremità. 
A causa della diminuzione dello ione Ca 4 * si possono 
osservare fenomeni di letama e in questo caso si eviden- 
ziano i segni relativi (segno di Chwostck. ctc.). La sindrome 
può presentarsi in forma di attacchi acuti oppure in forma 
più lieve e cronica. 1 sintomi più comuni sono capogiri, 
sensazione di stordimento, sensazione di irrealtà, mal di 
testa, parestesie alle labbra, alle mani, ai piedi, sudora- 
zione, palpitazioni, dolori toracici, dispnea, bocca secca, 
astenia. In 1/4 dei casi compaiono acrofagia, offuscamento 
della vista, poliuria, dolori ossei, spasmi carpopedali, 
sensazione soggettiva di morte imminente (Wahl). L'esame 
obiettivo evidenzia segni funzionali ansiogeni, come su- 
dorazione alle mani e alle ascelle, tensione di muscoli 
scheletrici, midriasi. tachicardia, tremori, respirazione 
frequente o sospirosa. La diagnosi è confermata dalla 
prova dell'iperventilazione (30 atti respiratori profondi al 
minuto per 2 min) che riproduce i sintomi; questi scompa- 
iono rapidamente trattenendo il respiro o respirando in 
un sacchetto di carta (ciò spesso rassicura i pazienti che 
temono di soffrire di una malattia organica). Interrogando 
i pazienti si può, di frequente, venire a conoscenza di eventi 
che hanno provocato uno stato emotivo o di ansia; e si sa 
che condizioni emotive diverse, come la gioia, la paura, 
il dolore, l'eccitamento, possono provocare mutamenti 
nella frequenza, nella profondità, nel ritmo della respira- 
zione. Possono evidenziarsi situazioni di insicurezza e 
disadattamento, o situazioni conflittuali di tipo diverso. 
Pertanto la sindrome in questione c sovente espressione di 
una psiconevrosi che utilizza l’apparato respiratorio come 
organo bersaglio delle reazioni vegetative connesse con 
una emozione rimossa o attuale. Iperventilazione è stata 
constatata in piloti durante combattimenti aerei, in rap- 
porto con l’intensa esperienza emotiva provocata dalla 
situazione. Ricordiamo semplicemente, in questa sede, che 
in soggetti con epilessia latente ('iperventilazione può pre- 
cipitare un attacco convulsivo. Cause tossiche esogene 
(da CO, da benzina, da Pb) c cause traumatiche non ne- 
cessitano di trattazione specifica, in quanto le relative 
sindromi nel personale di volo non presentano caratteri- 
stiche peculiari. Un cenno generico può farsi nei riguardi 
della fatica fisica, delle variazioni termiche, del cam- 
biamento del ritmo del sonno dovuto ad esigenze operative. 
È stata richiamata l'attenzione sulfinfluen/a esercitata dai 
voli a lungo raggio sui ritmi circadiani: il cambiamento 
rapido di fusi orari produce con molta frequenza disturbi 
del sonno e delle funzioni digestive, contemporanea ridu- 
zione del l'efficienza del soggetto, sia che faccia parte del- 
l’equipaggio di volo sia che si tratti di passeggeri. 

Cause psichiche 

Sono indubbiamente preponderanti: ci si è dovuti con- 
vincere che nonostante i grandi progressi fatti nella neu- 
tralizzazione dei disturbi tìsici dell’ambiente, i disturbi 
lamentati dagli aviatori rimangono gli stessi, il che sta a 
significare che sono dovuti principalmente a cause psico- 
logiche (Ironside e Batchelor. 1945). Tra queste è premi- 
nente la situazione di rischio; tanto che, sinteticamente, 
si è affermato che la psichiatria aeronautica è una psico- 
patologia professionale, il cui fattore strutturale essenziale 
è il rischio, volontariamente accettalo (Misscnard c Digo), 
oppure, in accezione più lata, una psicopatologia da emo- 
zione (Virgili). Pur rimanendo fondamentale l’importanza 
del carattere c della motivazione, sono appunto cause di 
ordine psicologico che possono alterare l’equilibrio più 
o meno stabile precedentemente raggiunto. Tali cause pos- 
sono presentarsi in modo subitaneo (emozione-shock) o 
agire diluite nel tempo. Esempio tipico della seconda even- 
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tualità è il ridirncnsionamcnto dell'Interesse per il volo 
che si verifica più volte con il passare degli anni. L'età e 
l'esperienza rendono l'individuo conscio dei propri limiti; 
eventuali ostacoli di carriera, frustrazioni, disagi economici 

0 di altra natura determinano scontento e possono far 
riflettere sulla maggiore convenienza di altre attività pro- 
fessionali, più facili e lucrose; l'esistenza della famiglia e 
le pressioni che da questa provengono possono indurre 
a diminuire i rischi e pertanto ad evitare, per quanto possi- 
bile, l'attività di volo fino a rinunciarvi. Ciò si applica so- 
prattutto ai piloti militari. Nei piloti civili sono indubbia- 
mente meno valide le considerazioni di ordine economico, 
mentre possono avere più valore le ripetute e forzate 
lontananze dalla famiglia; spesso il pilota, dopo l’assenza, 
torna troppo affaticato per dare la dovuta attenzione alla 
famiglia: c può accorgersi che questa, col tempo, è riuscita 
a raggiungere un soddisfacente equilibrio senza di lui; da 
questa constatazione possono derivare ansia e depressione 
(Bond, 1952). 

In piloti relativamente anziani può determinare ansia 
anche la necessità di pilotare apparecchi nuovi di elevate 
prestazioni, con problemi di apprendimento di nuove tec- 
niche, talora non facili da superare. Tra le cause che 
agiscono in modo subitaneo, di grande importanza sono 

1 traumi psichici da volo (incidenti di volo personali, o 
anche di altri, vissuti con intensa partecipazione affettiva). 
Hanno importanza anche traumi psichici di minore 
entità, ma ripetuti, e gli stati di tensione emotiva protratta, 
come si verifica ad es. negli equipaggi di volo « in allar- 
me ». Sono state prospettate come potenzialmente dannose 
anche alcune condizioni inerenti a certe circostanze di volo, 
quali solitudine a bordo, inoperosità c noia, riduzione di 
stimoli sensitivo-sensoriali, voli a quote molto elevate. 

Sindromi neuropsichiche negli aviatori 
Quanto è stato riferito permette di comprendere come lo 
stato di salute c di efficienza psichica dell'aviatore sia 
condizionato da un delicato e mutevole bilancio fra op- 
posti sistemi di forze: lo spostamento di qualcuna di esse 
o l'intervento di un nuovo fattore turbi* l'equilibrio rag- 
giunto, che non può essere in ogni caso ripristinato con 
opportuni compensi. Ciò è particolarmente vero quando 
la struttura della personalità presenta note di instabilità 
o quando la scelta della carriera è patologica. Prevedere le 
numerose eventualità è impossibile sul terreno teorico; 
è l’osservazione clinica che permette di individuare le mani- 
festazioni psicopatologichc più frequenti. È appena il caso 
di ricordare che, alla stregua di qualsiasi altro individuo, 
un acronavigante può presentare disturbi psichici generici 
che nulla hanno a che fare con la peculiare attività profes- 
sionale; oppure che può presentare disturbi derivanti da 
difficoltà di integrazione nella collettività di cui è entrato 
a far pane, militare o civile che essa sia, regolata da una 
particolare disciplina e da norme che non possono non 
essere rigide. Ciò, ovviamente, non sarà trattato in questa 
sede, dove ci si limiterà alla descrizione delle sindromi 
che più frequentemente si riscontrano negli aviatori in 
rapporto al volo. 

Cenni storici 

Le prime descrizioni di disturbi ncuropsiehici da volo risalgono 
alla I guerra mondiale (Ferry, 1918). Andersen (1919) coniò 
per essi la denominazione di « acroncvrosi », accettata suc- 
cessivamente da Armstrong (1936). Furono descritte varie 
forme di « aeronevrosi » (respiratoria, gastrointestinale, cir- 
colatoria, nervosa, eie.) sulla base della sintomatologia os- 
servata c dell'organo bersaglio. Tra i contributi italiani del- 
l'epoca ricordiamo quelli di Gemelli c di De Meo; mancano 
studi da parte di psichiatri qualificati, il che spiega la confu- 


sione nella terminologia adoperata, con denominazioni quasi 
di fantasia (per es. male degli aviatori, male minore, acrastenia. 
flying stress, stomaco di aviatore, etc.l. Osservazioni più at- 
tente c competenti e studi più approfonditi sono stati eseguiti 
durante la II guerra mondiale, e successivamente a questa. 
Possono ricordarsi gli importanti contributi di Hastings. W righi 
e Glueek (1944). di Ironside c Batchclor (1945), di Symonds 
c Williams (1945), di Grinkcr c Sprcgcl (1945); tra gli italiani 
ricordiamo Mangiacapra (1949), Negli anni recenti si è tentata 
una sistematizzazione della materia secondo più corretti canoni 
di psicopatologia, si sono approfonditi gli studi sulle psicodi- 
namiche c si c attuata l'indagine sui problemi del volo spaziale. 

Paura del volo 

Vi c una paura del volo riconosciuta come tale dal soggetto 
e chiaramente espressa; vi sono altresì casi in cui i sog- 
getti, invece di ammettere esplicitamente la paura, accu- 
sano malesseri inesistenti o esagerano disturbi fìsici di 
scarsa importanza, col medesimo scopo cosciente di esi- 
mersi dal volo. Altri ancora valorizzano sintomi psico- 
somatici (tremori, sudorazione, tachicardia) effettivamente 
esistenti e provocati dall'ansia in rapporto alla possibilità 
di dover volare, ma sempre con rappresentazione finali- 
stica, ossia con lo scopo consapevole di sottrarsi al volo. 
In tali casi, l'esenzione dal volo fa scomparire rapidamente 
l'ansia c gli eventuali sintomi neurovegetativi e si ripristina 
la condizione di normalità psichica. Pertanto una paura 
cosciente del volo che si traduce in un rifiuto del mede- 
simo con immediata cessazione dei sintomi psicosomatici 
presenti non costituisce un problema psichiatrico. Sap- 
piamo infatti die una certa paura del volo c espe- 
rienza piuttosto comune in allievi piloti all’inizio del loro 
addestramento; ciò peraltro può considerarsi nei limiti 
della normalità; la paura tende a scomparire col pro- 
gredire deH'allenamenlo. In altri casi, il soggetto nega 
la paura in perfetta buona fede, c talora respinge quasi con 
sdegno quella che ritiene un’insinuazione; ma presenta 
disturbi interpretabili come equivalenti somatici di ansia. 
Chatelain (1953) scrive che il pilota è un muto che parla 
per mezzo del sistema neuro vegetai ivo. Il mal d'aria può 
essere semplicemente una chinctosi. ma può essere anche 
un equivalente somatico di ansia: malessere, nausea, su- 
dorazione, cefalea, scialorrea sono sintomi abbastanza 
frequenti negli allievi piloti c tendono a scomparire in 
prosieguo di tempo, ma talora persistono; oppure possono 
comparire in acronaviganti già esperti c persistere. In tali 
casi possono essere espressione di difficoltà di adattamento, 
in rapporto al volo. 

Malesseri in volo 

Si presentano, tutti con il medesimo significato, sotto forma 
di disturbi effìmeri dello stato di coscienza, disorienta- 
mento, disturbi visivi, acufenì, sensazioni vertiginose, algie 
varie. In tali soggetti, un'attenta analisi semeiologica, ac- 
canto ad una negatività di reperti somatici, sovente mette 
in evidenza uno stato di ansia di notevole grado e mani- 
festazioni fisiche di ansia come sudorazione, tachicardia, 
oppressione respiratoria, etc. (Missenard c Digo. 1958). 

Sindromi da spavento 

Seguono immediatamente a traumi emotivi di alto grado. 
I quadri clinici sono riconducibili a due paradigmi: 

a) quadri prevalentemente acinelico-stuporosi (sinonimi: 
paralisi da emozione di Baclz; ipnosi da bombardamento 
di Morselli; acute shell shock di Sargant e Slatcr; Schreck- 
kata fonie di Braun); 

b) quadri prevalentemente ipercinetico-crepuscolari (si- 
nonimi: raptus emotivo di Dumas, fughe incoerenti di 
M allei; cfr. Bazzi, 1941). 
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I! primo quadro consiste essenzialmente nella riduzione 
o sospensione di ogni attività ideativa e motoria: il sog- 
getto rimane come inebetito; permane una ridotta attività 
di coscienza, limitata alle percezioni e alle reazioni psico- 
motorie più elementari; vi sono rilassamento del tono mu- 
scolare c amimia. Il secondo quadro, nella sua espressione 
piu elementare, consiste in una fuga cieca e disordinala, 
con restringimento del campo di coscienza. Tali quadri 
sono da considerare come reazioni psicogene; sono rela- 
tivamente frequenti in condizioni catastrofiche (e quindi 
osservabili più spesso in tempo di guerra); non presentano 
modificazioni sostanziali secondo le qualità del trauma 
(disastro aereo o ferroviario, naufragio, terremoto, bom- 
bardamento massiccio, etc.). 

L’inizio della sindrome è strettamente legato al mo- 
mento dcirawenimcnto psicotraumatizzantc. c la durata, 
in genere, è breve (ore o giorni). In alcuni casi si osservano 
stati crepuscolari di tipo oniroidc di maggior durata c più 
complessa struttura, nei quali si intuisce una maggior re- 
sponsabilità della personalità del soggetto, talora con sin- 
tomi di conversione. Quando la manifestazione sintomato- 
logica segue a traumi emotivi di eccezionale violenza ed è 
di durata limitata, non si può parlare di reazioni franca- 
mente anormali; reazioni che si presentano per traumi 
emotivi di scarsa intensità, o durata di fenomeni protratta, 
o presenza di sintomi di conversione, possono avere signi- 
ficato di più accentuata anormalità. 

Fobie del volo 

Traumi emotivi in rapporto con il volo, oltre a poter 
determinare manifestazioni immediate, possono essere re- 
sponsabili anche di conseguenze a distanza di tempo, 
nel medesimo soggetto, per un meccanismo di condi- 
zionamento, quando l'individuo si trovi in una situa- 
zione analoga a quella originaria (nella quale è avvenuto 
il trauma emotivo), anche se il ripetersi della situazione 
non comporta pericolo alcuno. Talora non è la situazione 
nel suo insieme, ma un particolare della prima situazione 
che, ripetendosi, scatena la reazione. Un esempio tipico 
è il seguente: un pilota, in tempo di guerra, si trova a bordo 
di un aereo fermo sul campo, in attesa di decollare; mentre 
si allaccia la cinghia che lo lega al posto di pilotaggio, viene 
sorpreso da un bombardamento aereo nemico. Il pilota 
rimane illeso; ma in prosieguo di tempo, ogni volta che, 
salito sull’aereo, si appresta ad agganciare la cintura, 
viene colto da un violento stato di ansia con orripilazione 
c fenomeni ncurovegetativi (Bini e Razzi, 1949). Altri casi 
tipici consistono in reazioni pscudoclausirofobichc osser- 
vate in soggetti che. in caso di incidenti, erano rimasti 
bloccati in uno spazio chiuso dell'aereo. Si tratta, in casi 
del genere, di fobie ansiose secondarie. Nei casi puri man- 
cano altre manifestazioni psicopatologiche, e la sintoma- 
tologia ansiosa con i suoi correlati somatici si presenta 
esclusivamente in rapporto con il ripetersi della situazione 
iniziale o di un singolo elemento di essa. La prognosi 
è variabile: talvolta l'altitudine al volo c perduta definiti- 
vamente; altre volte, col tempo, il soggetto riesce ad essere 
nuovamente in grado di riprendere la sua attività. Molto 
dipende dalla sua originaria motivazione. 

In altri casi (che poi rappresentano la grande maggio- 
ranza). all'origine della fobia del voto non vi è un'esperienza 
emotiva di qualche entità, ma un diverso meccanismo 
psicogenctico, nel senso che la paura del volo viene messa 
in relazione con il timore di presunte menomazioni fi- 
siche e pertanto con la possibilità di insorgenze di males- 
seri in volo e conseguente probabilità di catastrofe. Qual- 
che volta il timore non si proietta sul proprio corpo, ma 
concerne possibili guasti dell'apparecchio, che si teme 


possano concludersi con una catastrofe (Virgili, 1951. 
1953); se si tiene presente quanto si è detto circa l'inglo- 
bamento del l'apparecchio nello schema corporeo del pi- 
lota, il significato delle due rappresentazioni, cioè timore 
di malessere e timore di guasto all’apparecchio, é identico. 
Una tale fobia generalmente non si presenta isolata, ma 
contemporaneamente ad altre, nel contesto di una psico- 
nevrosi con elementi fobici. Fatto caratteristico è che il 
pilota fobico teme di volare da solo, mentre riesce a farlo 
in apparecchi a doppio comando; e ciò perché, in questo 
caso, si sente garantito nella ipotesi (che egli ritiene pro- 
babile) di un malore in volo. Dal punto di vista psicopa- 
tologico la fobia del volo é assimilabile alle altre fobie 
eventualmente presenti (acrofobia, agorofobia. claustro- 
fobia, etc.); ha maggiore importanza soltanto dal punto 
di vista pratico nel caso di piloti che perdono la loro quali- 
ficazione professionale. I piloti fobici talora tentano di esi- 
mersi dal volo con accorgimenti vari, anche con cambi di 
specializzazione o procurandosi impieghi a terra. Altri 
continuano a volare sollecitando un'idoneità al pilotaggio 
limitata ad apparecchi a doppio comando; altri ancora 
continuano a volare per un certo tempo facendo forza su 
sé stessi. In tal caso spesso si riscontrano sintomi psico- 
somatici. 1 più comuni sono: tremori, tachicardia, sudora- 
zione, xerostomia, disturbi gastrici, diarrea, insonnia. Ta- 
lora sono questi sintomi fisici a disturbare le attitudini 
psicomotorie necessarie per volare con sicurezza; talora 
invece prevale l'ansia. Si possono verificare crisi parossi- 
stiche di ansia di volo, con produzione di sintomi psico- 
somatici di grado rilevante e sensazione di pericolo imme- 
diato. 

Il soggetto diviene incapace di proseguire il volo, ed è 
noto che più volte è stato effettuato un atterraggio anche 
in condizioni sfavorevoli, preferendo il pilota correre que- 
sto rischio certo, ma valutabile, anziché attendere l'epilogo 
di un malore ritenuto grave, sia per sé stesso sia per le 
conseguenze che può avere sul governo del velivolo. Vi 
sono piloti che hanno effettuato ripetuti atterraggi di emer- 
genza senza giustificato motivo prima di essere inviati a 
visita psichiatrica, ed c certo che non tutti vi pervengono. 
Oltre alla solitudine, ha importanza anche V inoperosità ; 
ossia, almeno nei periodo iniziale, la fobia si presenta non 
in fase di decollo, né di attcrraggio, né durante qualsiasi 
manovra che impegni completamente le facoltà c l’atten- 
zione del pilota, ma esclusivamente nei momenti tranquilli 
del volo, nei quali l’inoperosità facilita le fantasie; nello 
psiconevrotico si affacciano le rappresentazioni ipocondria- 
che dominanti c con esse le cenestopatie e l'ansia. Altri 
clementi facilitanti sono rappresentati dalla scarsezza di 
afferenze sensitive a causa di indumenti ingombranti; 
dalla mancanza di movimenti in vari segmenti del corpo 
(importanti per la percezione del proprio schema corporeo) ; 
dalla stimolazione minimale nel volo rettilineo in area 
non turbolenta e, in alta quota, dalla riduzione di stimola- 
zioni visive c acustiche (Van Wufftcn Palthc, 1955; Ben net). 
L’insieme di tali condizioni (solitudine, inoperosità, scar- 
sezza di afferenze. grande altezza) realizza una condizione 
di relativo isolamento percettivo (sensory deprivai ioti ) 
capace, in un certo numero di casi, di provocare destruttu- 
razionc della funzione di vigilanza c sensazione di deper- 
sonalizzazione; tale sintomatologia è stata descritta da 
Clark e Graybiel (1957) come fenomeno del break-off. 
in piloti in alta quota. In tali condizioni si manifesta ansia 
in soggetti con stigmate nevrotiche; altri soggetti, invece, 
nelle stesse condizioni, si sentono tranquilli e anche euforici. 

La psiconevrosi può essere di genesi indipendente dal- 
l'attività professionale del soggetto pur avendo gravi ri- 
flessi pratici in tale campo. Ma possono verificarsi anche 
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situazioni conflittuali in rapporto con l'attività di volo. 
Ad e$., possono verificarsi incidenti di volo anche banali, 
personali o di altri, che mettano in minusvalenza gli clementi 
psicodinamici positivi per il volo e facciano emergere la 
paura del volo (ciò peraltro non è la regola e vi sono 
soggetti con fobie del volo che in passato avevano superato 
incidenti personali anche gravi conservando l'attitudine 
al volo); o anche altre considerazioni di ordine familiare, 
o sociale, o economico, eie., possono far pendere la bilancia 
nello stesso senso. I piloti tendono a confondere tale condi- 
zione con codardia c deficienza etica e talora continuano a 
volare per autodisciplina e stoicismo: vi è cioè una situa- 
zione di conflitto tra paura del volo c sentimenti indivi- 
duati più elevati (senso del dovere, ideali, ambizione, 
emulazione, orgoglio, volontà di atfcrmazionc) con pro- 
duzione di ansia. Dal punto di vista pratico va ricordato 
che l'ansia <o la sua somatizzazione) può presenta, si ini- 
zialmente solo in un tipo di volo (in formazione, in alta 
quota, acrobatico, etc.) e ne viene spesso incolpata una 
difficoltà tecnica (ad cs. difetto di ossigeno) o un malessere 
banale (mal d'aria). In seguito, l'inadaltamento tende a 
estendersi ad altre circostanze del volo, e infine al volo 
stesso. Una interpretazione psicoanalitica della fobia del 
volo è che questa rappresenti una difesa contro una dina- 
mica suicida: in più casi vi erano preoccupazioni di morte, 
vissute inizialmente come paura e più tardi come consa- 
pevole desiderio di morire (Eggcrsten). 

Stati di esaurimento 

Vengono descritti sotto questa denominazione alcuni stati 
psichici anormali che insorgono, anche in soggetti pre- 
cedentemente stabili, a seguilo di stimoli esogeni ripetuti 
e protratti. Tale eventualità è accettata anche dalla psi- 
chiatria classica come dovuta a infezioni, intossicazioni, 
traumi, perturbamenti affettivi, specie stati protratti di 
tensione, lunghe privazioni del sonno, gravi responsabilità 
ed emozioni prolungate (cfr. Bumke: «Le reazioni ne- 
vrasteniche »). Tali condizioni si realizzano soprattutto in 
guerra, tanto negli aviatori quanto in soggetti qualsiasi 
esposti a cause psicotraumatizzanti di natura emotiva. 
Bumke afferma che, al tempo della I guerra mondiale, 
si ammalarono con sintomi nevrastenici molte persone 
che non erano mai state al fronte. Rains e Kolb (1943), 
analogamente, hanno descritto una sintomatologia ncu- 
rastcniforme di generi prevalentemente esogena, insorta 
in soggetti precedentemente ben equilibrati, che ritengono 
provocata da traumi emotivi ripetuti ( traumatic neuroroid 
States). Un appoggio a tali vedute è stato fornito anche da 
esperimenti di nevrosi sperimentali in animali (Bromberg. 
1946). Nel corso della II guerra mondiale sono stati descritti 
in aviatori stati morbosi analoghi, insorti in soggetti pre- 
cedentemente stabili dopo continue emozioni, tormentose 
esperienze di guerra c fatica psichica (Hastings, Wright, 
Glueck, 1944). Tali condizioni, secondo Grinker e Spicgel 
(1945), rappresentano il risultato di stati di tensione emo- 
tiva e psichica protratti nel tempo, ma vi contribuirebbero 
altri fattori, come la fatica causata da lunghe missioni di 
volo, l'insufficienza di sonno, condizioni di ridotta efficienza 
fisica, disagi di vario genere. Hastings et al. danno a questi 
casi la denominazione di opera donai fa tigne. Una sintoma- 
tologia analoga è descritta sotto la denominazione di 
combat exhaustion nelle truppe di tèrra (Glass, 1951). 
Schematizzando, nella condizione morbosa qui conside- 
rata possono individuarsi sistemi psichici (rapida esauribi- 
lità psichica, depressione, ansia, incontinenza emotiva, 
•istcnia grave, irritabilità); somatici (disturbi gastrointe- 
stinali, circolatori, respiratori, riduzione dello stimolo 
sessuale, cenestopatic, etc.); segni obiettivi (ipotensione 


arteriosa, tremori, alterazioni quantitative dei riflessi nel 
senso sia della diminuzione sia dell'aumento, alterazioni 
del comportamento, alterazioni del dermografismo, della 
frequenza cardiaca, etc.). Naturalmente, vi sono quadri 
di minore gravità nei quali sono presenti solo alcune sin- 
dromi (disforìa, irritabilità, tendenza ad appartarsi) rico- 
noscibili solo da chi conosce già precedentemente il sog- 
getto ed ha cosi la possibilità di individuarne precocemente 
le variazioni comportamentali, il che ha importanza ai 
fini della tempestività della terapia. 

Reazioni epitimiche e nevrosi traumatiche 
Col termine epitimia si vuol significare un meccanismo semi- 
cosciente che conduce alla creazione o al prolungamento 
dì stati di malattia che possono risultare di qualche utilità 
per il soggetto. Nel nostro caso tale meccanismo può 
intervenire ad aggravare, complicare, prolungare stati di 
malattia o comunque a protrarre la durata di sintomi 
di varia natura inabilitanti al volo, col significato teleolo- 
gico di preservare il soggetto da ulteriori pericoli. Mecca- 
nismi cpiiimici si osservano frequentemente in tempo di 
guerra; ma, come si è visto, per alcuni soggetti anche il 
volo in se, indipendentemente dalla guerra, può essere sen- 
tito come un pericolo per l’integrità personale. Si ha 
l'impressione che possano intervenire meccanismi epitimici 
a protrarre nel tempo, ad cs., una sintomatologia di mal 
d'aria, il che può consentire ad un allievo pilota una ri- 
tirata. non disonorevole ai propri occhi c agli altrui, da una 
professione scelta senza adeguata motivazione. È ovvio 
che meccanismi epitimici possono sovrapporsi alle piu sva- 
riate condizioni morbose, c pertanto anche alle conse- 
guenze di un trauma. Si parla in tali casi di nevrosi trau- 
matica. intendendo quella forma Isinisrrosi ) che tende ad 
assicurare vantaggi con l’esibizione e il protrarsi nel tempo 
di sintomi interpretabili come conseguenze del trauma 
(sintomi neurastcni formi o sintomi dì conversione di marca 
isterica). Tale forma, frequente in infortunistica civile, è 
estremamente rara in piloti (Pera, 1952) nei quali, di re- 
gola. l’interesse primario è diretto alla continuazione del- 
l'attività di volo, che è condizionata al riconoscimento 
dell'idoneità specifica. Ciò spiega come, a volte, si veri- 
fichi l'opposto: ossia i piloti possono tendere a dissimulare 
l'esistenza di sintomi morbosi allo scopo di conseguire 
l’idoneità desiderata, o perfino sollecitare idoneità di ca- 
rattere eccezionale anche in casi di esiti traumatici gravi 
e non dissimulabili (ad cs. perdita di un arto, di un occhio). 

Effetti di affezioni psichiatriche sulla sicurezza del volo 
La selezione iniziale e quella che si verifica successivamente 
alle scuole di pilotaggio tendono ad eliminare tutti quei 
soggetti giudicati sia fisicamente sia psicologicamente 
inadatti per il volo c quelli il cui comportamento può es- 
sere ritenuto pericoloso per la sicurezza del volo. Ma vi 
sono personalità psicopatiche che possono superare i 
vari filtri ed esercitare anche con successo la professione 
di pilota. Resta però il fatto che personalità impulsive o 
esplosive sono pericolose per la sicurezza del volo(Morgcn- 
stern). Ovviamente pericolosi sono i soggetti affetti da psi- 
cosi di qualsiasi genere, che possono insorgere anche in 
epoche successive, nel corso dell'attività di volo; in questo 
caso il problema è di diagnosticarle tempestivamente e 
procedere alla eliminazione dei soggetti psicotici. Possono 
essere tollerati stati confusionali, di breve durata e con 
remissione completa. Indipendentemente dalle psicosi, si 
presentano, a volte, tendenze autodistruttivc che possono 
anche essere messe in atto, c tanto più in quanto interes- 
sano soggetti abituati a tradurre il pensiero immediata- 
mente in azione (Eggcrsten). 
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Bond mette in rilievo la grande importanza di accidenti 
come causa di ansia fra piloti c la grande importanza 
dell'ansia come causa di incidenti. Reinharth (1967), stu- 
diando casi di soggetti ripetutamente incorsi in incidenti, 
ha trovato fra di essi soggetti perfezionisti che vanno in- 
contro a periodi di depressione; soggetti con storia perso- 
nale (e anche familiare) di ripetuti incidenti, verificatisi a 
seguito del tradursi di conflitti intrapsichici e interpersonali 
in azioni motorie incongrue; soggetti in uno stato affet- 
tivo di rabbia, in cui 1‘incidcntc veniva provocato in modo 
quasi volontario. Reinhardt conclude che sembra utile 
considerare la tendenza agli incidenti come una « malat- 
tia » con meccanismi psicodinamici vari, quali depressione, 
suicidio, comportamento aggressivo, affezioni psicosoma- 
tiche e disturbi della personalità. Si tratta di indicazioni 
piuttosto vaghe, c l'unica conseguenza pratica che si può 
trarre è quella dell'opportunità di sottoporre ad attenta 
indagine psicologica c psichiatrica quei piloti che incorrono 
in ripetuti incidenti tecnicamente inesplicabili. 

Criteri per la prognosi e indirizzi terapeutici 
La prognosi qui va intesa nei riguardi dell'attitudine al volo. 
Ogni giudizio non può che riferirsi al singolo caso, nel quale 
va effettuato un accurato studio longitudinale della personalità 
c dei fattori psicodinamici ritenuti responsabili della manifesta- 
zione clinica o del disturbo comportamentale o di un inespli- 
cabile incidente. Sembra sempre valido un criterio prognostico 
generale, che è il seguente: quanto maggiore è l'importanza 
dei fattori esogeni fin primo luogo emotivi) e minore l'impor- 
tanza del terreno, tanto più è facile che il soggetto possa recu- 
perare la sua idoneità al volo, e viceversa (Virgili, 1959). Per- 
tanto scarse speranze si possono nutrire nei casi in cui presale 
una inadeguatezza temperamentale o un vizio di motivazione, 
mentre spesso si ottiene il recupero dei soggetti che hanno pre- 
sentato una sindrome acuta da shock emotivo, o stati di esau- 
rimento da shock emotivi multipli o da stanchezza-emozione. 

Le fobie del volo inquadrabili in una psiconevrosi con ele- 
menti fobici sono diffìcilmente emendabili, mentre una pro- 
gnosi migliore circa la ripresa del volo può sperarsi in quelle 
fobie alla cui origine è reperibile un trauma emotivo. In sog- 
getti con buona motivazione si può sperare che la felice solu- 
zione di situazioni che sono all'origine di conflitti intrapsichici 
possa favorire un buon recupero. 

Dal punto di vista terapeutico basteranno poche nozioni, 
in quanto le cure non si difTcrcn/iano da quelle comunemente 
usate nella psichiatria generale. Nei casi acuti di origine emo- 
tiva saranno utili brevi cure del sonno (da effettuarsi il piu 
presto possibile, sul posto, senza ricorrere al ricovero ospeda- 
liero), seguite da una pronta ripresa del volo, con successivo 
periodo di riposo, quando il soggetto si sia alquanto rassicu- 
rato. Negli stati di esaurimento e necessario un riposo di più 
lunga durata, associato a cure sedative per l’ansia. Per i sin- 
tomi di conversione isterica riscontrabili nelle forme da shock 
emotivo c nelle nevrosi traumatiche è indicata la narcosi chi- 
mica con barbiturico iniettato in vena, che consente sia l'inda- 
gine (narcoanalisi) sia la terapia < narcosuggcuione). Cure sin- 
tomatiche (antidepressive, ansiolitiche. etc.) saranno adope- 
rate secondo necessità. In tutti i casi l'azione psicoterapica 
deve accompagnare la terapia farmacologica. Tale azione psico- 
terapica dovrebbe esercitarsi anche preventivamente sui sin- 
goli individui, quando il medico venga a conoscenza di diffi- 
coltà professionali, di situazioni personali stressanti di vario 
genere, o di conflitti intrapsichici. Di qui l'utilità di buoni 
rapporti interpersonali fra medico e acronaviganti dell'unità a 
lui affidata, necessari per rclTcttuazione di un efficace sostegno 
psicoterapico dei soggetti in difficoltà. 

Il medico, per ovviare a difficolta professionali dei piloti, 
può anche proporre provvedimenti di carattere collettivo (turni 
di riposo, cure climatiche, ludotcrapia) o fornire consigli circa 
un'adatta gradualità dclfapprendimcnto teorico c pratico de! 
volo, o circa le modalità idonee per salvaguardare I maggior 
numero possibile di persone dall'azione psicotraumati/zantc di 
incidenti, per evitare al massimo la paura antiapatoria degli 


equipaggi in vista di imprese di volo (delle quali si lende, in 
genere, a sotiolineare i pericoli e le difficoltà anziché gli scopi 
positivi), e gli stress emotivi non necessari in genere. Il medico 
può anche intervenire a consigliare tutti quegli accorgimenti 
tecnici e organizzativi diretti ad assicurare il massimo comfort 
possibile in ogni condizione, e la maggior sicurezza possibile 
del volo compatibilmente con le necessità operative c di adde- 
stramento. Alle misure di esclusione, talora indispensabili, il 
medico procederà solo quando tutti i tentativi di riadattamento 
saranno stati effettuati senza successo e dopo gli opportuni 
periodi di riposo c di inabilità temporanee. 
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Idoneità psicofisica al volo 

Per ottenere uno dei vari brevetti (inglese: licence o //- 
cerne; francese: licence; spagnolo: licencia) di aerona- 
vigazione è necessario che il candidato presenti un minimo 
di requisiti psicofìsici per l'idoneità al volo. Tali requisiti 
variano secondo che trattisi di ottenere il brevetto di pilo- 
taggio militare o i vari brevetti di aeronavigazione civile. 

Mentre i requisiti fisiopsichici richiesti per conseguire 
il brevetto di pilotaggio militare differiscono nelle varie 
nazioni, i requisiti psicofìsici richiesti per conseguire i 
vari brevetti di aeronavigazione civile sono uniformi, 
per io meno in quei paesi (sono la maggioranza) i quali 
sono Siati membri dcllT.C.A.O. ( International Civil Avia ■ 
tion Organization). 

In base all'art. 1% bis del Regolamento della naviga- 
zione aerea, nessuno in Italia può conseguire brevetti di 
pilotaggio aereo militare o civile se non c in possesso 
di documenti sanitari che comprovino la sua accertata 
idoneità psicofìsica all'aeronavigazione. 

Gli accertamenti sanitari per stabilire l'idoneità al pilo- 
taggio aereo militare o civile (visite di selezione per il per- 
sonale aeronavigante) si eseguono in Italia presso istituti 

0 commissioni mediche stabiliti a norma di legge. 

Il personale aeronavigante ha l'obbligo di sottoporsi 
periodicamente fogni anno i piloti militari; ogni 6 mesi 

1 piloti civili) a visite di controllo che devono accertare se 
persistano immutate o meno le condizioni psicofisiche ri- 
chieste per l'idoneità all'aeronavigazione. 

Nel casi) però che il pilota sia stato affetto da malattie 
o sia incorso in traumi tali per i quali sorga fondato dubbio 
che egli non conservi immutata la sua idoneità al volo, 
l'ente aeronautico da cui il pilota dipende ha l'obbligo di 
inviarlo a visita straordinaria di controllo senza pregiudizio 
del tempo trascorso dal periodo dell'ultima visita subita. 

Le malattie o imperfezioni che sono causa di inabilità al 
pilotaggio aereo militare in Italia sono, in linea sintetica, le se- 
guenti (cfr. per maggiori dettagli il R. Decreto 7 ott. 1926. 
n* 2410): 

Qualsiasi precedente morboso familiare o personale di 
natura neuropatica o psicopatica; le debolezze di costituzione; 
le malattie delle ghiandole endocrine; le intossicazioni croniche 
(piombo, arsenico, mercurio, alcol, tabacco, etc.); la tbc. la 
malana. la lebbra, ctc.; le manifestazioni luetiche in atto; le 
emopatie; le dermatosi croniche, ctc.; le malattie, le imperfe- 
zioni c le disfunzioni dell'apparato respiratorio; le malattie, le 
imperfezioni e le disfunzioni del l'apparato cardiovascolare; le 
infermità, le imperfezioni c le disfunzioni delle pareti addomi- 
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nali c degli organi cndoaddominali e urogenitali; le infermità, 
le imperfezioni e le anomalie del sistema nervoso e le psico- 
patie; le imperfezioni c le infermità delle ossa in genere c degli 
organi di moto in specie; le imperfezioni ed infermità degli 
occhi; il visus inferiore a 0.9 in ambo gli occhi o inferiore 
a 0,8 in un occhio (non viene consentita la correzione con lenti 
di eventuali vizi di rifrazione); tutti i gradi di anomalie nella 
percezione dei colori; la limitazione concentrica o parziale del 
campo visivo; la capacità di accomoda/ione inferiore alla media 
normale in rapporto all'età; la deficiente percezione della pro- 
fondità; la deficienza della funzione dei muscoli estrinseci ocu- 
lari c della visione stereoscopica; le imperfezioni ed infermità 
della gola, della bocca e del naso; tutte le malattie organiche 
anche di un orecchio solo e i loro esiti che compromettano 
l'integrità dell'organo c la funzione uditiva (la funzione uditiva 
viene considerata integra quando la voce sussurrata sia perce- 
pita da 9 m per i fonemi alti, da 7 m per i medi, da 5 m per i 
bassi, e quando l'orologio campione sia percepito ad 1 m); 
la sindrome da stenosi tubarica (per l'accertamento di questa 
si può anche ricorrere alla prova nella campana pneumatica); 
le alterazioni funzionali dell'apparato vestibolare: l'insufficienza 
nei poteri di concentrazione c di distribuzione dell'attenzione; 
la reattività psicomotricc o irregolare o incostante o insuf- 
ficiente; l'insufficienza di esattezza e di capacità coordinatrice 
dei movimenti muscolari; l'insufficienza nella percezione dei 
movimenti (cosiddetto senso muscolare); ('insufficiente capacità 
inibitrice delle reazioni emotive; le anomalie di resistenza alle 
variazioni di pressione barometrica, osservabili anche mediante 
la prova con il cassone pneumatico. 

Per quanto riguarda i requisiti psicofìsici per il personale 
aerconavigantc civile vale l'annesso I alla Convenzione rela- 
tiva aU'Aviazione Civile Internazionale (I.C.A.O.). 

In questo annesso sono elencate le licenze c qualificazioni 
dei piloti (allievo-pilota, pilota privato, pilota professionista, 
pilota professionista di I* classe, pilota di linea, pilota di 
aliante, pilota di pallone libero, pilota privato di elicottero, 
pilota professionista di elicottero, pilota di linea di elicottero), 
nonché degli equipaggi di volo. 

Nello stesso annesso vengono trascritti i requisiti di idoneità 
fìsica necessari per divenire detentori delle licenze di cui sopra. 

TOMASO LOMONACO 

Valutazione della personalità dell’aspirante pilota e della moti- 
vazione per il volo 

Ai fini della selezione del personale aeronavigante particolare 
cura deve essere posta nella valutazione della personalità del- 
l'aspirante pilota, in quanto un'esatta valutazione è essenziale 
per prevedere le sue possibilità di successo. Le spese che si 
incontrano per istruire convenientemente un pilota sono rile- 
vanti, c pertanto appare di estremo interesse mettere in opera 
ogni accorgimento per limitare l’ingresso solo a quegli aspi- 
ranti che danno garanzia di una duratura carriera di volo. 
Le caratteristiche fìsiche e le capacità di apprendimento si mi- 
surano abbastanza agevolmente c pertanto si può riconoscere 
previamente chi ha le possibilità fìsiche per l'esercizio del volo 
e chi ha la capacità di apprendere a volare. Vi è perciò la possi- 
bilità concreta di eliminare chi ha scarsa attitudine per l'ap- 
prendimento delle tecniche del volo. 

Ciò si realizza con test psicologici attitudinali (intelligenza, 
abilità psicomotoria, prove tridimensionali, ctc.) c comporta 
già una notevole selezione; intelligenza notevole c abilità psico- 
motoria sono indispensabili. 

I buoni piloti sono intelligenti oltre la norma, raramente 
portati all'intellettualismo, spesso dediti ad attività concrete e 
sportive. Ma ciò non c ancora sufficiente: occorrono un at- 
tento studio longitudinale della storia passata del candidato 
e una valutazione globale della personalità c delle dinamiche. 
Ciò può emergere da un colloquio di un medico esperto del 
ramo con il soggetto in esame. Riassuntivamente si può dire 
che non c stata evidenziata una particolare struttura di perso- 
nalità che caratterizzi i piloti di successo. Si deve badare alla 
stabilità del carattere, all'assenza di ansia nella vita quoti- 
diana e ad una buona tolleranza della medesima nei momenti 
di emergenza; alla mancanza di conflitti emotivi; alla capacità 
di lavorare insieme con altri c di fare amicizie. Sono clementi 
favorevoli una buona integrazione nella famiglia e nella so- 


cietà. un soddisfacente curriculum scolastico, indici rispettiva- 
mente di maturità e di autodisciplina. Significato sfavorevole 
va attribuito a tutti i sintomi nevrotici; grave balbuzie, tic, 
onicofagia, tendenza agli incidenti, passività durante il colloquio. 
La tendenza all'isolamento, l'impulsività, la lamcntosiià, l'in- 
disciplina, l'indolenza, le tendenze ossessive sono elementi sfa- 
vorevoli. Una storia di tentati suicidi, enuresi, sonnambulismo, 
stati di ansia o di depressione pregressi, tendenza all'alcol, 
perdite di coscienza di origine non delucidata portano all'esclu- 
sione del candidato. Esimenti sono, a maggior ragione, le 
psicosi, le tossicomanie, l'alcolismo cronico, l'epilessia, i di- 
sturbi accertati del carattere c della condotta. Un'indagine 
sulla sessualità è importante soprattutto perche c in questo 
campo che si manifestano spesso inibizioni nevrotiche. E evi- 
dente che un colloquio può non dare sufficienti elementi di 
valutazione o lasciare margini di incertezza, ma c insostitui- 
bile per valutare elementi quali la simpatia c il grado di adat- 
tabilità, c in definitiva permette di ricavare un'utile impres- 
sione globale sulla personalità del candidato al fine di valu- 
tarne la stabilità c il potenziale (Morgcnstcrn, I9fi7). In alcune 
nazioni (Svizzera) si usano, complementarmente, test proiettivi. 

Il colloquio deve anche indagare sulla motivazione del can- 
didato per il volo. Si c affermato che il volo soddisfa i normali 
istinti maschili. I giovani con tendenze aggressive spesso mo- 
strano predile/ione per gli aerei dalle prestazioni eccezionali; 
persone più riflessive preferiscono apparecchi plurimotori. Nel- 
l'aviazione commerciale hanno molta importanza le valutazioni 
circa la convenienza economica di un tale lavoro. Sovente 
il volo e consideralo alla stregua di attività professionale e 
questa motivazione può ritenersi positiva. Altre motivazioni 
sono meno soddisfacenti c talora chiaramente incongrue; al- 
cune derivano da identificazione con un familiare che aveva 
in passato svolto attività di volo: altri aspiranti sono mossi 
dal desiderio di uscire dalla famiglia, rendersi autonomi, sfug- 
gire un lavoro spiacevole o la scuola, o sono animati da spi- 
rito di avventura o da bisogni narcisistici: talora si tratta di 
decisioni impulsive. In tali casi non si può parlare di motiva- 
zioni autentiche che diano garanzie di carriere durevoli. In altri 
casi ancora vi sono motivazioni false, alcune delle quali ten- 
dono addirittura a coprire una personalità debole, instabile o 
anche francamente nevrotica (Walsch osserva che può trat- 
tarsi di un tentativo di rassicurare se stesso contro una sensa- 
zione di inferiorità); è stato rilevato che molte personalità 
psicopatiche sono attirate dal volo: alcune di queste sono 
inadatte, altre possono anche raggiungere prestazioni eccel- 
lenti, ma sono sempre poco adattabili socialmente (Ironside e 
Batchelor). È intuitivo che le motivazioni errate portano già con 
sé il germe dell'insuccesso o della nevrosi. All'Inverso, una vo- 
cazione autentica per il volo può far superare con successo 
difficoltà anche gravi: sono numerosi gli esempi di piloti, gra- 
vemente minorati per incidenti aerei, che fanno di tutto per 
riprendere l'attività di volo. 

Un aforisma, che appare valido, è attribuito da Morgenstcrn 
a un istruttore di volo: «il successo di un aspirante pilota è 
determinato più dalla validità della motivazione e dalla stabi- 
lità del carattere che dal talento e dall'abilità ■». Analogo con- 
cetto c espresso da Ironside c Batchelor, che affermano essere 
la struttura della personalità del soggetto di fondamentale im- 
portanza per il successo. romfo virgiu 

LE CONTROINDICAZIONI AL TRASPORTO 
DI AMMALATI E FERITI A BORDO DI VELIVOLI 

SOMMARIO 


Controindicazioni provenienti dalla depressione barometrica 
(col. 827). - Controindicazioni dipendenti dal moto del veli- 
volo (col. 832). - Controindicazioni provenienti dagli effetti delle 
vibrazioni (col. 832). - Controindicazioni provenienti dagli ef- 
fetti provocati da eventuali intossicazioni da gas di scarico dei 
motori (col. 832). - Controindicazioni provenienti esclusivamente 
dalle forme morbose in sé o da speciali stati fisiologici (col. 832). 


Le controindicazioni ai viaggi aerei di ammalati o feriti 
dipendono dalle note condizioni riscontrabili durante la 
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navigazione aerea e cioè: 1) dalla depressione barome- 
trica e pertanto: a ) dai conseguenti fenomeni ipossici, 
b) da altri fenomeni provocati dall’aumento di volume dei 
gas contenuti nelle cavità chiuse dcH'orgamsmo. e ciò in 
accordo con la legge di Boyle e Mariotte; 2) dal moto dei 
velivoli (accelerazioni!; 3) dalle vibrazioni e dai rumori; 
4) dall'azione di eventuali sostanze tossiche provenienti 
dai motori. 

Vi sono infine controindicazioni provenienti dall'indole 
stessa degli stali morbosi e da speciali stati fisiopatologici 
da cui siano affetti i soggetti aviotrasportati. 

Controindicazioni provenienti dalla depressione barometrica 

Queste controindicazioni sono valide solo qualora non 
si faccia uso di cabine pressurizzate. 

1 . ! possiti. 

a) Malattie de i sangue e del sistema linfatico. 

1) Oligoemie. - Ammalati aventi un numero di eritro- 
citi inferiore a 2.500.000 per mm :i ed Hb inferiore al 
50 % non possono superare quote più elevate di 3000 nt. 

Infatti a 3000 m, in alveoli di soggetti normali, si ha un 
Pao, = 55-60 torr, c nel sangue arterioso un valore di 
poco inferiore. Per un tale valore il contenuto in cm 1 di 0 2 
per 100 mi di sangue è di 17-18. Un soggetto avente 
2.500.000 globuli rossi ed un valore di Hb — 50%, per 
un Pv,. di 55-60. avrà un contenuto di O, in cm 4 per 100 mi 
d» 8.5-9, che si abbasserà a 5,5-6 quando il Pa,,, sarà di 
30 torr (6500-7000 m s.l.m.). 

Poiché, in condizioni di riposo, la differenza artero- 
venosa è di ca. 5 cm 1 , a 3000 m s.l.m.. rimane un quanti- 
tativo di O. ancora sufficiente per i bisogni dei tessuti in 
riposo, appena sufficiente per tessuti sottoposti a modico 
lavoro; a 6500-7000 m l'0 2 è appena sufficiente per i bi- 
sogni in riposo» completamente insufficiente per i bisogni 
durante lavoro muscolare anche di debolissima intensità. 

Gli oligoemia possono dunque effettuare viaggi aerei 
solamente se usufruiscano di respirazione di O s (c ciò 
fino ad un'altezza massima di 9000 m)o viaggino in velivoli 
con cabine pressurizzate. 

2» Emorragia. - Se l'emorragia sia di data non recente, 
ma i valori ematici siano ancora bassi, valgono le regole 
di cui ad 1). 

Se l’emorragia sia avvenuta recentemente, prima del 
viaggio aereo c consigliabile una trasfusione di sangue. 

Durante il viaggio: respirazione di 0 2 (o viaggio in 
velivolo fornito di cabina pressurizzata). 

3) Leucemie. - Valgono le stesse controindicazioni 
di cui ad 1) se il num;ro di emazie è inferiore ai 2.500.000 
c l'Hb inferiore al 50%. La controindicazione è più se- 
vera in caso di cpatosplenomcgalia, di ipertrofie ghian- 
dolari cospicue, eie., c se vi sono emorragie in atto. 

4) Malaria. - Pur essendo contrastami le osserva- 
zioni finora fatte al riguardo di un'eventuale azione del 
volo (soprattutto d'alta quota) nel favorire o meno l'av- 
vcrarsi di recidive in soggetti malarici, è prudente sconsi- 
gliare il viaggio aereo a persone affette da forme malariche 
recenti. Preferibile in ogni modo il viaggio in aerei con 
cabina pressurizzata. 

5) Unfoadenomi. - Soprattutto i linfoadenomi del media- 
stino, i quali provocano generalmente insufficienza respi- 
ratoria c circolatoria, rappresentano condizioni inibenti 
il viaggio aereo. 

b) Malattie cardiovascolari. 

1 ) Angina pectoris. - Agli ammalati di angina pectoris 
c da sconsigliare il volo anche a quote non elevate. Infatti 
in quota si ha ipmsicmia del miocardio, fenomeno questo 
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che può favorire l'insorgere di attacchi di angina pectoris. 
Si aggiungano ancora i fenomeni emozionali per coloro 
che volano per la prima volta, le vibrazioni, le variazioni 
notevoli di temperatura, elementi che facilitano lo scate- 
narsi di attacchi di stenocardia. 

In casi eccezionali, può essere permesso il viaggio aereo 
in velivoli con cabine pressurizzate. 

2) Infarto cardiaco . - Ai pazienti affetti da infarto 
del miocardio deve essere sconsigliato il viaggio aereo. 

In casi in cui sia trascorso un notevole periodo di tempo 
dalla remissione può essere consentito un viaggio non lungo 
in velivolo con cabina pressurizzata. 

3) Lesioni valvolari. - Gli ammalati affetti da vizio 
di cuore compensato possono effettuare viaggi aerei 
a condizione che si sottopongano ad inalazione di 0 2 . 
Agli ammalati scompensali non può essere permesso un 
viaggio aereo, specialmente se effettuato in quota, se non 
in cabina pressurizzata. Infatti all’ipossia stagnante della 
insufficienza cardiaca si aggiungerebbe, aggravando le 
condizioni, l'ipossia ipossica dell'alta quota. Conseguente- 
mente risulterebbe un maggiore lavoro del cuore (au- 
mento della gettata cardiaca, della pressione arteriosa, 
della frequenza cardiaca, ctc.), non compatibile con lo stato 
di minorata funzionalità cardiaca. 

Ai pazienti affetti da vizio congenito di cuore con 
shunt arterovenoso c sconsigliabilc il viaggio in aereo, 
specialmente in alta quota, senza respirazione di O a . 
Infatti nel sangue degli affetti da cardiopatia congenita 
con shunt arterovenoso trovasi un’alta pressione parziale 
di CO, e conseguentemente una bassa tensione di O.. 
fenomeno quest'ultimo che potrebbe essere aggravato dalla 
ipossia ipossica da alta quota. 

4) Disturbi di conduzione. - I disturbi di conduzione si 
aggravano per effetto del l'ipossia ipossica, se essi proven- 
gono da lesioni miocardiche. È quindi sconsigliabilc il 
viaggio aereo per infermi di tali malattie ad esclusione del 
caso in cui il viaggio venga eseguito con velivoli aventi 
cabina pressurizzata. 

Agli affetti da disturbi di conduzione che non dipendono 
da lesioni dell'apparato intrìnseco di conduzione, ma da 
instabilità del tono dei due settori dell'Innervazione extra- 
cardiaca, può essere consentito il viaggio aereo anche per 
quote superiori ai 3000 iti. Infatti risulta da osservazioni di 
A A. francesi (F. Plas, L. Tabusse, A. Missenard, C. Goujon, 
1947) che l'alta quota, almeno per altezze non eccessiva- 
mente elevate, può essere in grado di regolarizzare il ritmo 
c la frequenza cardiaca. 

5) Ipertensione arteriosa. - Agli ipertesi che raggiungano 
valori pressori più elevati di 150 torr per la pressione si- 
stolica c 105 torr per la pressione diastolica non è consi- 
gliabile il viaggio aereo se non con respirazione di O t . o 
meglio in velivoli attrezzati con cabina pressurizzata. 

c) Malattie dell'apparato respiratorio. 

1 ) Asma. • Per gli ammalati di asma di natura allergica 
il volo, anche d'ulta quota, teoricamente non è controindi- 
cato. 

Infatti in quota, per effetto dclfipossia ipossica. si deter- 
mina nel sangue una maggiore concentrazione di adrenalina, 
che ha azione antibroncospastica. 

È nettamente controindicato il volo agli affetti da asma 
cardiaco o renale. 

2) Enfisema. - Gli enfisematosi di grado notevole non 
sono in condizioni di promuovere un’adeguata ventila- 
zione polmonare. In questi ammalati vi c pertanto una 
insufficiente ematosi che è aggravata dalfipossia ipossica 
da alta quota. Possono viaggiare solamente in velivoli 
con cabina pressurizzata. 
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3) Polmonite. - L’cpatizzazionc polmonare crea la forma- 
zione di uno shunt fra il sangue venoso e il sangue arte- 
rioso. Si vengono perciò a determinare le stesse condizioni 
che si hanno nei vizi congeniti di cuore (ad cs. pcrvictà 
del dotto di Botailo). A questi fenomeni è ancora da ag- 
giungere l'azione nociva sui centri respiratori, cardiaci, 
termoregolatori, eie., indotta dalle tossine dei germi che 
hanno provocato la malattia. Conseguentemente ai polmo- 
nitici è controindicato il viaggio aereo. Può essere permesso 
in avioambulanza sanitaria (tìg. 40) con cabina pressu- 
rizzata c sotto vigilanza medica. 

4) Fibrosi polmonare. - Gli ammalati di fibrosi polmo- 
nare già alla pressione barometrica normale sono degli 
ipossici. 

Nella fibrosi polmonare, infatti, le pareti alveolari hanno 
uno spessore notevolmente aumentato e l'arca utile al- 
l'cmatosi c ridotta, condizioni queste che rendono difficile 
la normale dilTusione dei gas respiratori. In quota a questi 
due fattori si aggiunge un terzo: la diminuzione del gra- 
diente di pressione, fenomeno questo che maggiormente 
aggrava lo stato ipossico del fibrotico. Gli ammalati di 
fibrosi polmonare possono viaggiare solamente in velivoli 
con cabina pressurizzata. 

5) Edema polmonare. - Valgono le stesse controindica- 
zioni della polmonite. 

6) Tbc polmonare attiva. - È sconsigliabile il trasporto 
in velivolo comune di ammalati di tbc attiva per gli even- 
tuali pericoli di emottisi e per ovvie ragioni igieniche. 
Questi ammalati potranno essere trasportati solamente 


con acroambulanzc con cabine pressurizzate c sotto vigi- 
lanza sanitaria. 

7) Pleurite. - Gli ammalati di pleurite con abbondante 
versamento non possono essere trasportati per via aerea, 
tranne che per mezzo di aeroambulanza con cabina pres- 
surizzata. Infatti, il versamento riduce notevolmente l'area 
respiratoria c quindi vi è un’evidente controindicazione 
per viaggi eseguiti in alta quota. 

Gli ammalati di pleurite possono viaggiare solamente 
in aeroambulanze con cabina pressurizzata e sotto vigi- 
lanza sanitaria. 

d) Altre malattie. 

1) Ipertiroidismo. - Agli ammalati affetti da ipcrtiroi- 
dismo di notevole grado è sconsigliabile il viaggio aereo 
sia per l'aumento del metabolismo basale e per il consc- 
guente aumento di consumo dcll'O,, che determina una 
minore resistenza all'ipossia, sia per i fatti emozionali a 
cui più facilmente gli ipcrtiroidci vanno incontro in con- 
fronto ai soggetti sani. 

Sono consentiti viaggi di breve durata in velivoli con 
cabina pressurizzata. 

2) Shock. - Un paziente in stato di shock (cioè in condi- 
zioni di ipossia stagnante, di anemia cerebrale, di ipo- 
termia, eie.) subisce indubbiamente un aggravamento se 
trasportato in un aeroplano comune. 

È solo permesso il trasporto per via aerea quando si 
usi un’aeroambulanza con cabina pressurizzata e sotto 
vigilanza sanitaria. 



Fig. 40. Elicottero adibito al soccorso c all’aviotrasporto sanitario. 
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3 ) Stati febbrili. - Sconsigliabile il trasporto di soggetti 
febbricitanti in velivoli comuni, sta perché il febbricitante 
ha un maggior consumo di O a , sia perche nel febbricitante 
vi i un sensibile spostamento a destra della curva di disso- 
ciazione del sangue per I O., sia infine per le modificazioni 
funzionali che lo stato febbrile induce nell'apparato circo- 
latorio e in quello respiratorio. Il trasporto dei febbrici- 
tanti può. in genere, essere effettuato in aeroplani forniti 
di inalatori di 0 2 (il paziente deve incominciare a respi- 
rare 0 2 alla quota di 1000-1500 m) o in aeroambulanzc 
fomite di cabine pressurizzate. 

2. Depressione barometrica in toro, 

a) Torace. 

1 ) Pneumotorace. - Ai portatori di pnx chiuso è sconsi- 
gliabilc il viaggio in aeroplani comuni. Infatti, in accordo 
con la legge di Boylc c Mariottc, il gas contenuto nella 
cavità pleurica aumenterà di volume a mano a mano che 
diminuirà la pressione barometrica, diventando il doppio 
a Ct. 370 torr tea. 5500 m s.l.m.). 

I portatori di pnx chiuso potranno viaggiare solamente 
in velivoli con cabina pressurizzata. 

2) Prteumopericardio, - Valgono le stesse controindi- 
cazioni di cui ad I). 

3) Ferite del polmone. - Il ferito polmonare, se la ferita 
non sia grave, può, teoricamente, essere trasportato in 
aereo anche senza cabina pressurizzata. 

In pratica però è sempre prudente, tenuto conto anche 
della diminuzione dell'area respiratoria provocata dal 
trauma c della conscguente ostruzione alveolare c bronchio- 
lare causata dal versamento sanguigno, che il ferito venga 
fatto viaggiare in velivolo (meglio se acroambulanza) con 
cabina pressurizzata o.comc minimo, in velivolo dove siano 
impianti per la respirazione artificiale di O™. Comunque 
il ferito, durante il viaggio, dovrà essere sempre sotto il 
controllo del medico. 

b) Addome. 

1) Pneumoperitoneo, occlusioni intestinali. - Valgono le 
stesse considerazioni di cui ad a), I). 

2) Ulcere gastroduodenali. - È prudente, specialmente 
ai portatori di ulcere del tratto gastroduodenale che di 
recente abbiano avuto emorragie, dare il consiglio di viag- 
giare in velivoli con cabina pressurizzata. Infatti qualora 
i gas intestinali, durante le ascensioni m quota, non abbia- 
no la possibilità di versarsi fuori dell'organismo per le vie 
naturali, come avviene normalmente, essi possono provo- 
care la rottura deil'ulcera/ione con fuoriuscita nel perito- 
neo del materiale contenuto nella cavità gastroduodenale. 

3) Appendicite. - Il trasporto di un ammalato di appendi- 
cite acuta non può essere fatto, di massima, che per mezzo 
di velivolo con cabina pressurizzata. Il caso rientra nelle con- 
sidera/ioni fatte a b). 2). In caso di estrema urgenza il tra- 
sporto può avvenire anche in aeroplano comune, a condi- 
zione che l'aereo viaggi a bassa quota e che al paziente 
durante il viaggio vengano continuamente applicate sul- 
l'addome borse di ghiaccio (ciò in accordo anche con la 
legge di Gay -Lussaci. 

4 1 Ferite addominali interessanti il tubo gastroenterico. - 
Per questi feriti è consigliabile in linea di massima l'aero- 
ambulanza con cabina pressurizzata. 

c) Cranio. 

1) V'entricolografia. - Ai pazienti ai quali sia stata 
eseguita di recente una ventricolografìa deve essere inibito 
il viaggio in velivolo comune. Solamente con prudenza 
può essere permesso il trasporto in acroambulanza for- 
nita di cabina pressurizzata. 
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2) Impcrvietà della tuba di Eustachio, otite media, sinu- 
sìti. - A causa degli squilibri pressori che si determinano, 
durante il volo in quota, tra faccia interna e faccia esterna 
della membrana del timpano, ai soggetti affetti da impcr- 
vietà (da infiammazione, da stenosi congenita, ctc.) della 
tuba di Eustachio viene sconsigliato il volo in aeroplano 
comune. Il viaggio può essere permesso in aeromobili for- 
niti di cabina pressurizzata. 

Le stesse controindicazioni valgono per i pazienti affetti 
da otite media o da sinusiti. 

Controindicazioni dipendenti dal moto del velivolo 

Labilità labirintica. - È frequente il caso, in volo 
con qualunque mezzo aereo, che il labirinto venga abnor- 
memente eccitato dai moti di rollio, di beccheggio, di im- 
bardata c dalle accelerazioni verticali. Ai soggetti affetti 
quindi da labilità labirintica non è consigliabile il volo 
perche da esso possono provenire notevoli sofferenze. 

Controindicazioni provenienti dagli effetti delle vibrazioni 

Pur non essendo stato provato in maniera certa che le 
vibrazioni possano favorire l’insorgenza di coliche renali, 
od epatiche, ai soggetti portatori di calcoli renali, o di cal- 
coli della colccisti, è prudente sconsigliare il volo special- 
mente in velivoli in cui non siano state attuate provvidenze 
a carattere ant [vibratorio. 

È ancora sconsigliabilc il volo, specialmente se di lunga 
durata, in velivoli nei quali siano presenti notevoli vibra- 
zioni. ai soggetti affetti da debolezza irritabile del sistema 
nervoso. 

Controindicazioni provenienti dagli effetti provocati da even- 
tuali intossicazioni da gas di scarico dei motori 

Tutte le malattie vengono aggravate dalle intossicazioni 
da gas di scarico dei motori e specialmente dal CO. 

Nei velivoli per cui vi sia il dubbio che l'aria delle car- 
linghe sia inquinata dai gas di scarico è necessario fin dal- 
l’inizio del volo usufruire di maschera di O s . 

Controindicazioni provenienti esclusivamente dalle forme 
morbose in sé o da speciali stati fisiologici 

1. Epilessia. - L'ipossia, le accelerazioni, le vibrazioni, 
etc. possono essere causa della insorgenza di attacchi 
epilettici. È nettamente sconsigliabilc il viaggio aereo, 
perciò, a pazienti affetti da epilessia. In casi eccezionali 
essi possono essere trasportati in aeroambulanza con ca- 
bina pressurizzata, sotto controllo sanitario. 

2. Ammalati mentali. - Consigliabile il trasporto aereo 
solamente in aeroambulanze con cabine pressurizzate e 
sotto vigilanza sanitaria. 

3. Persone di età avanzata. - Le controindicazioni 
dipendono dalle eventuali malattie da cui siano affette. 
In ogni caso è prudente l'uso, fin dall'inizio del volo, 
dell'inalatore di O., a meno che i! viaggio non venga 
effettuato in aereo con cabina pressurizzata. 

4. Ammalati che hanno bisogno di diete speciali o di 
atre a scadenza oraria. - A questi pazienti (ad es. diabetici ) 
possono esser permessi voli di breve durata, a bassa quota 
e comunque sempre usufruendo di inalazioni di O, fin 
dall'inizio del volo, a meno che non si tratti di aereo con 
cabina pressurizzata. 

5. Stato di gravidanza. - È permesso il viaggio aereo 
a donne incinte fino all' Vili mese di gravidanza. Il viaggio 
comunque può essere consigliato o meno secondo le condi- 
zioni generali della donna gravida. 

6. Lattanti. - Preferibile il viaggio, per ovvie ragioni, 
in velivoli con cabina pressurizzata. 

TOMASO LOMONACO 
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AEROSOL 

f. aerosol. - t. aerosol. - T. Aerosol. - s. aerosol. 


L'aerosol c un sistema colloidale in cui la fase disperdente 
è costituita da un gas. Molti fenomeni naturali c artificiali 
sono da classificarsi come a.: nubi, nebbie, vapori, fumi, 
polveri. In generale fumi c polveri sono a. di solidi in 
gas, mentre nebbie, nubi, vapori sono a. di liquidi in gas. 
Non esiste però una separazione netta fra i due tipi, cosic- 
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ché fumi possono contenere particelle sia liquide che so- 
lide. nebbie c nubi possono derivare da condensazione di 
vapori su nuclei solidi. Whytlaw-Giay classifica gli a. in 
base alla volatilità della fase dispersa. Le particelle non sono 
volatili nella maggior parte delle polveri c dei fumi e in 
qualche nebbia di origine industriale (nebbia di catrame, 
nebbia di ac. solforico); mentre sono volatili nella maggior 
parte dei sistemi naturali, come nebbie c nubi, c nei vapori. 
Nonostante che. per definizione (Ostwald), le miccllc di 
una dispersione colloidale abbiano diametro compreso 
fra I fi c 1 mjx, sono considerati praticamente a. anche 
sistemi in cui le particelle disperse abbiano diametro 
compreso fra 0,1 e 50 jx. 

Gli a. differiscono dagli altri sistemi colloidali per la 
loro instabilità; gli a. a fase dispersa liquida tendono ad 
evaporare rapidamente, quelli a fase dispersa solida ten- 
dono a sedimentare. Ciò in relazione alla grandezza par- 
ticolare delle particelle sospese, alla bassa viscosità c den- 
sità del mezzo disperdente e alla mancanza di cariche elet- 
triche superficiali. Tuttavia gli a. possono aumentare no- 
tevolmente il loro grado di stabilità se le particelle, muo- 
vendosi nella fase gassosa, acquistano cariche elettriche 
superficiali, se si formano film protettivi di molecole gas- 
sose adsorbite dalla superficie delle particelle e se i movi- 
menti browniani di cui sono dotate le particelle acquistano 
intensità elevate. Inoltre gli a. possono raggiungere un alto 
grado di stabilità in presenza di sostanze colloidoprotct- 
tive. Un problema di grande importanza e attualità, con- 
nesso con la stabilità dei colloidi, riguarda la ricerca di 
mezzi idonei per la raccolta o la distruzione di a. prodotti 
durante le lavorazioni industriali, quali polveri e fumi, 
anche radioattivi, che sono all'origine degli inquinamenti 
atmosferici (v. inquinamento dell'ambiente). 

Gli a. presentano una proprietà ottica caratteristica 
(oltre al nolo fenomeno di Tyndall mostrato, ad es., 
dal fumo quando c molto diluito); il fenomeno chiamato 
fotoforesi. Le particelle disperse migrano sotto l'influenza 
dei raggi di luce; possono essere trascinate o respinte a 
seconda della capacità di assorbire o emettere energia 
radiante. 

Gli a. si possono formare con metodi di condensazione 
o con metodi di dispersione o disintegrazione. Al primo 
caso appartengono i fumi che si formano per condensa- 
zione di sostanze alto-bollenti diluite rapidamente e raf- 
freddate in una grande massa di aria. Mentre metodi di 
dispersione sono quelli da cui hanno origine le polveri nei 
processi industriali per la produzione del cemento, dei fer- 
tilizzanti, delle farine, ctc., c quelli utilizzati nei vari tipi di 
nebulizzatori, per mezzo dei quali un sottile gcuo di li- 
quido viene frantumato da una veloce corrente di gas. 

Negli ultimi 20 anni hanno avuto larga diffusione la pre- 
parazione c la distribuzione di molti prodotti nelle con- 
fezioni a. Queste consistono in contenitori generalmente 
metallici (alluminio o lamiera stagnata) con dotazione di 
valvole speciali, che contengono la sostanza attiva (da 
disperdere) disciolta in un solvente, e un appropriato mezzo 
propellente. Il propellente di solito è un gas liquefatto, 
come gas liquefatto di petrolio, o un derivato polìclo- 
rofluorurato di idrocarburo. La necessaria line dispersione 
della sostanza attiva é prodotta dalla evaporazione spon- 
tanea del gas liquefatto quando si aziona la valvola ap- 
posita che permette la fuoriuscita di una miscela omo- 
genea di sostanza attiva disciolta e di propellente. 

Gli a. hanno trovato largo impiego nei campi più di- 
sparati per le loro caratteristiche fisiche c chimicofisiche, 
quali il grande sviluppo superficiale (1 cm* di una sostanza 
presenta uno sviluppo superficiale di 6 m* quando c suddi- 
visa in cubetti di I [x di spigolo), la omogeneità di con- 
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centra/ione della sostanza dispersa nel sistema, la possi- 
bilità di prefissare in modo opportuno il dosaggio della 
sostanza da disperdere, la capacità di penetrazione della 
sostanza dispersa nell'arca interessata c anche la sua re- 
lativa instabilità. 

Quantità notevoli di insetticidi vengono nebulizzati, dal- 
l’alto, su foreste, zone paludose, colture agricole. Nell'uso 
domestico vengono preparati come a. insetticidi, disinfet- 
tanti. deodoranti, cere per pavimenti; nella cosmesi, lacche 
per capelli, profumi; nell'industria, vernici. Anche per 
prodotti di interesse medicofarmaceutico si è trovato 
vantaggioso adattare il tipo di preparazione a., lenendo 
conto anche della garanzia di sterilità e di isolamento 
da clementi estranei che questo tipo di confezione offre. 
Accenniamo solo brevemente agli antibiotici, analgesici, 
anestetici (specialmente per applicazioni locali); ai medi- 
camenti usati per inalazioni nei trattamenti dell’asma e 
di bronchiti croniche; ai medicamenti usati nella terapia 
dell'orecchio, naso, gola. Per una diffusa trattazione 
delle applicazioni mcdicotcrapcutichc degli a., v. aero* 

SOLTERAPIA. V. anche: INSETTICIDI. 
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GINO MORI» 

AEROSOLTERAPIA 

f. aèrosohhérapie. - I. acrosoltherupy. - t. Aerosol-lite- 
rapie. - T. aerosolterapia. 

Un aerosol (v.) è definito come una dispersione colloidale 
di particelle solide c liquide in un mezzo gassoso che. nel 
caso dell'aerosolterapia, è rappresentato di norma dall'aria 
o dall'ossigeno. L’impiego degli aerosoli in terapia deriva 
dal fatto che in tal maniera è possibile far pervenire le 
particelle nebulizzate c inalate fin nelle vie aeree profonde, 
in modo che possano depositarvisi ed esercitare diretta- 
mente in loco la loro azione farmacologica sull’epitelio 
bronchiale e alveolare. Perche queste particelle possano 
superare le barriere fisiologiche nasali c orofaringcc. è 
necessario che abbiano un diametro dell’ordine di I jx o 
meno. 

Per ottenere questo alto grado di dispersione omogenea 
è stata studiata tutta una serie di dispositivi e di appa- 
recchiature. In realtà solo con gli apparecchi a compres- 
sore o a turbina, con aria sotto pressione, è possibile otte- 
nere un elevato grado di nebulizzazione; un ulteriore pro- 
gresso è stato compiuto con la nebulizzazione mediante 
ultrasuoni. Una buona resa si ha anche con i dispositivi 
a getto, attualmente di largo impiego per molteplici scopi. 
Inadeguati appaiono invece i dispositivi manuali c quelli 
a corrente di vapore. Acrosolizzazioni di alcuni farmaci 
vengono infine praticate con dispositivi collegati ad ap- 
parecchi per ossigenoterapia a pressione positiva inter- 
mittente. 

fi stato tuttavia dimostrato (Wolfsdorf c coll.) che, anche 
con i dispositivi più avanzati, in realtà il diametro medio 
delle particelle supera più o meno ampiamente il valore 
di I n (2.8 fi con i nebulizzatori ad ultrasuoni), per cui 
oltre il 50 u 0 della quantità di sostanza inalata si deposita 
a livello delle vie aeree superiori e solo il 20% ca. perviene 
in quelle profonde. Il rimanente infine si ritrova nell'aria 
espirata. Perciò in determinati casi è stato proposto di 
far giungere l'aerosol direttamente in trachea mediante 
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apposita cannula. Più comune è invece l’impiego di di- 
spositivi che consentono di sincronizzare il flusso del- 
l’aerosol con la fase inspiratoria, il che permette una mi- 
gliore utilizzazione del farmaco, oltre a una più corretta 
valutazione della quantità somministrata, evitando altresì 
un inutile spreco. 

Applicazioni dell’aerosolterapia 

La possibilità di trattare le affezioni broncopolmonari, 
topicamente e in modo elettivo, introducendo sostanze 
medicamentose direttamente nelle vie aeree insieme con 
l'aria inspirata, ha interessato la medicina fin da tempi 
remoti; ma solo la risoluzione dei complessi problemi 
tecnici connessi con la produzione di veri aerosoli ha per- 
messo di superare la fase in cui un simile trattamento 
era pressoché del tutto empirico. Va tuttavia osservalo 
che (come del resto è accaduto per qualsiasi altra forma 
di trattamento) anche nel caso dell’a. si è assistito in 
questi ultimi anni ad un ridimensionamento delle sue pos- 
sibilità c applicazioni. Ciò ha riguardato, ad cs., l'impiego 
di antibiotici per questa via. che ha perduto man mano 
terreno, non soltanto per gli effetti collaterali e secondari 
cui poteva dare origine a livello bronchiale, quanto piut- 
tosto per la maggiore efficacia dimostrata dal trattamento 
per via generale, a dosi piene e controllate, anche nelle 
affezioni bronchiali c polmonari (Harris e Riley). Non si 
può pertanto ritenere che l'a. possa essere, in questo 
campo, sostitutiva di un trattamento generale: al più 
potrà accompagnarlo. Sembra cadere in tal modo uno 
dei suoi cosiddetti vantaggi: quello di permettere di evi- 
tare il ricorso alla terapia inicttiva parentcrale. 

Validi restano viceversa tutti gli altri fattoli che gio- 
cano a favore dcll'a. c che acquistano rilevante impor- 
tanza quando si somministrano farmaci particolari come 
ad es. i broncodilatatori. In questo caso è infatti indi- 
spensabile che la dispersione finissima del farmaco per- 
metta un rapporto superficie/dosc il più elevalo possibile 
si da consentire di limitare il dosaggio complessivo del 
farmaco, con conscguenti minori effetti collaterali gene- 
rali, pur conservandosi una piena e immediata efficacia 
terapeutica. 

Per quanto riguarda le indicazioni dell’a.. essa trova 
applicazione in numerose affezioni acute c croniche, bat- 
teriche o meno, delle vie aeree, là dove appaia opportuno 
o necessario far si che il farmaco o i farmaci giungano 
direttamente nella sede del processo morboso, esplican- 
dovi un'azione diretta e il più possibile rapida. Appare 
quindi chiaro che, a prescindere dalle affezioni delle vie 
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Fig. 2. Nebulizzatore ad ultrasuoni. A) bottiglia-serbatoio; 
B) trasduttore, con B': ugello di uscita della nebbia; C) unità 
di alimentazione. 


aeree superiori, una delle indicazioni principali deira. e 
rappresentata dalle affezioni bronchiali, acute e croniche, 
e soprattutto dagli stati broncoasmatici (v. asma bron- 
chiale). Altre indicazioni sono rappresentate dalle insuf- 
ficienze respiratorie croniche quando esse siano sostenute 
da cause suscettibili di trattamento topico (associato even- 
tualmente all’ossigenoterapiah 

Meno utile ed efficace l’a. risulta, per le ragioni già 
dette, nelle affezioni batteriche del parenchima polmonare; 
pertanto essa è stata abbandonata nella cura di queste 
affezioni. Lo stesso dicasi per quanto riguarda il suo im- 
piego nella tbc polmonare, nella quale malattia è apparsa 
alcune volte addirittura nociva. I tentativi compiuti in 
casi di malattia da membrana ialina o di mucoviscidosi, 
mediante aerosoli di preparati ad azione fibrinolitica, non 
hanno fornito risultati tali da compensare i rischi con- 
nessi con questo trattamento (Ambrios c coll.). 

L*a. è stata anche applicata nei traumatizzati toracici 
c negli operati al torace o all'addome; in tali casi si sono 
somministrati con questo mezzo farmaci ad azione muco- 
litica, allo scopo di fluidificare le secrezioni bronchiali ed 
impedire in tal modo una compromissione della funzione 
respiratoria dipendente dal loro ristagno. 

Infine un'applicazione particolare di questo metodo è 
quella a fini diagnostici: in seguito a fluidificazione del- 
l'espettorato e aumento dello stesso, indotti con partico- 
lari sostanze ma anche con sola acqua, si rende infatti 
possibile eseguire esami batteriologici e citologici del- 
l'espettorato stesso altrimenti non praticabili per mancanza 
o scarsezza di materiale (Jones). 

Farmaci impiegati nell’aerosolterapia 

La scelta dei farmaci da somministrare per aerosol di- 
pende di volta in volta dalle caratteristiche e dalla natura 
dell'affezione respiratoria. I farmaci vengono pertanto som- 
ministrati in ragione della loro azione farmacologica pre- 
valente. da soli o variamente associati, e il trattamento 
acrosolico potrà o meno venire combinato con un trat- 
tamento complementare per altra via (orale, parenterale, 
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ctc.). In vista delle finalità del trattamento mediante aero- 
sol, le sostanze che più comunemente si somministrano per 
tale via possono venire suddivise nei gruppi sotto elencati. 

Farmaci ad azione sulle secrezioni bronchiali 

1. Umidificanti e detergenti. - L’aerosol maggiormente 
impiegato al fine di ridurre la viscosità della secrezione 
bronchiale e, entro certi limiti, anche l’edema della mu- 
cosa è rappresentato daH’ar</«a nebulizzata. Questo trat- 
tamento può venire praticato mediante vaporizzatori a 
getto o sotto tenda umida o infine mediante nebulizzatori 
a freddo. Le indicazioni principali sono rappresentate da 
molteplici disturbi respiratori nell'infanzia c nell’età adulta, 
in genere caratterizzati dalla presenza di secrezioni bron- 
chiali ad elevata viscosità. Per quanto ritenuto in genere 
innocuo, questo trattamento non c scevro di rischi parti- 
colarmente nei casi di bambini piccoli nei quali, oltre al 
rischio generico di infezioni per inquinamento delle ap- 
parecchiature, si può avere aspirazione di boli liquidi da 
condensazione nelle vie aeree, nonché una vera intossi- 
cazione da acqua, conseguente al suo assorbimento a li- 
vello bronchiale c alveolare. 

In particolari situazioni (mucoviscidosi) si è ricorso an- 
che all'impiego di aerosoli di soluzioni saline isotoniche 
o ipcrtonichc allo scopo di favorire la fluidificazione delle 
secrezioni c ridurre al tempo stesso la perdita di sale. 



840 


Digitized by Google 



AEROSOLTERAP1A 


Tra i rischi di questo tipo di trattamento vi è l’alimento 
delle secrezioni bronchiali, specie con le soluzioni ipcrto- 
nichc, c talora il verificarsi di emoftoe. Inoltre il lavaggio 
alveolare prodotto dagli aerosoli salini può provocare una 
pericolosa perdita di agente tensioattivo alveolare (sur- 
factant , agente lipoproteico che vernicia la superfìcie 
dell’alveolo), con conscguente riduzione della compliance 
polmonare e rischio di edema interstiziale. 

Allo stesso scopo sono state pure impiegate per aerosol 
sostanze detergenti in quanto provviste di azione tensio- 
attiva, come il cloruro di benzalconio (miscela di cloruri 
di alchildimctilbcnzilammonio) e il Triton WR 1339 
(alcol polietercarilico). La loro efficacia però non si 
è dimostrata supcriore a quella degli acrosoli di sola 
acqua (Palmer) c inoltre esse risultano più pericolose 
per la più intensa azione sull’agente tensioattivo endo- 
alvcolare (Bcckman). 

2. Fluidificanti. - Mentre con gli umidificanti e i de- 
tergenti si tende a modificare lo stato fisicochimico del- 
respettorato, rendendolo più fluido perche maggiormente 
imbibito di acqua, con le sostanze ad azione fluidificante 
si cerca di modificarlo dal punto di vista chimico, demo- 
lendo o alterando in vario modo la struttura mucoproteica. 
A tale scopo sono state adoperate sostanze diverse. 

a) Enzimi : sono stati impiegati numerosi enzimi capaci di 
agire su substrati diversi. Tra i più usati in passato, la tripsina 
al 2,5% in tampone fosfato a pH 7, associata con un bronco- 
dilatatore. Essa attacca il muco c l'epitelio mucoso integro, ma 
non il pus. Esplica pertanto una forte azione irritante e può 
dar luogo, per la sua natura, a reazioni da sensibilizzazione; 
ad alte dosi provoca edema cd emorragie polmonari. Meno ir- 
ritante sembra la chimo tripsina. La srreptodormui c la strepto- 
c binasi non agiscono sul muco, bensì sugli essudati purulenti, 
la prima idrolizzando l’ac. desossiribonucleico c la seconda per 
la sua azione sulla fibrina non organizzata. Di solito vengono 
impiegate in associazione, diluendo in 2-3 mi uno dei prepa- 
rati esistenti in commercio. La ialuronidasi ha trovato impiego 
in a. solo come coadiuvante, per permettere la diffusione cd 
eventualmente l'assorbimento di altri farmaci introdotti per la 
stessa via. L’a. con preparati ad azione enzimatica non sembra 
però offrire vantaggi sufficienti a compensare i rischi che essa 
comporta e che vanno dalle crisi di broncospasmo allo shock 
anafilattico. Inoltre gli enzimi possono provocare aumento 
della secrezione bronchiale per la loro azione irritante sul l’epi- 
telio; e quest'ultimo può andare incontro a fenomeni divelterà- 
tosici e metaplasici capaci di persistere a lungo (Forber c coll.). 

b) Acetiicisteina : introdotta in terapia nel 1962, questa so 
stanza (N-acctildcrivato della L-cisteina) si è rivelata un po- 
tente agente mucolitico, che può agire anche sul pus, grazie 
al suo gruppo sulfidrilico libero capace di rompere i legami 
disolfuro presenti nel muco, il quale viene a perdere cosi la 
sua viscosità in seguito alla depolimerizzazione dei mucopoli* 
saccaridi. Per questo motivo è stata particolarmente impiegata 
nella mucoviseidosi. La sostanza è ben tollerata dalTcpitclìo 
bronchiale c viene somministrata in soluzione acquosa al 10% 
a pH 6.5, alla dose di 3 mi per volta. In genere si praticano due 
aerosolizzazioni al di per 5 giorni. Va rammentato che la so- 
stanza c labile in presenza di elevate concentrazioni di ossigeno 
e inoltre esercita un’azione antagonista su alcuni antibiotici 
quando venga somministrata nello stesso aerosol. Infine, in 
alcuni soggetti può esplicare un polente effetto broncoco- 
strittore, per cui la si considera in genere controindicata nel- 
l’asma bronchiale. 

3. Balsamici. - Il trattamento con balsamici per via aero» 
solica c da considerare praticamente abbandonato data 
la sua scarsa efficacia cui fa riscontro un certo numero 
di inconvenienti legati principalmente alla cospicua azione 
irritante esercitata da queste sostanze sull’epitelio bron- 
chiale e alveolare. 

4. Altre sostanze. - In passato sono stati impiegati come 
fluidificanti delle secrezioni bronchiali anche gli ioduri di 
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sodio c di potassio, il bicarbonato di sodio e il cloruro 
o il sulfoittiolato d’ammonio. Recentemente è stata pro- 
posta un’associazione di un detergente (etalsolfato di 
sodio) con lo ioduro di potassio, che sembra efficace 
come fluidificante e scarsamente irritante per la mucosa 
bronchiale. 

Broncodilatatori 

In teoria la somministrazione per via acrosolica di so- 
stanze ad azione broocodilatatrice presenterebbe un certo 
numero di vantaggi tra cui, in primo luogo, la possibilità 
di ottenere un’elevata concentrazione locale del farmaco 
con minimi effetti collaterali generali. A questo fine è 
importante che la somministrazione avvenga mediante 
dispositivi che permettano effettivamente di ottenere par- 
ticelle submicroniche, le sole che garantiscano una pene- 
trazione in profondità c un elevato rapporto superfìcie/ 
dose per un dato numero di inspirazioni. Infatti uno dei 
rischi maggiori connessi con l’impiego di queste sostanze 
c rappresentato dal superdosaggio, dovuto sia alla diffi- 
coltà di determinare l'effettiva quantità di farmaco inalati, 
sia alla tendenza all’abuso da parte di soggetti che vanno 
incontro a crisi broncospastiche. 

1. Simpaticomimctici. - Le sostanze dotate di questa 
attività, impiegate per aerosol, sono rappresentate dal- 
l’adrenalina. daH'cfcdrina, dalfisoprotcrenolo (isopropii- 
noradrenatina ) c derivati, sostanze cioè capaci di agire sui 
3-recettori bronchiali provocando quindi una dilatazione 
dei bronchi. Naturalmente la loro azione comporta la 
comparsa di fenomeni generali qualora la dose inalata 
consenta l’assorbimento di quantità sufficienti di farmaco. 
Nel caso dell'adrenalina c dell’efedrina, che agiscono an- 
che sui recettori *, si avranno tachicardia, aumento pres- 
sorio c vasocostrizione a livello del circolo polmonare. 
Potranno manifestarsi anche: secchezza delle fauci e irri- 
tazione della faringe c della mucosa bronchiale. Con Viso- 
proterenolo, che agisce quasi esclusivamente sui recettori 
3, gli effetti collaterali sono invece più scarsi, sebbene si 
possano avere una tachicardia transitoria c una diminu- 
zione della pressione diastolica. Altre manifestazioni col- 
laterali sono rappresentate da nausea, cefalea, sudorazione 
c vertigini. Data la loro azione, queste sostanze trovano 
applicazione nel trattamento delle crisi broncospastichc, 
specie nell’asma bronchiale. La scelta della via di sommi- 
nistrazione aerosolica e la posologia variano a seconda 
della preparazione c dello stato del malato. Spesso queste 
sostanze vengono somministrate in associazione con altre 
(antibiotici, enzimi) allo scopo di evitare l’effetto bron- 
cospastico di queste ultime. Poiché molte delle amine 
simpaticomimetiche vengono almeno in parte metaboliz- 
zate dalla monoaminossidasi (MAO), c bene evitare la 
loro somministrazione in soggetti trattali con inibitori 
della MAO, dato il rischio di un superdosaggio. 

2, Derivati xantinici. - La tcofillinu c i suoi derivali 
sono stati impiegati in passato per aerosol allo scopo di 
sfruttare la loro azione diretta sulla muscolatura liscia 
bronchiale. Attualmente però si preferisce impiegarli per 
via generale (orale, endovenosa, eie.). 

Chemioantihiotici 

Come si è detto, questo gruppo .di farmaci è stato este- 
samente impiegato in passato per via aerosolica, nella 
convinzione che al vantaggio di poter realizzare in tal 
modo elevate concentrazioni locali si accompagnasse quello 
di minori effetti secondari in virtù della posologia ridotta 
c del conscguente limitato assorbimento. In realtà si é 
visto che i vantaggi non erano pari alle aspettative e in 
genere, inoltre, la loro somministrazione per tale via com- 
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portava la comparsa di fenomeni collaterali da sensibi- 
lizzazione o irritativi con broncocostrizione, di non tra- 
scurabile entità. 

Penicillina : di impiego limitato per la possibilità di fenomeni 
di sensibilizzazione. Si somministra come sale sodico alla dose 
di 100.000-200.000 U. 2-3 volte al di. 

Streptomicina : da associare sempre a un broncodilatatore 
perche può dare crisi di soffocazione. In genere si usa il solfato 
alla dose di 200 mg in 2 mi di adatto solvente, da ripetere anche 
2 volte al di. 

Tetracicline: scarsamente usate per la loro azione irritante, 
si somministrano in veicolo di glicole propilenico al 70% 
(100 m&'ml). 

Cloramfenicolo : particolarmente sotto forma di estere s occi- 
nico, più solubile, in soluzione all‘l-2% (2-3 mi ad applica- 
zione). 

Kanamirina: utilizzata per tale via, sembra senza inconve- 
nienti, in bambini tubercolotici. 

Tirotricina e baci tracina : impiegate per lo più nei processi 
infiammatori che interessano le prime vie aeree (riniti, sinusiti, 
faringiti). 

Sulfamidici: anche questi vengono impiegati prevalentemente 
nei processi morbosi delle prime vie aeree. Per aerosol hanno 
ripetutamente dato luogo a fenomeni secondari. 

PAS e i.wnia:i(fe : ne è stato tentato l'impiego per via aero- 
solica associati o meno a streptomicina, nella terapia della tbc 
bronchiale e polmonare; ma con scarsi risultati. E stalo pure 
tentato per tale via l'uso dcU'isoniazide a scopo profilattico. 

Ormoni 

Gli ormoni principalmente impiegati per via aerosolica 
sono rappresentati dai corticosteroidi somministrati ai pa- 
zienti asmatici. L'effetto broncodilatatore dei cortisonici 
sembra sia da riferirsi a un'azione istaminodeplctiva e 
verosimilmente a una maggiore sensibilizzazione dei 
beta-recettori bronchiali alle catecolaminc. 

Praticamente, però, questa via di somministrazione 
non ha consentito di evitare i fenòmeni collaterali 
propri di queste sostanze, né l’inibizione della funzione 
oorticosurrenalica del soggetto trattato. Inoltre essi espon- 
gono al rischio di processi infettivi a carico delle vie aeree 
(casi di candidosi in portatori di monilia), e possono fa- 
cilmente dare origine ad una dipendenza psichica. Infine, 
l'eventuale passaggio da un trattamento per via generale 
a quello inalatone, pur se eseguito con tutte le cautele, 
può comportare rischi gravissimi in soggetti asmatici ste- 
roidodipendenti, polendo risultare del tutto inefficace (Con- 
ncll). 

Acque minerali e radioattive 

La crenoterapia inalatorìa occupa attualmente un posto 
ben definito nella terapia delle infiammazioni croniche 
dell'apparato respiratorio, sia nell'adulto sia nel bambino. 
Le indicazioni variano a seconda del tipo di acque: in 
genere, però, per aerosol termali a circuito aperto si im- 
piegano le acque solfuree delle quali si sfrutta l'azione 
trofica, antitossica e stimolante. Tale trattamento com- 
porta però il rischio di emoftoc. Le acque salsobromoio- 
dichc vengono scarsamente impiegate perché molto irri- 
tanti, e cosi pure quelle ferruginose. Largo impiego hanno 
invece le acque radioattive alle quali si attribuisce da 
alcuni un potere antiallergico. 
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AFACHIA 

[lat. scient., 1864, F. C. Donders, composto del gr. <z- 
negat. e phakòs * lenticchia ’ e (gr. med.) ' lente dell'oc- 
chio ’]. - F. aphakie. - I. aphakia ; aphacia. - t. Aphakie. - 
s. ajaquia\ afacia. 

È l’assenza del cristallino dal sistema diottrico dell'occhio. 

Enologia 

Tale condizione è realizzata in pratica: 

a) nella grande maggioranza dei casi, dall'asportazione 
chirurgica del cristallino catarattoso (v. cataratta); 

b) più raramente, da spostamento congenito (ectopia) 
o acquisito (lussazione) del cristallino dalla sua sede nor- 
male; oppure da riassorbimento della cataratta traumatica 
seguita a ferita della cristalloide (v. cataratta); 

e) eccezionalmente, da aplasia congenita del sistema len- 
ticolare, per Io più associala ad altre gravi malformazioni 
del bulbo. 

Sintomatologia 

L’afachia si riconosce per t seguenti segni: 1) aumento 
della profondità della camera anteriore; 2) iridodonesi, 
o tremore dell’iride, specialmente visibile nelle lussazioni 
posteriori del cristallino e negli occhi operati di estrazione 
in roto di cataratta; 3) diminuzione della refrazione del- 
l’occhio, per sottrazione del potere refrattivo della lente 
(il che comporta una ipermctropia relativa di ca. 10 diot- 
trie); inoltre 4) l’occhio e del tutto sprovvisto di accomo- 
dazione, e perciò la sua visione è confusa a qualsiasi di- 
stanza. 

Solo nella miopia elevata la visione dell’occhio afaco 
può essere distinta, entro certi limiti di distanza che, per 
la miopia intorno alle 20 diottrie, corrisponde all'infinito. 
In questi casi l’a. può consentire l'abolizione di spesse 
lenti concave, e quindi la formazione sulla retina di imma- 
gini non rimpiccolite (estrazione del cristallino trasparente, 
cura chirurgica della miopia secondo Fukala). 

Terapia 

Teoricamente, per riportare l'immagine sul piano della 
retina, sarebbe necessario l'uso di lenti diverse per ogni 
singola distanza. In pratica l'a. viene corretta con una 
lente per lontano e un'altra per vicino: maggiore questa 
della prima di ca. 3 diottrie; naturalmente il grado della 
lente correttrice, in caso di preesistente ametropia. varia 
proporzionalmente al grado di questa. Con i comuni oc- 
chiali è necessario sempre un più o meno lungo periodo 
di allenamento per superare i disturbi dovuti alla limita- 
zione del campo visivo e soprattutto alla distorsione pri- 
smatica che accompagna ogni sguardo che non passi at- 
traverso i poli della lente; sicché l’afachico deve imparare 
a sostituire i movimenti oculari con quelli del capo. Inoltre, 
per la variala costituzione del sistema diottrico dovuta 
sostanzialmente alla diversa posizione in esso della lente 
artificiale posta a sostituire il cristallino mancante, l’im- 
magine che si forma sulla retina è ingrandita. Perciò nei 
casi di a. monolatcralc (come occorre spesso in pratica, 
ad es. dopo estrazione di cataratta da un occhio di un indi- 
viduo che ha l’altro funzionalmente valido, ad es. emme- 
trope) ai sopraddetti inconvenienti si aggiunge quello assai 
piìi grave deU'impossibilità di fondere le due immagini, 
che causa diplopia (v. anisoconia); sicché in pratica con- 
viene trascurare la correzione dell'occhio afaco, limitando 
il suo compito a semplice sussidio della visione periferica. 
La visione binoculare può essere ottenuta in tali casi 
solo con speciali lenti telescopiche (v. lenti e occhiali) 
o con lenti a contatto: la differenza di dimensioni delle 
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immagini è così ridotta in proporzioni minime, c la loro 
fusione è possibile. 

Con la correzione mediante le comuni lenti da occhiali, 
la cui distanza dalla superficie corneale è di ca. 10-15 mm, 
l'immagine che si forma sulla retina di un occhio afaco 
è, rispetto a quella che si formerebbe in condizioni di 
emmetropia, ingrandita dica. Va- L’aumento di grandezza 
dell'Immagine e solo del 7-8% se il piano della lente cor- 
risponde alla superficie anteriore della cornea: è il caso 
delle lenti a contatto. Il coefficiente di variazione dimensio- 
nale dcM'immaginc è infatti legalo con preciso rapporto 
proporzionale alla distanza tra lente e punto focale an- 
teriore dell'occhio, secondo l'espressione h: h’ = I: (I — 
aF), dove h ' è la grandezza dell'immagine corretta, F la 
potenza in diottrie della lente correttrice, a la distanza 
dell'apice posteriore di questa dal punto focale anteriore 
dell'occhio, espressa in metri. Pertanto, non si avrebbe 
alcuna variazione dimensionale solo ove la posizione della 
lente correttrice potesse coincidere con quella gii occu- 
pata dal cristallino, condizione chirurgicamente realizza- 
bile mediante impianto cndocamcrularc (Ricdlcy, Stram- 
pelli) di microprotesi ottiche. 

Bibliografia 

Encyclopèdie Médico-Chirurgicale. Ophlhalmologie, III, 1969, 
Paris. 

PAOLO SFORZA 

AFANITTER1 

[lat. scient. Aphaniptera , 1815-26, W. Kirby, composto 
del gr. uphanés * non (a-) manifesto (-pf tanfs) ' e pteròn 
* ala ’]. - F. Aphaniptères. - |. Aphaniptera. - T. Aphaniptera. 
- s. Afanipteros. 

Ordine della classe degli Insetti (v.), comprendente ecto- 
parassiti di Vertebrati omeotermi. Gli Afanitteri (detti 
anche Sudori e Sifonattcri) sono denominati volgarmente 
pulci (v.); essi hanno notevole importanza nella patologia 
umana, specie in quanto vettori di malattie infettive, quali 
la peste (v.) c la tularemia (v.), e ospiti intermedi di pa- 
rassiti (Hymenolepis nana, etc.). 

REO. 

AFASIA 

ffr., A. Trousscau, 1801-1867, dal gr. aphasia 'mancanza 
(a-) di parola (-phasia)*]. - F. aphasie. - 1. aphasia. - 
T. Aphasie. - s. afasia. 
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Definizione e generalità 

L'afasia c un disturbo del linguaggio, deftnito da tre ca- 
ratteristiche: 1) consiste essenzialmente in difficoltà nel 
tradurre il pensiero in parole e le parole in pensiero: va 
quindi distinta dalle alterazioni della comunicazione ver- 
bale dovute a perdita deU'intclligcnza o a disfunzione degli 
apparati sensoriali o motori della parola; 2) consegue a 
lesioni del cervello localizzate in particolari arce dell’emi- 
sfero dominante (che nei destrimani è il sinistro c nei 
mancini è ora il sinistro, ora il destro): va quindi distinta 


dalle alterazioni espressive delle malattie mentali, in cui 
mancano lesioni anatomiche del sistema nervoso; 3) in- 
sorge in soggetti che hanno già l'uso della parola: va 
quindi distinta dai difetti di sviluppo del linguaggio. 

Dal punto di vista medico, l'interesse dell'a. è duplice. Da 
un lato essa rappresenta un sintomo clinico utile per localiz- 
zare il danno cerebrale; dall'altro costituisce il risultato di un 
esperimento della natura di insostituibile valore euristico: quasi 
tutte le conoscenze attuali sull'organizzazione anatoinofunzio- 
nalc del linguaggio provengono infatti dallo studio correlato 
dei sintomi c del danno cerebrale in soggetti afasici. Inoltre, 
l'eloquio di questi malati fornisce esempi di destrutturazione 
del patrimonio verbale, che interessano il linguista, mentre la 
loro capacità di eseguire operazioni mentali non verbali è 
oggetto di studio per lo psicologo che si occupa dei rap- 
porti fra intelligenza e linguaggio. 

Anatomia funzionale del linguaggio 

Lo studio dell'a. ha permesso di identificare nel cervello 
umano alcune strutture, la cui integrità sembra indispen- 
sabile al normale funzionamento del linguaggio; i dati 
clinici e sperimentali concordano con quanto attualmente 
si sa sull'ontogenesi del sistema nervoso e sullo sviluppo 
del linguaggio infantile nel fornire un quadro d'insieme 
abbastanza coerente. Le aree del linguaggio (fig. 1) ven- 
gono a maturazione in entrambi gli emisferi entro i primi 
2 anni di vita. Sino ai 3-4 anni le zone omologhe dei due 
lati partecipano in cgual misura alle operazioni verbali, 
ma in seguito soltanto quelle di un emisfero, detto do- 
minante. continuano a spedalizzarsi in senso linguistico 
sino ad assumere su di sé, attorno ai 12-15 anni, l’intera 
funzione. All'emisfero opposto, detto minore, non restano 
nell'individuo adulto che una minima capacità di svolgere 
le operazioni verbali più automatiche e una certa poten- 
zialità di sostituire più o meno bene l'emisfero dominante, 
quando le arce del linguaggio vengano danneggiate o di- 
strutte. L’emisfero dominante è il sinistro in quasi tutti 
i destrimani c in ca. */s degli ambidestri c mancini; è in- 
vece il destro in Va di questi ultimi (cioè in non più del 
2% della popolazione generale). Soltanto in rarissimi in- 
dividui adulti, quasi tutti mancini, il linguaggio continua 
a essere rappresentato in entrambi gli emisferi, come nei 
bambini sotto i 3-4 anni. 

Nell'emisfero dominante le arce del linguaggio occu- 
pano gran parte della corteccia associativa, che si sviluppa 
attorno alle arce corticali della motilità (aree 4 e 6 di 
Brodmann) e delle sensibilità acustica (41 e 42). visiva 
(17, 18, 19) e somatica (1, 2, 3), già sufficientemente for- 
mate alla nascita. Vengono a maturazione per prime le 
aree immediatamente perisilviane, cioè l'area associativa 
acustica (arca 22, arca di Wcmicke), l’area associativa 
motoria della faccia (area 44, area di Bruca) e le loro re- 
ciproche connessioni attraverso la parte supcriore del- 
l'insula. l'opercolo parietale (arca 40) e. più tardi, il fa- 
scicolo arciforme e il giro sopramarginale. Grazie al sal- 
darsi di queste strutture, un certo grado di ripetizione 
ecolalica è possibile già alla fine del 1* anno di vita; il 
bambino impara a riprodurre il linguaggio adulto asso- 
ciando ai suoni verbali altrui, percepiti nell’area acustica 
primaria (aree 41 e 42, giri di Heschl), i propri movi- 
menti articolatori, programmati nell’arca motoria delia 
faccia (aree 4 e 6); in particolare, i collegamenti delle arce 
22 c 40 con l'area 44 consentono di controllare l’esattezza 
dell’emissione orale in base alle impressioni acustiche e 
propriocettive che l’accompagnano. A partire dal 2° anno 
di vita maturano altre zone, marginali rispetto alle pre- 
cedenti, cioè le arce di passaggio temporoparietoccipi- 
tali e le aree premotorie e prefrontali. Le prime (arce 37 
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I ig. I. (A): arce corticali del linguaggio Nulla taccia laterale dell'emisfero sinistro. Le aree immediatamenitf peri'-ilviane sono in- 
dicate in rosa intenso, le aree marginali in rosa pallido 44 Arcadi Broca; 22 area di Wcrnicke; 40 opercolo parietale: 
SM giro sopramarginale; 39 giro angolare o plica cursa: PL polo frontale: PO - polo occipitale: PT = polo temporale; 

5 SCfeCtm III vitti; R scissura di Rolando; 4ch arce motorie corticali, con F.arca motoria corticale della faccia; 41 - arca 
corticale acustica o giro di Hcschl (nella profondità della scissura silviana); 3, I. 2 arce corticali della sensibilità somatica; 19, 
IH, 17 - arre corticali \isi\c. 

< B): connessioni delle arce corticali del linguaggio con le aree motoria c visiva dei due emisferi. Le aree del linguaggio con k* re- 
lative fibre di associazione sono colorate in rosso. Il terzo anteriore della figura, in grigio scuro, appartiene a una sezione seri ico- 
trusversale dei due emisferi, mentre i due terzi posteriori appartengono a una sezione orizzontale. Lo schema <B'l indica le dire- 
zioni di taglio e (in grigio) la parte di cervello asportata per mettere allo scoperto le strutture illustrate nella figura. 44,22. 39. 

6 (f), 17. 18. 19 come in (A; f F). S.MO. - arca supplementare motoria del linguaggio di Penficld; 24 giro del cingolo; 
I — insula; • ^ scissura ca Icari na; A fascicolo a rei forme, che collega le arce 22c39 con l’arca 44 decorrendo sotto l’area 40 
al limite supcriore dell’insula. C.C. — corpo calloso, con GE. Rr/iu e SPLL. splenium. N.C. nucleo caudato; N.L. nu- 
cleo Icnticolarc; T talamo. CI = capsula interna; V ventricolo laterale. Questa figura permette di comprendere il mecca- 
nismo dei sintomi afasici dovuti a separazione delle arce del linguaggio da altre strutture cerebrali. (Da Dèierint modificata. 1914. 
numerazione delle aree seconda Brodmann). 


e 39) uniscono l’arca di Wcrnicke con le altre arce di as- 
sociazione sensoriale c soprattutto con quella visiva (area 
19), permettendo così al bambino di imparare il signifi- 
cato delle parole collcgandolc alle immagini degli oggetti 
corrispondenti c, più tardi, di evocare le parole che de- 
signano i diversi aspetti della realtà; da questo processo 
di comprensione-denominazione dipende il grande incre- 
mento del vocabolario che si osserva tra i 2 c i 3 anni. 
La maturazione delle aree frontali antistanti all’area di 
Broca (aree 45, 46. etc.), strettamente collcgatc ai circuiti 
sottocorticali della vita istintivo-emotiva, consente all'im- 
pulso spontaneo di comunicare di tradursi in attività ver- 
bomotorie d’ampio respiro, come un discorso filato, una 
descrizione o un monologo. Le molteplici connessioni tra 
le diverse modalità sensoriali e motorie e tra queste c il 
linguaggio, che caratterizzano l’area 39. probabilmente pre- 
siedono anche alla formazione dei concetti c allo svi- 
luppo dcirinlclligcnza simbolica. Quando l’individuo im- 
para a leggere e a scrivere, è ancora tramite l’arca 39 che 
si stabiliscono le associazioni acustico-visivc c visuo-chi- 
ncstctichc necessarie ad appaiare i caratteri scritti ai suoni 
verbali, col duplice risultato di conferire valore lingui- 
stico alle lettere dell’alfabeto c di permettere l’analisi delle 
sequenze sonore del linguaggio parlato nei singoli fonemi 
che le compongono; da questa analisi nasce, tra l’altro, 
la possibilità di compitare, cioè di pronunciare le parole 
separandone le lettere c le sillabe. 

Se si tiene presente il progressivo organizzarsi delle aree 
del linguaggio secondo lo schema qui delincato, ben si 


comprende come nell'individuo adulto tali aree non siano 
equipotenziali agli effetti della funzione linguistica, ma 
conseguano un certo grado di specializzazione, nel senso 
che ciascuna di esse, pur funzionando sempre in stretta 
collaborazione con le altre c con il resto del cervello, sot- 
tende preferenzialmente un determinato tipo di opera- 
zione verbale. Le arce immediatamente perisilviane diven- 
gono indispensabili al funzionamento del livello fonemico 
(o fonematico) del linguaggio, che presiede alla ricezione 
cd espressione dei messaggi verbali in quanto strutture 
composte di fonemi (consonanti e vocali) indipendente- 
mente dal loro significato. L’arca di Wcrnicke si specia- 
lizza nell’uso del codice fonemico della lingua, che con- 
sente l'identificazione c la selezione di consonanti c vo- 
cali, mentre l'arca di Broca presiede alla rapida combi- 
nazione dei fonemi in sequenze verbomoiorie unitarie; 
le strutture interposte assicurano il collegamento dinamico 
tra queste due attività c probabilmente mediano il con- 
trollo acustico (dall’arca 22) c chincsicsico (dall’area 40) 
sull’espressione orale. Le aree marginali temporoparictoc- 
cipitali sono indispensabili al funzionamento del codice 
semantico del linguaggio, che permette la comprensione 
cd evocazione delle parole in quanto segni linguistici do- 
tati di significato, mentre quelle frontali sono necessarie 
per iniziare l’espressione c combinare in maniera scorre- 
vole le parole in appropriate sequenze grammaticali c 
sintattiche. Nell’adulto istruito l'integrità dell’arca 39 di- 
viene poi indispensabile all’utilizzazione del codice scritto, 
f: infine probabile che l’area supplementare motoria, il 
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nucleo lenticolare e il pulvinar del talamo svolgano, sep- 
pure in tono minore, funzioni verbali simili a quelle delle 
aree principali del linguaggio alle quali sono collegati. 

Semeiotica 

Questi cenni sulle basi neurologiche del comportamento 
verbale suggeriscono quali dei molteplici e spesso bizzarri 
sintomi afasici meritino d'essere ricercati sistematicamente, 
perche dotati di significato localizzatorio. L'esame (lab. I) 
ha inizio di solito dai tre aspetti principali del linguaggio 
parlato: V espressione, la ripetizione , la comprensione ; in- 
daga poi la scrittura spontanea e la comprensione della 
lettura, per terminare con il dettato, la lettura ad alla 
voce c la copia. I disturbi dell'espressione orale sono pre- 
senti praticamente in tutti gli afasici e si manifestano con 
grande ricchezza e varietà di sintomi ; per questa ragione, 
la maggior parte degli elementi utili per la diagnosi si 
ricava ascoltando come il malato parla. Si analizzano in 
particolare i seguenti aspetti della sua produzione verbale. 

1. Fluidità dei!' eloquio. - In alcuni malati il discorso 
s'inizia senza difficoltà e, anche quando contiene errori 
linguistici, fluisce con scioltezza del tutto normale, mentre 
in altri il discorso stenta ad avviarsi e si trascina con len- 
tezza c fatica. 

Nei primi (afasici fluenti) la velocità e la quantità dell'emis- 
sione possono addirittura aumentare sino ad una verbigera- 
zionc incontrollata. Nei secondi (afasici ridotti) l'inerzia espres- 
siva può giungere a una sorta di mutismo, interrotto soltanto 
da vocalizzazioni inarticolate o da stereotipie iterative, cioè 
brevi espressioni con o senza significato ( pochi-pochi ; tartan ; 
ecco ! non so!) prodotte in via automatica c incoercibile ogni* 
qualvolta il malato vuole parlare; più raramente il disturbo è 
appena accennato e si limita a conferire al discorso una ca- 
denza innaturale e uniformi e {disprosodia: Monrad-Krohn. 1947). 

2. Uso delle parole. - Può essere alterato in due modi: 
per incapacità di selezionare la parola voluta dal reper- 
torio o codice di vocaboli della lingua; oppure per inca- 
pacità di combinare le parole in frasi. I difetti di selezione 
compaiono per lo più in un eloquio perfettamente fluente 
c, secondo il grado del disturbo c la capacità del paziente 
di controllare la propria produzione verbale, si distinguono 
in attornia, parafasta verbale c gergo verbale. Il difetto di 


combinazione invece compare in un eloquio ridotto e si 
traduce ne\\' agrammatismo (Pick, 1913). 

Per anemia s'intende l'impossibilità di evocare intenzional- 
mente un determinalo vocabolo: di fronte a un oggetto da de- 
nominare, oppure nel bel mezzo del discorso, il malato si ar- 
resta, mostra chiaramente d'essere alla ricerca della parola, c. 
se non riesce a trovarla, ricorre a circonlocuzioni o a parole 
tuttofare (coso, roba , affare, eie.) proprio come fanno i normali 
quando si trovano in analoghe difficoltà: ad es.. invece di 
«automobile» dice: «si... (gesto di guidare)... lo so... quel 
coso per andare, come si chiama adesso... lo so, ma non so 
dirlo », 

La parafasta verbale c invece la sostituzione della parola ri- 
chiesta con un'altra, spesso di significato affine ( parafasia 
semantica : «sedia» anziché «tavolo»). L'espressione gergo 
verbale indica una successione incontrollata di parafaste verbali, 
frammischiate a qualche neologismo, che trasformano il di- 
scorso in una vera c propria insalata di parole; ad es.. per de- 
nominare un'automobile, il paziente dice: «e questo cosa, 
devo andare a scuola per questo, è un angelo, è un chcnanchcro. 
un tanghero che fa fumare, etc. ». La naturalezza con cui il 
malato produce queste bizzarre sequenze c la sua pretesa di 
venir capito daH'interlocutore danno l'impressione ch'egli parli 
in una lingua codificata (gergo), il che però non è: lo stesso 
oggetto non viene mai indicalo con le stesse parole. Una va- 
riante o un residuo del gergo verbale è il cosiddetto paragram- 
matismo (Klcist, 1934), consistente nel susseguirsi prolisso di 
espressioni cireonlocutoric a significato impreciso. 

NeW agrammatismo, invece, le singole parole sono scelte 
con precisione, ma ciascuna di esse costituisce un enunciato 
a sé stante, staccato da quelli che lo precedono e lo seguono; 
mancano infatti quelle particelle non accentate del discorso 
(preposizioni, congiunzioni, flessioni grammaticali) che nor- 
malmente servono a saldare in un enunciato unico lutti i vo- 
caboli di una proposizione. La struttura della frase è abolita 
e il discorso si riduce a un elenco di sostantivi, aggettivi, av- 
verbi c verbi all'infinito o al participio passato, emessi a uno 
a uno, lentamente, come se il malato dettasse un telegramma 
(stile telegrafico). Per descrivere come si fa la barba, un agram- 
matico dice: «l'acqua prima... prendere... l'acqua... sapone... 
pelle... pennello... c dopo... macchinetta con lama... c dopo... 
crema c dopo... acqua... c dopo... acqua colonia ». 

3. Uso dei fonemi. - Anche qui si possono osservare 
errori dì selezione cd errori di combinazione, caratteri- 
stici gli uni dell'eloquio fluente, gli altri di quello ridotto. 


TAB. I. ESAME DELL'AFASIA 


1. Espressione orale 
Conversazione. 

Descrizione (ades. per gli uomini: spiegare dettagliatamente come ci si fa la barba; per le donne: come si fa la pasta al sugo). 
Denominazione di una serie di oggetti o figure. 

2. Ripetizione di parole e frasi di lunghezza crescente, c di sequenze sillabiche senza significato. 

3. Comprensione dei linguaggio parlato 

Indicazione di oggetti o figure denominate dall'esaminatore. Esecuzione di ordini semplici («chiuda gli occhi, alzi la mano, 
batta un colpo sul tavolo »). 

Esecuzione di ordini multipli (test dei gettoni: si dispongono sul tavolo gettoni rettangolari c rotondi, grandi c piccoli, di 5 
colori diversi; l'ordine c del tipo: «prenda il grande cerchio rosso e il piccolo rettangolo verde»), 

4. Scrittura 

Scrivere una lettera a casa. 

Denominare una serie di oggetti o figure. 

5. Comprensione delta lettura 

Come in 3., ma parole e frasi vengono presentate per iscritto. 

6. Lettura ad alta voce 
Lettere isolate, parole, frasi. 

7. Dettato 

Lettere isolate, parole, frasi. 

8. Copia 

Lettere isolate, parole, frasi, trasposizione maiuscolo-minuscolo. 
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I primi vanno dalla parafasia al gergo fonemica, i secondi 
realizzano il parlare sillabalo (Sabouraud. 1968). 

Si parla di parafasia fonemica quando la parola» seppur di- 
storta. resta riconoscibile (« tcvolo » al posto di « tavolo >►), 
di neologismo quand'essa si trasforma in un raggruppamento 
sillabico nuovo, inesistente nella lingua, ma ancora datato di 
una individualità formale, che consente di isolarlo come parola 
a sé stante dalla corrente del discorso (ad es., c preceduto dal- 
l'articolo: invece di « un tavolo *» il paziente dice « un livati >►). 
Nelle conduitcs tT opproche il malato emette rapidamente tutta 
una serie di variazioni fonemiche della parola richiesta, cercando, 
non sempre con successo, di avvicinarsi alla formulazione esatta 
(ad es. : «veti, vcntinello, vento, ventolio, ventiglio... vin, viti* 
tello, vintollo... vintaglio, ventaglio! »). Questi reiterati tentativi 
di correzione rivelano ancora un certo controllo espressivo, che 
invece manca del tutto nel gergo fonemica , emissione verbige- 
rantc di scric sillabiche senza significato, ottenute combinando 
in modo eccezionalmente rapido c vario un numero di fonemi 
in realtà molto limitato (si veda, ad es., la sequenza: «era spa 
le le nesso vello tollalera lé eie. », scatenata dalla denomina- 
zione di « tavolo »). 

Il parlare sillabalo, che traduce il deficit combinatorio, si 
manifesta con una emissione « staccata » di ciascuna sillaba e 
una semplificazione della struttura della parola, fe quasi sem- 
pre associato all’anarlna, di cui rappresenta la componente 
linguistica (v. sotto). 

4. Articolazione. - Le difficoltà articolatone degli afa- 
sici si designano col termine generico di anartria (Marie, 
1906) c risultano dal concorso di due difetti, uno lingui- 
stico (cattiva combinazione seriale dei fonemi, ben pro- 
nunciati singolarmente) e uno motorio (cattiva pronuncia 
dei singoli suoni foncmici per aprassia, distonia o paresi 
della muscolatura buccolinguofaringea). L'anarlria si di- 
stingue perciò dai disturbi deH'urticolaz.ione dei malati 
cerebellari, parkinsoniani, pscudobulbari, ctc. (chiamati 
disartrie), che dipendono rispettivamente da atassia, di- 
stonia c paresi, cioè da difetti esclusivamente motori. 

Le due componenti del disturbo anartrico si apprezzano bene 
nelle forme di media gravità, ove la loro commistione produce 
caratteristiche distorsioni fonetiche, simili a quelle del linguaggio 
infantile (disintegrazione fonetica : Alajouaninc. Ontbrédanne e 
Durami, 1939) e dovute a: metatesi (un gruppo sillabico viene 
anteposto o posposto: tobbo ni per òór/ooi); assimilazioni 
(zazzonc invece di barione); assordimenti (il suono b si muta 
in p: d in /; v in /. ctc.: 6am/>ino diviene pampino): elisioni 
(ippotami al posto di ippopotami); remissione è perlopiù fa- 
ticosa. scandita, con esitazioni e lunghe pause tra una sillaba 
e l’altra. Nei casi gravi l'elemento aprassico è in primo piano: 
il malato sembra non ricordare più la posizionccsatta che dovreb- 
bero assumere le labbra, la lingua, la cavità orale, ctc. per emet- 
tere i fonemi voluti, c non riesce a imitare i gesti ariicolaiori 
neanche quando gli vengono dimostrati davanti allo specchio. 
Nei gradi più lievi, invece, tl difetto si limita all'assordimento 
di qualche consonante c alla dittonghizza/ione di qualche vo- 
cale (/towma per Poma), accompagnate da disprosodia, cosi 
da simulare un accento straniero, rispettivamente di marca te- 
desca o inglese. 

5. Dissociazione automatico-volontaria (Jackson. 1866). - Si 
designano con questa espressione diversi fenomeni afasici, 
presenti in tutte le modalità del comportamento serbale ma 
specialmente evidenti nell’espressione orale, che indicano una 
relativa conservazione degli aspetti più automatici del linguaggio, 
in contrasto con l’abolizione degli aspetti più volontari. In parti- 
colari situazioni facilitanti, come ad cs. all'arrivo del medico, 
l'afasico emette di getto una frase fatta o di circostanza (« buon 
giorno, dottore »), che poi non c in grado di riprodurre volonta- 
riamente; l'evocazione di una parola (ad es. « ombrello »»). 
impossibile in via intenzionale, diviene facile col solo suggeri- 
mento della prima sillaba (« om... »)odi un’intera frase che possa 
fungere da contesto logico al vocabolo voluto (« quando piove 
prendo I’...»); infine, il malato c in grado di recitare le serie 
automatiche (giorni, mesi, ctc.) molto meglio di quanto riesca 
a descrivere eventi o a denominare oggetti. Un certo grado di 
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dissociazione automatica volontaria esiste in tutti gli afasici; 
il fenomeno non ha alcun significato localizzatorio, ma riveste 
un'importanza fondamentale per il trattamento dell’a., poiché 
sta alla base di tutte le tecniche di facilitazione verbale. 

Le alterazioni espressive sopra descritte permettono da 
sole di classificare gli afasici in due grandi categorie, cor- 
rispondenti a una diversa localizzazione del danno nel- 
l'emisfero cerebrale dominante: da un lato gli afasici 
fluenti, che sbagliano nella selezione degli clementi ver- 
bali (siano essi parole o fonemi) ma li combinano con 
grande scioltezza c facilità, c non hanno disturbi artico- 
1 a lori; dall’altro gli afasici ridotti, che parlano poco o 
niente, scelgono con cura gli elementi verbali ma fanno 
fatica a combinarli in enunciati più complessi, c quasi 
sempre hanno importanti difficoltà articolatone. Nei primi 
la lesione c soltanto posteriore (rctrorolandica). nei se- 
condi è anche o esclusivamente anteriore (prcrolandica). 
Nell'ambito di ciascuna categoria sono possibili ulteriori 
suddivisioni, in base allo stato della ripetizione c della 
comprensione. Il disordine di questi aspetti del linguaggio 
si traduce in una gamma dì sintomi qualitativi molto più 
ristretta di quella espressiva, c viene quindi valutato so- 
prattutto in termini quantitativi di grado o addirittura 
di presenza-assenza del disturbo. Una cattiva ripetizione 
riflette sempre un difetto dei meccanismi di trasposizione 
auditoarticolatoria del linguaggio e indica perciò una le- 
sione delle arce pcrisilvianc o delle loro connessioni con 
gli apparati corticosotlocorticaii acustico e motorio della 
parola, mentre una cattiva comprensione denuncia l'im- 
possibilità di utilizzare i codici linguistici (foncmico o 
semantico) per decifrare i messaggi in arrivo, e quindi 
depone per una lesione delle arce posteriori. Il confronto 
tra espressione, ripetizione c comprensione viene comple- 
tato, nella maggioranza dei casi, da quello tra linguaggio 
orale c linguaggio scritto: le alterazioni di quest'ultimo, 
che verranno descritte nei loro aspetti qualitativi assieme 
alle forme cliniche, non hanno valore localizzatorio che 
quando esistono in stato di relativo isolamento da quelle 
del linguaggio orale. Si giunge cosi alla classificazione ri- 
portata nella tab. Il, che permette di correlare le sindromi 
afasichc con la sede della lesione, seguendo nelle grandi 
linee la tradizione anatomoclinica classica. 

Afasìe con espressione orale fluente 

Afasia di Wernicke 

(Afasia sensoriale: Wernicke, 1874; afasia sensoriale cor- 
ticale: Lichtheim, 1885). 

La forma grave è definita da: eloquio parafasico, ma 
fluente, cattiva comprensione e cattiva ripetizione. Si trova 
in ca. il 20% degli afasici. Questi malati parlano molto, 
con prosodia appropriata c pronuncia scorrevole, ma il 
loro discorso risulta incomprensibilc, perché è un mi- 
scuglio caotico di gergo (per lo più foncmico). neologismi 
c parafaste di vario tipo. Spesso gli afasici di Wernicke 
logorroici non capiscono neanche le domande più sem- 
plici c rispondono a casaccio ancor prima che l'ordine 
sia terminato, accompagnando la loro azione incongrua 
con lunghi sproloqui, quasi a commento di quanto hanno 
udito. Altre volte invece si impegnano a capire l'ordine 
ma, nel tentativo di analizzarlo tra sé a mezza voce, lo 
deformano c perlopiù finiscono per dare risposte confa- 
bulate. Il linguaggio scritto non à meno compromesso di 
quello orale. I caratteri sono tracciati bene dal punto di 
vista motorio, anche perché di solito non vi è emiparesi 
e il malato può scrivere correntemente con la mano destra, 
ma già nella semplice denominazione si notano sostitlir 
zioni di lettere e parole. Una vera gergografìa incontrol- 
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TAB. II. CLASSIFICAZIONE ANATOMOCLINICA DELL’AFASIA 


I. Afasie con disturbi in diversi aspetti del linguaggio parlato e scritto (da lesioni dell’area del linguaggio) 


A. Da lesione posteriore: 

a) per isti viuna 

Wernicke 

Conduzione 

b) marginale 

Transcorticale sensoriale 

Animistica 

Alessia con agrafìa 

B. Da lesione anteriore : 

a) perisUviana 

Braca 

b) marginate 

Transcorticalc motoria 


Espressione 

Ripetizione 

Comprensione 

Scrittura lettura 

fluente 





come il linguag- 

fluente 

— 

+ 

gio orale 

fluente 

+ 



fluente 

+ 

+ 


fluente 

+ 

-f 

— — 


ridotta 

— 


come il linguag- 

ridotta 



gio orale 


C, Da lesione di tutta l'area del linguaggio: 

Globale ridotta 


IL Afasie cosiddette « pure », con disturbi limitati a un solo aspetto del linguaggio (da probabile disconnessione dell'area 
del linguaggio dalle aree sensoriali o motorie) 

— Sordità verbale 
— Anartria 

— Alessia senza agrafia 
— Agrafia 
— Afasia ottica 
— Afasia tattile 

— *■ deficitaria + « conservata 


lata c però rara, persino tra i gravi afasici di Wcrnickc 
logorroici, sia perché la scrittura nel normale non rag- 
giunge mai un grado di automatismo paragonabile a 
quello dell'eloquio, sia perché gli errori grafici, diversa- 
mente da quelli orali, restano ben visibili al malato sulla 
carta e. per cosi dire, sollecitano una correzione. Un sin- 
tomo di disinibizione grafica, caratteristico dei gergoafasici, 
è invece la tendenza ad allungare il materiale dettato, 
trasformando singole lettere in vocaboli interi (b diviene 
Bologna) o ripetendo l’ultima sillaba della parola (lam- 
padari). Comprensione della lettura e lettura ad alla voce 
sono compromesse, mentre la capacità di copia, quasi 
sempre conservata, c spesso « servile »: il malato trascrive 
ogni lettera come se fosse un disegnino c non riesce a 
passare dalla maiuscola alla minuscola o dallo stampatello 
al corsivo. 

Il grave afasico di Wernicke di solito c anosognosico 
(v. ANosoc.NostA) nei confronti deira., cioè non si rende 
conto appieno della propria minorazione verbale. Questo 
disturbo è tanto più evidente, quanto maggiore c la di- 
sinibizione espressiva: il gergoafasieo logorroico tende a 
rispondere anche agli ordini che non capisce, anziché chie- 
dere che gli vengano ripetuti o spiegati meglio (come fa 
invece la persona normale alle prese con una lingua stra- 
niera poco nota) e continua imperturbabile a parlare anche 
quando l’interlocutore gli fa segno in tutti i modi di non 
comprendere nulla del suo gergo: a volte giunge persino 
a interloquire con disinvoltura incongrua nelle conversa- 
zioni altrui (fenomeno della presenza verbale), c si irrita 
di fronte alle reazioni imbarazzate degli astanti. Non c 
invece abolita del lutto una seppur generica coscienza di 
malattia, che spiega come mai il grave afasico di Wernicke, 
sicuro di sé sino a sembrare euforico durante il colloquio, 
possa in altre occasioni manifestare tristezza o disappunto 
per la sua condizione. Quando l'eccitamento anosogno- 
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sico compare sin dai primi momenti dopo V ictus, la sua 
combinazione con le bizzarrie dell’espressione orale in 
assenza di evidenti difetti neurologici può indurre a una 
diagnosi errata di psicosi acuta, come ha per primo av- 
vertito Wernicke (1874). 

Col tempo, la comprensione migliora in misura mag- 
giore c più rapidamente dell'espressione orale e del lin- 
guaggio scritto. Si assiste di regola a un certo recupero 
del controllo espressivo, con riduzione della produzione 
verbale: il gergo fonemico si trasforma in una serie di 
neologismi, c questi in semplici parafasic fonemiche; com- 
paiono le conduite s d'approche, che testimoniano un im- 
pegno attivo di correzione; le parafasic semantiche la- 
sciano il posto alle anomie. Altre volte l'eloquio diventa 
più comprensibile, pur restando relativamente disinibito 
c sovrabbondante: il gergo fonemico viene confinato a 
sequenze sempre più brevi, isolate le une dalle altre da 
linguaggio sempre meglio strutturato (gergo insulare); il 
significato delle parafasic semantiche e delle circonlocu- 
zioni si avvicina sempre più a ciò che il malato intende 
dire, cosicché il gergo verbale si tramuta a poco a poco 
in un fraseggiare paragrammatico, ancora vago e impre- 
ciso. ma già simile all'eloquio di un soggetto normale un 
po’ prolisso. Queste trasformazioni portano generalmente 
alle forme lievi di a. di Wernicke, nelle quali il difetto 
si limita a qualche anomia c parafasia nell'espressione 
orale c scritta c a una certa difficoltà nella lettura, mentre 
la comprensione e la ripetizione restano alterate soltanto 
per messaggi lunghi c complessi; appartiene a queste for- 
me lievi l'a. acustìcomnestica descritta da Luria (1970) 
dopo contusioni modeste del lobo temporale. I gravi afa- 
sici di Wcrnickc con numerose parafasie semantiche pos- 
sono però evolvere verso una vera a. amncstica o una 
alessia con agrafìa, mentre in alcuni casi con gergo fo- 
nemico si è notata una evoluzione verso l'a. di conduzione. 
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Nel 1874 Wcrnickc scopri che lutti gli elementi di que- 
sta sindrome così complessa possono dipendere dalla di- 
struzione di una sola area corticale, limitata alla parte 
posteriore della prima circonvoluzione temporale (T,) 
di sinistra {area di Wemicke, area 22 di Brodmann) e 
per primo ne avanzò un'interpretazione patogcnctica uni- 
taria rimasta classica. Riformulata in termini neurolin- 
guistici moderni da Luria (1970), questa ipotesi parte dal 
presupposto che l'arca 22 sia indispensabile all'utilizza- 
zione del codice fonemico della lingua. Il venir meno di 
tale funzione impedirebbe tanto il riconoscimento dei fo- 
nemi nella corrente sonora del linguaggio parlato (da cui 
il deficit di comprensione e ripetizione) quanto la loro rie- 
vocazione e selezione corretta durante rcsprcssionc orale 
(da cui gli errori fonemici nell'eloquio). Fa logorrea ger- 
goafasica dipenderebbe dalla mancanza del controllo in- 
terno che l'arca 22 normalmente esercita sull'arca 44. 
L'alessia e l'agrafia si spiegherebbero col fatto che l'evo- 
cazione e la decifrazione dei caratteri scritti presuppon- 
gono la capacità di analizzare la struttura fonemica della 
parola; anche le alterazioni semantiche sarebbero secon- 
darie al difetto fonemico. Questa ipotesi patogene! ica uni- 
taria. probabilmente esatta per l'a. di Wemicke con di- 
fetti fonemici pressoché puri, è meno convincente per i 
casi, di gran lunga piu numerosi, in cui l'elemento seman- 
tico o amnestico è rilevante, cosi da rappresentare forme 
miste di a. di Wemicke e a. sensoriale transcorticale: 
la lesione qui sconfina di regola sull'arca 39. Invece nei 
casi con prevalente gergo fonemico, che talvolta esitano 
in a. di conduzione, c stala osservata un’estensione della 
lesione verso l'arca 40 (Kcrtcsz c Rcnson, 1970). Queste 
variazioni corrispondono alla diversa topografia degli in- 
farti nel territorio posteriore dell’arteria silviana super- 
ficiale che. assieme ai traumi c alle neoplasie, costituiscono 
la causa più frequente della sindrome. La localizzazione 
dcll'a. di Wemicke nella regione temporale posteriore, 
con eventuale sconfinamento verso il lobo parietale, spiega 
il contesto simomatologico in cui il disturbo linguistico 
si inserisce: frequente coesistenza di cmianopsia destra, 
possibile presenza di sintomi agnosici e aprassici, rarità 
di una concomitante emiplegia destra. 

Afasia di conduzione 
(Lichlhcim, 1885). 

È una forma di media gravità, che si trova in ca. il 
4% degli afasici, cd è definita da: eloquio parafasico ma 
fluente, buona comprensione c cattiva ripetizione. Gli er- 
rori dell'espressione orale, poco evidenti nel corso di una 
semplice conversazione, si manifestano chiaramente quan- 
do il malato deve descrivere con esattezza un evento o 
denominare degli oggetti. L'elemento patologico caratte- 
ristico è il difetto nella formulazione fonemica della pa- 
rola, quasi sempre accompagnato da tentativi di correzione: 
frammiste a neologismi e parafasie fonemiche, fanno spicco 
le condniies d'approche, con cui il malato cerca di aggiu- 
stare il tiro per arrivare ad emettere una parola corretta. 
Ne risulta talvolta un discorso frammentato da pause, 
esitazioni, inceppi, che possono ricordare la balbuzie 
cosiddetta pseudobalbuzie afasica , e persino i difetti ar- 
ticolatori di una lieve a. di Broca: la perfetta scorre- 
volezza dell'eloquio in altri momenti dell'esame permette 
però di escludere una componente anartrica. In qualche 
caso raro si osserva un gergo fonemico del tutto incontrol- 
lato: sono questi gli unici esempi di gergoafasia senza di- 
fetti di comprensione (Alajouanine e coll., 1964». L'ano- 
mia. anche quando c presente, resta in secondo piano, con- 
finata alle prove di denominazione; le parafasie verbali 
sono eccezionali. La ripetizione di solito non è impossibile. 


ma risulta alterata proprio dal disordine fonemico, che 
deforma le parole sino a renderle irriconoscibili; nei casi 
più gravi il malato rinuncia al compito, dopo aver cercato 
inutilmente di riprodurre le prime sillabe della parola ri- 
chiesta. Gli errori nella scrittura spontanea e nel dettato 
ricalcano quelli dell'eloquio, e la lettura ad alta voce è 
sempre altrettanto compromessa quanto la ripetizione. 
La comprensione della lettura, invece, è indenne soltanto 
nella metà dei casi c si limila a parole singole. Firma c 
copia sono sempre conservate. Un certo numero di afasici 
di) conduzione presentano cmipocstcsia destra con lieve 
emiparesi, c ca. ’/j sono aprassici buccofacciali. In oltre 
la metà dei casi Fa. di conduzione si presenta come tale 
sin dai primi giorni dopo V ictus, ma talora può risultare 
dall'cvolu/ione di una grave a. di Wemicke con gergo 
fonemico. 

La lesione colpisce di solito il lobulo parietale inferiore 
(area 40) e particolarmente l'opercolo parietale e il giro 
sopramarginalc, addentrandosi nella sostanza bianca sot- 
tostante. Secondo l'interpretazione classica, l'elemento 
palogenetico essenziale consiste neH'inierruzione del fasci- 
colo a triforme, che costituisce la più importante via di 
conduzione degli impulsi nervosi dall'arca di Wemicke 
a quella di Broca (donde il nome di a. di conduzione): 
essa diminuirebbe il controllo dell'arca sensoriale su quella 
motoria, rendendosi quindi responsabile degli errori fo- 
nentici solo parzialmente corretti nell'eloquio spontaneo, 
c inoltre impedirebbe la trasposi/ione esatta c immediata 
delle sequenze fonemiche dal versante ricettivo a quello 
espressivo, disturbando cosi in modo particolarmente 
grave la ripetizione. Il deficit della lettura ad alta voce 
dipenderebbe da distruzione del fascicolo longitudinale 
supcriore, che proviene dal giro angolare c si unisce al 
fascicolo arciforme proprio a livello dell'opercolo parie- 
tale. Gli eventuali disturbi della comprensione della let- 
tura sarebbero spiegati da un'estensione della lesione al 
giro angolare. 

Quali che siano i dettagli della sua patogenesi, sembra accer- 
tato che questa sindrome riflette l'alterazione di meccanismi 
fisiologici intermedi tra il polo ricettivo e il polo espressivo 
dell'arco auditoarticolatorio. Si giustifica in lai senso il nome di 
a. centrate , dato da Goldstein (1948) alfa, di conduzione. Que- 
sto termine tuttavia si presta a malintesi, poiché A A. più recenti 
se ne sono serviti per indicare forme dì a. affano diverse. Russe! 
e Lspir 41961) l'hanno impiegato in senso anatomico, per desi- 
gnare gli effetti di lesioni traumatiche penetranti limitate al cen- 
tro dell'area del linguaggio, cioè a. transitorie, tipo Wemicke 
o globale, associate ad amnesia per il concomitante interessa- 
mento di strutture profonde, come l’ippocampo o il fornice. 
Brain (1965» l’ha invece usalo in senso ncurolinguistico. per indi- 
care i disturbi di qucU'opcrazionc « centrale » del linguaggio 
che c la giunzione parola-significato, cioc disturbi di tipo asso- 
ciativo-semantico. spesso presenti nell'a. di Wcrnickc, ma so- 
prattutto tipici dell'a. transcorticale sensoriale. 

Afasia sensoriale transcorticale 

(Lichthcim. 1885; afasia sensoriale associativa: von Mona- 
kmv. 1914; afasia da isolamento dell'arca del linguaggio: 
Goldstein, 1917). 

Questa forma grave è definita da: eloquio parafasico 
e fluente, cattiva comprensione, ripetizione normale o quasi. 
Malgrado la sua rarità (si osserva in ca, il 2°„ degli afa- 
sici) essa riveste un eccezionale interesse teorico, perché 
manifesta allo stato pressoché puro quei disturbi del li- 
vello semantico del linguaggio che nell’a. di Wemicke c 
difficile separare dal deficit fonemico. L'espressione orale 
si caratterizza per l'abbondanza di parafasie semantiche, 
in assenza di errori fonemici; si trovano tra questi malati 
gli esempi più puri di gergo verbale anosognosico (Ala* 
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jouanine e coll., 1964). In altri casi, corrispondenti all'a. 
nominale di Head (1926), prevale l'anomia con un'abnorme 
latenza nel trovare la parola, la cui struttura fonemica 
resta però intatta. Anche la comprensione è pessima c 
rivela errori esclusivamente semantici. Nel tentativo di 
ricapitolare l'ordine ad alta voce, il malato viene sviato 
da associazioni verbali parassite, che lo inducono a risposte 
confabulate c assurde; ad es., richiesto di copiare la parola 
« finestra », un malato dice: « dunque, devo copiare questa 
parola?... finestra... finestra quadrata: una finestra è 
quadrata... un quadro? no... un quadro, che è vicino alla 
finestra... », c, dopo qualche esitazione, si mette a dise- 
gnare un quadrato. La ripetizione invece è pressoché 
perfetta e non si limita alla riproduzione « a pappagallo » 
della domanda (ecolalia), ma resta possibile anche quando 
richiede impegno attivo da parte del malato, come per frasi di 
una certa lunghezza (fino a 20 sillabe); non si tratta quindi 
di un semplice effetto aspecifico di dissociazione automa- 
tico-volontaria. Nel linguaggio scritto un contrasto analogo 
è del tutto eccezionale c si limita a singole parole: impos- 
sibile la comprensione della lettura, relativamente con- 
servata la lettura ad alta voce e qualche volta persino il 
dettato e la copia; di regola, invece, tutte le modalità gra- 
fiche sono gravemente compromesse. Tra i sintomi asso- 
ciati sono frequenti l'emianopsia, le aprassie ideomotoria, 
ideativa e costruttiva, c le agnosie di tipo associativo; 
le prestazioni intellettuali non verbali sono estremamente 
scadenti. L'assenza di deformazioni fonemiche nel gergo 
di questi malati, la loro anosognosia e l'atteggiamento 
perplesso con cui si imbarcano in riclaborazioni ad alta 
voce della domanda rendono talvolta arduo distinguerli 
dai soggetti confusi o dementi per lesioni corticali diffuse, 
tanto più che anche questi ultimi possono presentare un 
certo grado di ecolalia. La diagnosi differenziale può avva- 
lersi dell'osservazione che le parafasie verbali dei soggetti 
confusi non afasici compaiono quasi esclusivamente 
quando la conversazione tocca argomenti strettamente 
connessi con la loro invalidità ( non-aphasic mi marni ng: 
Weinstcin c Kahn, 1952). La maggior parte delle a. trans- 
corticali sensoriali a inizio acuto si osservano entro i primi 
2 mesi dall7f/jtf o dal trauma. Col tempo l'eloquio si ri- 
duce, la comprensione migliora e compare un quadro assai 
simile a quello dell* a. semantica (Head, 1926; Luria, 1970), 
caratterizzato dall'incapacità di cogliere in tutte le sue im- 
plicazioni, anche metaforiche, il senso globale di un discorso 
pur comprendendo perfettamente il significato letterale 
delle singole parole e frasi che lo compongono: è tipico 
di questi malati non riuscire a spiegare la morale di un pro- 
verbio o di una parabola. Spesso residuano un’a. amne- 
stica o un'alessia con agrafia. Nell'a. transcorticale senso- 
riale risulta indenne soltanto il livello fonemico del lin- 
guaggio orale (che presiede alla discriminazione ed espres- 
sione dei messaggi verbali in quanto sequenze di fonemi, 
indipendentemente dal loro significato), mentre appare 
gravemente disorganizzato il livello semantico (che pre- 
siede all'associazione selettiva di parole e frasi con il loro 
significato, tanto nella comprensione che nell'espressione). 
Nel linguaggio scritto entrambi i livelli sono perlopiù 
disturbati in ugual misura. La lesione risparmia le aree 
di Wernicke e di Broca e le loro reciproche connessioni, 
ma le isola più o meno completamente dal resto della cor- 
teccia cerebrale, distruggendo le arce di passaggio temporo- 
parietoccipitali (area 37, 39). Nei casi tipici, a genesi va- 
scolare (trombosi della carotide al collo) o tossica (avvele- 
namento da CO, ipogliccmia), una banda profonda e 
netta di rammollimento a forma di C invertita circonda 
posteriormente Parca di Wernicke, al confine tra i territori 
irrorati dalle arterie cerebrali media e posteriore; nelle 


atrofie c nelle contusioni traumatiche il danno corticale 
presenta contorni più sfumati diffondendosi alle regioni 
vicine. Il deficit globale del linguaggio scritto e l'eventuale 
evoluzione verso Palessia con agrafia sono stati attribuiti 
all'interessamento del giro angolare. Quando la cattiva 
comprensione si accompagna a inerzia espressiva, cosi da 
realizzare una forma transcorticale mista, sensoriale e mo- 
toria insieme, l'arco della lesione s'estende anteriormente 
nel lobo frontale. Nei casi senza alcuna tendenza al miglio- 
ramento il danno può essere bilaterale e simmetrico (Ge- 
schwind, Quadfascl c Segarra, 1968). 

Afasia amnextica 

(Pitres, 1898; Goldstcin, 1948). 

In questa forma, che costituisce ca. I’8% delle a. (Wei- 
senburg e MacBridc, 1935), il disturbo del linguaggio 
si riduce praticamente all'anomia. Il paziente parla e scrive 
correntemente e quasi senza errori, ripete bene, non ha 
difficoltà importanti nel comprendere il linguaggio orale 
c scritto, ma di tanto in tanto non riesce a « ricordare » 
il nome esatto, che gli serve per verbalizzare il suo pensiero; 
ha delle pause, fa dei tentativi a mezza bocca, che subito 
corregge se errati, e infine o desiste scoraggiato, o ricorre 
a circonlocuzioni e a parole tuttofare, accompagnate da 
gesti esplicativi. Il difetto tende a colpire le parole stati- 
sticamente meno frequenti nella lingua parlata, e si mani- 
festa soprattutto quando si tratta di dire un nome preciso 
non sostituibile con equivalenti; si spiega cosi la sua ap- 
parente predilezione per i nomi propri. Nelle forme più 
lievi esso può passare inosservato nel corso di una normale 
conversa/ione, per comparire in piena evidenza nelle prove 
di denominazione. Quasi sempre in questi casi suggerire 
l'iniziale della parola ricercata, o anche solo accennarla 
con le labbra, è sufficiente a permetterne la rievocazione; 
talvolta la prima lettera viene spontaneamente alla mente 
del malato, che, ripetendola più volte tra sé oppure traccian- 
dola rapidamente col dito sul tavolo, può arrivare da solo 
a ricordare l'intero vocabolo. L'anomia si ritrova tale e 
quale nella scrittura, ove non è raro che il malato si con- 
centri a lungo dopo la prima lettera, per poi completare 
improvvisamente e di getto tutta la parola. 

La lesione di solito danneggia, senza distruggerla del 
tutto, la corteccia del carrefour tcmporoparietoccipitale di 
sinistra (aree 37 e 39); si tratta perlopiù di una malattia 
cerebrale ingravescente, come un'atrofia corticale prcse- 
nilc, un tumore infiltrante, o un ascesso otogeno (in tal 
caso la sede di elezione sarebbe l'area 37: Bonvicini, 1929); 
altre volte è una contusione corticale da contraccolpo, 
provocata da un trauma cranico chiuso; raramente è un 
infarto cerebrale. La localizzazione del danno spiega come 
mai l'a. amncstica costituisca spesso un quadro iniziale o 
residuo (secondo l’etiologia) dell’a. di Wernicke con al- 
terazioni semantiche c dcll'a. sensoriale transcorticalc, 

Alessia con agrafia 

(Cecità verbale con agrafia: Déjerine, 1892; alessia afasica: 
Niclscn, 1946). 

È una sindrome abbastanza frequente che. come Fa. 
amncstica, può costituire il residuo di una grave a. ad 
eloquio fluente. I disturbi della lettura e della scrittura 
dominano il quadro clinico, anche se raramente sono dav- 
vero isolati: di solito coesistono alcune anemie e parafasie 
verbali nell'eloquio. Gli errori della scrittura sono simili 
a quelli dell'a. di Wernicke, con in più un elemento di disor- 
ganizzazione spaziale, che talvolta s'associa ad aprassia 
costruttiva: le righe non rispettano i margini, sono spez- 
zettate c sbilenche, o addirittura si intersecano. La diffi- 
coltà di lettura colpisce ugualmente lettere, parole e nu- 
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meri, e non si limita alla sfera visiva, ma si estende alle 
altre modalità sensoriali con cui i simboli grafici possono 
venir percepiti: il malato è incapace di decifrare una lettera 
sia quando la vede stampata sulla carta, sia quando la 
percepisce per via somcstcsica, seguendone il contorno col 
dito (manovra di Charcot) o palpandone un modellino 
in rilievo. Ciò che gli sfugge è infatti il valore linguistico 
dei caratteri scritti, comunque essi si presentino. Questo 
spiega anche il suo fallimento in quelle prove di linguaggio 
orale che presuppongono una buona conoscenza della 
composizione grafica delle parole, come compitare un vo- 
cabolo o, viceversa, ricostruirlo mentalmente dopo che 
resaminatore l'ha compitato ad alta voce in sua presenza. 
In conclusione, fa lessico agrafico non sa più né leggere, 
né scrivere, ne compitare, perché ha perso l'uso del codice 
scritto della lingua; in questo senso egli può essere para- 
gonato ad un analfabeta di ritorno, fatta salva natural- 
mente la diversa genesi del difetto, che nell'analfabeta 
dipende da insufficiente esercìzio, mentre nell’alcssico 
agrafico consegue direttamente alla lesione cerebrale. 
Questa di solito colpisce il giro angolare (arca 39) dì 
sinistra. 

Afasìe con espressione orale ridotta 

Afasia di Braca 

(Afemia: Broca, 1861; afasia motoria: Wcrnickc, 1874; 
afasia motoria corticale: Lichtheim, 1885; afasia verbale: 
Head, 1926; afasia motoria efferente: Luna, 1970). 

È caratterizzata da un eloquio ridotto c anartrico, con 
relativa integrità della comprensione. Si trova in ca. il 
20% degli afasici, pressappoco come fa. di Wcrnickc. La 
produzione verbale è scarsa, lenta, faticosa; il malato non 
riesce quasi mai a emettere di seguito più di due o tre pa- 
role brevi. Generalmente sono in primo piano il parlar 
sillabato e i sintomi della disintegrazione fonetica, mentre 
un blocco espressivo totale, con o senza stereotipie, è rela- 
tivamente raro. La riduzione non si spiega soltanto con 
l’inccppo articolatorio. ma dipende da una inibizione 
espressiva, che inizialmente investe tutti i livelli dell’eloquio; 
vi può essere un certo grado di anemia, mentre le parufasie 
verbali sono del tutto eccezionali. La stessa inibizione si 
osserva di solito nella scrittura spontanea c nel dettato; 
il malato impiega un tempo eccessivo a tracciare la prima 
lettera della parola; quindi rinuncia a proseguire, oppure 
passa subito alle ultime sillabe, tralasciando la parte 
centrale del vocabolo. Quando il disturbo è più lieve. le 
sostituzioni fonemiche colpiscono piuttosto le vocali che le 
consonanti, al contrario di quanto accade nell'espressione 
orale. Firma e copia sono possibili. La comprensione, pur 
essendo per definizione buona, non è mai indenne: rara- 
mente il malato supera il test dei gettoni senza errori. 
La comprensione degli ordini scrìtti può essere particolar- 
mente lenta e faticosa: in rari casi si tratta di una vera c 
propria alessia, che colpisce la decifraz.ione di lettere e 
parole. L'afasico di Broca, a differenza del Wcrnickc. è 
pienamente consapevole della gruvità della sua minora- 
zione linguistica, piange quando si cerca di consolarlo e 
talvolta reagisce ai propri insuccessi con brevi ma intense 
crisi di disperazione ( reazioni catastrofiche : Goldstein, 
1948). Vi c quasi sempre una emiparesi destra più grave 
all'arto superiore; alla mano sinistra si osserva talora una 
certa goffaggine motoria (aprassia cosiddetta «simpa- 
tica » cioè « per solidarietà » con la mano destra paretica). 
L'intelligenza non verbale è nel complesso conservata. 
Col tempo il disturbo espressivo resta evidente soprattutto 
nella formazione delle frasi, il che permette di distinguere 
i residui sfumati di a. di Broca dalle forme lievi di a. ad 
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eloquio fluente, ove prevalgono le difficoltà di scelta delle 
singole parole. Secondo Alajouanine e Lhermitte (1960), 
l'evoluzione verso un franco agrammatismo con dispro- 
sodia è tipica degli afasici di Broca con stereotipie, soprat- 
tutto se rieducati. 

La lesione responsabile dcll'a. di Broca si estende ante- 
riormente a quella che dà l'a. di Wernicke. ma allo stato 
attuale delle conoscenze non è possibile indicarne con sicu- 
rezza una sede unica : talvolta è confinata alla porzione po- 
steriore della III circonvoluzione frontale (F 3 ) sinistra 
(arca di Broca, area 44 di Brodmann) c alla sostanza bianca 
sottostante; in altri casi lambisce in superficie l'area di 
Wernicke e si addentra in profondità nella zona lenticoiare 
o quadrilatero di Marie (1906) comprendente l'insula, il 
nucleo lenticoiare e le strutture interposte; in tal caso essa 
risparmia l'area di Broca, pur distruggendo le vie motorie 
e associative che da questa si dipartono. La prima evenienza 
concorda con l'interpretazione tradizionale, che riconduce 
tutta la sindrome alla perdita delle immagini verbomo- 
torie, cioè del « ricordo dei procedimenti necessari ad 
articolare le parole» (Broca, 1861) contenuti nell'area 44. 
Oltre a compromettere l'eloquio, tale perdita si ripercuo- 
terebbe indirettamente su tutte le prestazioni che presup- 
pongono una formulazione verbale interna, come la scrit- 
tura (che consiste in una sorta di autodettato) e la compren- 
sione di ordini particolarmente lunghi o complessi (che 
implica una ricapitolazione intcriore del messaggio). Anche 
l’alcssia sarebbe secondaria al difetto elocutorio; questa 
spiegazione, dovuta a Charcot (1887), vale però soltanto 
per quei soggetti poco istruiti, che per decifrare un testo 
scritto debbono addirittura compitarlo tra sé a mezza 
voce. Il secondo tipo di lesione giustifica invece la conce- 
zione di Marie (1906), che non riconosce affa, di Broca 
una patogenesi autonoma, ma la considera una combina- 
zione di anartria (da lesione della zona lenticoiare) e di 
a. vera e propria da lesione temporoparietale (a. di Wer- 
nicke in senso lato): quest'ultima spiegherebbe tutti i di- 
fetti d'ordine linguistico, compresa l’eventuale alessia. Sono 
stati descritti anche quadri da lesione traumatica dell’oper- 
colo parietale (Foix, 1928) che, per la modestia del difetto 
anartrico, rappresentano in realtà forme cliniche di pas- 
saggio tra a. di Broca e a. di conduzione. Luna (1970) 
le attribuisce al venir meno del controllo propriocettivo 
dell'articolazione e le include nella forma afferente (o chi - 
nestesica) dcll'a. motoria, distìnguendole nettamente dalla 
forma efferente (o cinetica), dovuta a lesione dell'area 44. 
Un’a. di Broca, perlopiù transitoria, può infine comparire 
dopo lesioni della faccia mediale della I circonvoluzione 
frontale (F,) sinistra (area supplementare motoria del lin- 
guaggio: Penfield e Roberts, 1959), conscguenti a mcnin- 
giomi della falce (Schwab, 1927) o trombosi dell'arteria 
cerebrale anteriore (Critchley, 1970); l'emiparesi destra 
è qui più netta all'arto inferiore che alla mano. 

Afasia motoria transcorticale 

(Lichtheim, 1885; afasia dinamica: Luria, 1970). 

Si caratterizza per una spiccata compromissione dell'ini- 
ziativa verbale, che impoverisce l'espressione spontanea c 
nei casi più gravi giunge ad abolirla completamente, pur 
risparmiando tutte le altre modalità di linguaggio. Il 
malato, lasciato a sé. non fa alcun tentativo di comunicare 
né oralmente né per iscritto; se sollecitato a raccontare 
un avvenimento o a descrivere una situazione, si arresta 
alle prime parole c, dopo una lunga pausa, fa segno d’aver 
perso il filo del discorso e ricade nel suo mutismo abituale. 
Nelle forme più lievi, le brevi frasi che riesce a dire hanno 
una struttura agrammatica. Possono coesistere una lieve 
emiparesi destra e qualche disordine aprassico bilaterale 
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nell'esecuzione di sequenze motorie complesse (aprassia 
dinamica). Anche l'attività intellettuale spontanea è assai 
limitata. L’interesse di questa forma consiste nel presen- 
tare allo stato puro quell'inibizione espressiva che ncll'a. 
di Broca s'accompagna sempre al blocco foncmico e arti- 
colatone : la ripetizione qui e infatti del tutto normale 
e manca qualsiasi segno di anartria. Il disturbo non è però 
di natura anomica, perché la denominazione è conservata, 
e di fronte a domande precise il malato risponde a tono, 
seppur laconicamente. Sembra trattarsi piuttosto di una 
inerzia patologica dei meccanismi espressivi deputati a 
combinare le parole in un discorso filato. La lesione in- 
teressa di solito le aree frontali premotoric (8,9. 45. 46) 
situate antcrosupcriormcnlc all'arca di Broca, che può 
essere intatta o solo parzialmente danneggiata. A volte è 
colpita la superficie mediale dell'emisfero sinistro: il danno 
si limita alle aree 8 e 9 (Komycy, 1957), oppure invade 
anche l'adiacente giro del cingolo (arca 24) e in tal caso 
può dare quadri gravissimi, con ecolalia e inerzia motoria 
generai izzata. che sconfinano in un vero mutismo acinetico. 
Eccezionalmente l'ctiologia e vascolare (infarto del terri- 
torio di confine tra le arterie cerebrali media e anteriore); 
quasi sempre si tratta di neoplasie (gliomi), contusioni 
traumatiche o atrofìe prcscnili (malattia di Pick con 
pseudomutismo). 

Afasia globale 

(Afasia totale: Wernicke, 1874; Déjerine, 1914). 

È la forma più grave di a. e una delle più comuni (oltre 
il 20% dei casi). £ definita da un blocco articolatorio pres- 
soché totale e da una pessima comprensione. Quando non 
è del tutto abolito, l'eloquio è ridotto a radi frammenti 
sillabici oppure a una stereotipia iterativa; in qualche .caso 
c possibile soltanto la recitazione automatica dei primi 
numeri. La gravissima anartria si accompagna sempre ad 
aprassia buccofacciale. La comprensione si limita agli or- 
dini più semplici c prevedibili in base alla situazione: spesso 
il malato rifiuta la domanda, oppure dà risposta assurda, 
perlopiù frutto di perseve razione, mentre sono eccezionali 
le risposte confabulate, caratteristiche degli afasici fluenti 
di pari gravità. Del linguaggio scritto si salvano soltanto 
(e non sempre) la copia e la firma; si osserva talora una 
tendenza a scrivere da destra a sinistra (scrittura a specchio). 
L'a. globale e quasi sempre accompagnata da emiplegia, 
emianopsia ed emianestcsia destre. L'aprassia ideomotoria 
c quella ideativa. presenti in oltre */« dei casi, raggiungono 
qui i massimi livelli di gravità, e altrettanto si può dire del 
deficit intellettuale non verbale. La coscienza di malattia 
è variabile c non sempre di facile valutazione, data l'iner- 
zia che spesso caratterizza questi malati; a volte però fa 
spicco una notevole anosognosia, specie nei soggetti con 
stereotipie. L*a. globale, relativamente rara nei processi 
espansivi e traumatici, si osserva comunemente subito dopo 
gli ictus vascolari, che comportano ischemia o emorragia 
nel territorio dell’arteria silviana sinistra; secondo l'esten- 
sione del danno, il disturbo può scomparire del lutto in 
pochi giorni (in questi casi non si osservano mai stereoti- 
pie), oppure evolvere gradualmente verso un'a. di Broca (in 
questi casi possono comparire le stereotipie, che si trasfor- 
mano poi in agrammatismo), o infine restare invariato: 
qucst'ultima eventualità è di solito dovuta a necrosi ische- 
mie» delfiniera arca del linguaggio. L'osservazione di un'a. 
globale tipica dopo asportazione di tutto l'emisfero sini- 
stro in adulti destrimani (Smith. 1966) fa pensare che le 
operazioni più automatiche della comprensione e dell'e- 
spressione, ancora possibili in questa sindrome, possano 
essere svolte dal solo emisfero destro: tesi già sostenuta 
da Jackson (1874) e recentemente avvalorata dallo studio 


dcll'a. parossistica c dei disturbi del linguaggio dopo se- 
zione totale del corpo calloso. 

Afasie cosiddette pure 

Sordità verbale pura 

(Afasia sensoriale sottocorticale : Lichtheim, 1885). 

Questa sindrome rara (2-3 casi su 1000) è l'unica forma 
di a. in cui la comprensione del linguaggio parlato è netta- 
mente peggiore dell'espressione orale. Il malato parla 
infatti in modo pressoché normale (se si eccettuano una 
prosodia un po' concitata, simile a quella dei sordi, e 
qualche parafasi» fonemica) mentre non capisce quasi 
nulla del linguaggio parlato c non c in grado né di ripetere 
né di scrivere sotto dettatura. Diversamente da un afasico 
di Wernicke o da un transcorticale sensoriale di uguale 
gravità, il sordo verbale è perfettamente consapevole del 
proprio difetto, se ne cruccia e si sforza in tutti i modi 
di afferrare ciò che gli si dice, osservando attentamente 
i movimenti labiali dell'interlocutore e chiedendogli spesso 
di ripetere il quesito. Quando non riesce, tende a rinunciare 
al compilo, piuttosto che imbarcarsi in risposte di tipo 
confabulato o assurdo. A volte egli rivela una curiosa 
inattenzione uditiva, cioè sembra non accorgersi neanche 
delle domande che gli vengono rivolte a voce da interlo- 
cutori posti fuori del suo campo di sguardo. Gli ordini 
presentati per iscritto sono invece compresi ed eseguiti 
prontamente; anche la lettura ad alta voce, la scrittura 
spontanea c la copia sono conservate. L’intelligenza non 
verbale risulta molto migliore che ncll’a. di Wernicke o 
ncll'a. transcorticalc sensoriale di pari gravità. Nella sor- 
dità verbale non è alterato il codice foncmico del linguaggio, 
ma piuttosto la fine discriminazione percettiva dei suoni 
che compongono il messaggio verbale. Perlopiù il disturbo 
coinvolge anche stimoli sonori non verbali, come i versi 
degli animali, i rumori consueti della vita d'ogni giorno, 
il suono degli strumenti musicali, etc.: vi c, cioè, un'agno- 
sia acustica di tipo percettivo (v. agnosia). Dato che il 
difetto resta strettamente confinato alla sfera uditiva, spesso 
il malato ritiene d’esser divenuto sordo c consulta un oto- 
iatra, anziché un neurologo; l'audiometria tonale non ri- 
vela però deficit apprezzabili. La tendenza alla guari- 
gione è minima; col tempo, anzi, il quadro clinico può 
aggravarsi per la comparsa di allucinazioni uditive c di 
depressione psichica con spunti persecutori. La sordità 
verbale pura consegue a lesioni che separano l’area di 
W r ernicke da entrambe le aree acustiche primarie di Hcschl. 
Si tratta generalmente di piccole lesioni vascolari bilaterali: 
il disturbo insorge all'improvviso, per un rammollimento 
temporale destro o sinistro, in soggetti già colpiti in pas- 
sato da infarto del lobo temporale opposto. Eccezional- 
mente la disconnessionc è provocata da un'unica lesione 
sottocorticalc temporale sinistra. 

Anartria 

(Marie, 1906; afasia motoria sottocorticale: Lichtheim, 
1885; afasia motoria pura: Déjerine, 1914; disartria cor- 
ticale: Bay, 1957; aprassia dell'articolazione : l.iepmann, 
1913). 

Il disturbo qui si limita all'espressione orale, che risulta 
alterata a livello fonetico-articolatorio, mentre sono con- 
servate tutte le altre modalità di linguaggio, compresa 
la scrittura. È ritenuta generalmente un'evenienza del 
tutto eccezionale, anche se Tissot, Rodrigucz c Tissot 
(1970) affermano di averla riscontrata in ben il 4 % degli 
afasici. Aprassia buccofacciale ed emiparesi sono quasi 
sempre presenti, almeno negli stadi iniziali. Nei pochi 
casi in cui I'anartria pura è di grave entità, essa compare 
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improvvisamente come primo ed unico sintomo di un ictus 
cerebrale, ma poi tende a risolversi spontaneamente in 
breve tempo; quando invece è di grado modesto, costituisce 
di solito un residuo di a. di Broca ed evolve lentamente 
verso la disprosodia. Talvolta il difetto articolatorio si 
presenta in un eloquio relativamente abbondante, senza 
quella inibizione espressiva che caratterizza l'anartria as- 
sociata ad a. di Broca. In tal caso può essere diffìcile sta- 
bilire che si tratta di anartria e non di disartria: la diagnosi 
si basa sulle caratteristiche parafasie a tipo di disintegra- 
zione fonetica e sulla presenza di dissociazione automatico- 
volontaria c di aprassia buccofacciale, in assenza di segni 
bulbari, extrapiramidali o cerebellari. La lesione, quasi 
sempre vascolare, può colpire la parte inferiore del giro 
frontale ascendente oppure le strutture comprese nel qua- 
drilatero di Marie, soprattutto il nucleo icnticolare (di 
solito il sinistro, eccezionalmente il destro o entrambi). 
Lesioni delle vie motorie caudalmente al nucleo Icnticolare 
o nella capsula interna non danno mai anartria, ma, quando 
sono bilaterali, possono dare una disartria di tipo parali- 
tico pseudobulbare (se le fibre destinate all'apparato arti- 
colofonatorio sono danneggiate in maniera diffusa ma 
incompleta) e persino un vero e proprio mutismo (se esse 
vengono totalmente interrotte da focolai di necrosi massiva). 

Alessia senza agrafia 

(Cecità verbale pura con integrità della scrittura sponta- 
nea e sotto dettatura: Déjcrinc, 1892; alessia agnosica: 
Nielsen, 1946; asimbolia visiva: Brain, 1965). 

È una sindrome rara: si trova in ca. 1 malato su 1000 
cerebrolesi con disturbi del linguaggio, e in letteratura 
ne esistono soltanto 17 casi ben studiali sul piano anatomo- 
clinico (Benson c Geschwind. 1969). Si caratterizza per 
una elettiva incapacità di decifrare la parola scritta, che 
compromette gravemente la comprensione della lettura, 
la lettura ad alta voce e la copia, lasciando pressoché 
intatti il linguaggio orale e la stessa scrittura. Vi è quasi 
sempre un'cmianopsia destra. Il disturbo generalmente 
colpisce tanto lettere singole che interi vocaboli, ma tende 
a risparmiare i numeri. L'alcssico puro confonde soprat- 
tutto le lettere percettivamente simili (d-b, p-q, s-z), mentre 
può arrivare a distinguere le più semplici dal punto di 
vista grafico (I, O), le più frequenti nella lingua, o le più 
familiari (come le iniziali del proprio nome). Il linguaggio 
orale c conservato, se si eccettuano difetti nella denomina- 
zione dei colori c nella loro indicazione su ordine verbale. 
La scrittura spontanea e slitto dettato è sorprendentemente 
buona c viene eseguita di getto, perché il malato sa di non 
potersi rileggere c teme, interrompendosi, di perdere il 
filo del discorso: questo atteggiamento caratteristico è 
stato paragonato a quello di un individuo sano, costretto 
a scrivere al buio o con gli occhi bendati. 

L'alessia pura si distingue da quella associata ad a. e/o 
agrafia, oltre che per l'integrità della scrittura, anche per- 
ché la lettura spesso qui migliora quando il simbolo gra- 
fico viene presentato per via somestesica (come nella ma- 
novra di Charcot, in cui il malato traccia col dito il con- 
torno della lettera) o per via acustica (come nella prova, 
valorizzata da Geschwind, in cui l'esaminatore dice una 
dopo l’altra le lettere di una parola, che il malato deve 
ricostruire mentalmente e pronunciare per intero ad alta 
voce); nei casi più tipici, anche la capacità di compitare 
è conservata. Questi segni indicano che l'alcssico puro con- 
serva chiara nella sua mente la struttura grafica delle 
parole, e portano quindi ad escludere che le sue difficoltà 
di lettura siano di ordine linguistico. D'altronde, non si 
tratta neanche di deficit visuopercettivi elementari, perché 
la copia è conservata. Resta l'ipotesi classica (Dcjcrine, 


1892) di una disconnessione tra i meccanismi del linguaggio 
c quelli della percezione visiva. Essa si fonda sul caratte- 
ristico reperto anatomopatologico di un infarto nel ter- 
ritorio dell'arteria cerebrale posteriore, che colpisce con- 
temporaneamente il lobo occipitale sinistro c lo splenio 
del corpo calloso, distruggendo in tal modo l'area visiva 
corticale di sinistra c separando quella di destra dall'area 
del linguaggio: la parola scritta, ben percepita nell'area 
visiva destra intatta, non viene decifrata perché l'interru- 
zione delle fibre callose le impedisce di raggiungere il giro 
angolare sinistro, che presiede al riconoscimento c alla 
formulazione del linguaggio scritto. L'integrità di questa 
arca, d'altra parte, spiegherebbe la buona qualità della 
scrittura e la possibilità di decifrare i simboli grafici, quan- 
d'essi giungano attraverso modalità diverse da quella 
visiva. La disconnessione visuoverbale può anche render 
conto del difetto di denominazione-comprensione dei 
colori; essa però non spiega come mai a questi disturbi 
non si associ costantemente anche un'a. ottica per gli 
oggetti. Se l'alessia pura si limita alle parole presentate 
negli cmicampi visivi di sinistra (emialessia), la lesione in- 
teressa soltanto le vìe callose; si tratta perlopiù di lesioni 
chirurgiche dello splenio, in corso di asportazione di tu- 
mori del III ventricolo (Maspcs, 1948). 

Agrafia 

Rappresenta spesso il residuo più appariscente di una., 
ma come sintomo sin dall'inizio isolato è molto rara. In 
questi casi il linguaggio orale c la lettura sono normali, 
c anche la capacità di compilare le parole e di comporle 
con le lettere di un alfabetiere o alla macchina da scrivere 
è relativamente conservata. Talvolta coesistono disturbi 
del calcolo e difficoltà neH'identificare le dita e nel distin- 
guere la destra dalla sinistra, che assieme all’agrafìa costi- 
tuiscono la sindrome di Gcrstmann (1940). L'agrafìa pura 
può dipendere da disturbi di natura diversa: perlopiù 
risulta da alterazioni aprassichc, visuospaziali o somato- 
gnosichc, combinate con un deficit linguistico che, se- 
condo Dubois e coll. (1969), colpisce piuttosto la selezione 
che la combinazione dei grafemi. La lesione interessa di 
solito il lobo parietale posteriore e in particolar modo la 
sua porzione parasagittale, cioè l'area 7 di Brodmann 
(Kusscl c Espir, 1961), mentre é del tutto eccezionale una 
localizzazione nella parte posteriore della II circonvolu- 
zione frontale (P 3 ): il «centro della scrittura» proposto 
da Exncr nel 1888, ma rifiutato già dai più autorevoli 
ricercatori dell'epoca, compresi Wernicke e Déjerine. Esi- 
stono poi alcune forme di agrafìa pura, come l'agrafìa 
aprassica della mano sinistra da lesione della parte anteriore 
del corpo calloso e l'agrafia visuospaziale da lesione pa- 
rictoccipitalc destra, nelle quali la componente lingui- 
stica del disturbo è del tutto assente. 

Afasia ottica e afasia tattile 

Gli afasici amncstici di solito denominano un po’ me- 
glio gli oggetti presentati per via visiva che per via tat- 
tile, semplicemente perché il primo compito è più consueto 
e familiare del secondo, ma in casi eccezionali l'anomia 
può limitarsi ad una sola di queste modalità {a. ortica: 
Freund, 1888; Sprccn, Bcnton c Van Alien, 1966; a. o 
unomia tattile : Geschwind e Kaplan, 1962). Queste forme 
stanno alla comune a. amncstica come l'alessia pura 
all'alessia agrafica: esse cioè non dipendono da un disturbo 
verbale, perché il reperimento dei vocaboli risulta del tutto 
normale tanto nell'eloquio spontaneo quanto nella deno- 
minazione di oggetti presentati attraverso altri canali 
sensoriali, e neanche derivano da difetti agnosici, perché 
il malato riconosce benissimo gli oggetti di cui non trova 
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il nome: sembrano piuttosto dovute a mancanza di col- 
legamento tra i meccanismi percettivi della modalità 
sensoriale interessata e quelli linguistici di selezione 
delle parole. In linea di massima, i reperti anatomopa- 
tologici confermano questa ipotesi: ncll'a. ottica si tro- 
vano ascessi o rammollimenti profondi dell'area 37 di si- 
nistra, oppure infarti combinati del lobo occipitale sinistro 
e dello splenio del corpo calloso (tutte lesioni che sepa- 
rano le aree visive da quelle del linguaggio); nelt'a. tat- 
tile per oggetti palpati con la mano sinistra vi è sempre 
una distruzione (ischemica o chirurgica) dei *f h anteriori 
del corpo calloso, che disconncttc dall'emisfero dominante 
l'area somestesica destra. 

Forme cliniche speciali 

1. Afasia parossistica. - Si presenta in episodi di brevissima 
durata c può dipendere o da ischemìa cerebrale transitoria, 
talora precedente a una crisi emicranica, oppure da un foco- 
laio irritativo corticale, di natura cicatriziale o neoplastica, e 
in tal caso rientra net quadro deH'cpHessìa localizzata. I sintomi 
sono simili a quelli dcll'a. permanente: disturbi anarlrici, dal 
farfugliamcnto al blocco totale dell'eloquio, nei focolai epilet- 
togeni prcrolandici (tipici i meningiomi di F a o della faccia me- 
diale di F t ); parafale c difetti di comprensione c di lettura 
nei focolai postrolandici. Le crisi psicomotorie, da focolai tem- 
porali profondi, possono essere accompagnate da due tipi di 
produzioni verbali patologiche con diverso valore localizza- 
tone: parafasic, che il paziente proferisce all'inizio o alla fine 
della crisi in stato cosciente (e che quindi poi ricorda), oppure 
automatismi, cioè parole o frasi emesse spesso iterativamente 
nel corso della crisi in stato di incoscienza (c di cui il malato non 
conserva alcun ricordo). Nel primo caso il focolaio temporale 
cpucttogcno si trova (nel destrimane) sempre a sinistra, mentre 
nel secondo può trovarsi tanto a sinistra che a destra (Falconcr, 
1 967 », il che fa pensare che l'emisfero destro sia in grado 
da solo di produrre linguaggio di tipo automatico. 

2. Afasia dei mancini. - L a. compare in seguito a lesione del- 
l'emisfero destro, anziché del sinistro, in ca. */* dei mancini 
c in quasi la metà dei mancini familiari (i cui parenti prossimi, 
cioè, sono unchessi mancini o ambidestri); in queste forme pre- 
dominano i diletti della scrittura. L'a. dei mancini da lesione 
dell'emisfero sinistro, paragonala a quella dei destrimani, col- 
pisce più raramente la comprensione verbale e la scrittura, c 
più sovente la lettura; essa si accompagna, inoltre, a quegli 
altri disturbi ncuropsicologici, come l'cmiasomatognosia, l'a- 
gnosia spaziale unilaterale c l'aprassia dell’abbigliamento, che 
nei destrimani insorgono esclusivamente dopo lesioni dell'emi- 
sfero destro (Hécaen c Sauguet, 1971). 

3. Afasia nei bambini. - Anche nell'eia infantile, come in quella 
adulta, per a. si intende il deterioramento di abilità linguistiche 
già sviluppate c normalmente operanti sino al momento della 
malattia. Il caso più precoce di a. e stato descritto da Guttman 
(1942) in un bambino di 2 anni. Le lesioni dell'emisfero do- 
minante responsabili dcll'a. infantile dipendono, in ordine di 
frequenza, da traumi cranici, embolie cerebrali in portatori di 
vizi cardiaci congeniti, encefaliti acute infettive; il disturbo del 
linguaggio può essere il primo sintomo di una malattia diffusa 
c progressiva degli emisferi (ad cs.. una kucoenccfalitc) mentre 
fenologia neoplastica c eccezionale. Il quadro clinico è sempre 
dominato da una spiccata riduzione dell’espressione verbale, 
mentre la comprensione è generalmente buona. Gergoafasia e 
logorrea sono estremamente rare anche quando è colpita l'area 
di Wcrnicke. forse perché nei bambini, a differenza degli adulti, 
i meccanismi verbomotori dell’area di Braca non sono ancora 
automatizzati al punto da poter funzionare liberamente da soli 
allorché la lesione li svincola dal controllo dell'area di Wernicke. 
La prognosi dcll’a. del bambino da lesioni non evolutive, circo- 
scritte all’emisfero dominante, è tanto più favorevole quanto 
minore è l'età; in un certo numero di casi residua però una 
lentezza nell'apprendimento verbale, che si traduce in cattivo 
rendimento scolastico (Alajouanine e Lhermitte, 1965). L'a. 
infantile va nettamente distinta dalla mancata o difettosa acqui- 
sizione del linguaggio orale, conscguente a malattie che colpi- 
scono entrambi gli emisferi entro il primo anno di vita o comun- 


que in età prcverbale (anossia, traumi, encefaliti); questi difetti 
di sviluppo, impropriamente chiamati a. congenite, alterano 
di solito tanto la comprensione che l’espressione cd hanno scarsa 
tendenza alla guarigione spontanea. 

4. Afasia in soggetti che usano codici linguistici molteplici o 
inabituali. - Nei poliglotti l'a. generalmente colpisce in eguat 
misura le diverse lingue, che il soggetto usa correntemente. 
Eventuali dissociazioni sì manifestano perlopiù nel corso del 
recupero, in dipendenza di fattori complessi c tuttora oscuri. 
Si riteneva un tempo che l'idioma appreso nell'infanzia mi- 
gliorasse prima c di più ( legge di Pitres . analoga alla legge di 
Ribot per la memoria), ma oggi si tende a valorizzare l'influenza 
dell'ambiente linguistico in cui l’afasico deve comunicare c l'at- 
teggiamento affettivo del malato nei suoi confronti. La cono- 
scenza di lingue morte (latino, greco) e di codici artificiali 
(Morse, stenografia), anche a un livello professionale, può tro- 
varsi praticamente abolita anche in soggetti con a. altrimenti 
di grado modesto. Nei sordomuti una lesione dell’emisfero do- 
minante può dare disturbi della comunicazione mimica, che 
meritano il nome di a. perché dipendono non già da un disordine 
psicomotorio (le prove prattiche vengono eseguile bene) 
bensì da un'incapacità di usare il codice linguistico dei gesti 
dattilologici. ciascuno dei quali, come noto, corrisponde a una 
lettera dell’alfabeto. Si osservano vere anomic e parafasie ge- 
stuali, tanto fonemiche che semantiche. La comprensione della 
mimica dattilologica è anch'cssa disturbata, ma ricupera più 
dell'espressione. Coesistono diletti afasici nella scrittura c nella 
lettura (Samo, Swishcr, Sarno, 1969). Analogamente, nei ciechi 
congeniti è stata osservata un'alessia per i caratteri Braille 
(Critchley, 1970). 

Particolare interesse rivestono l'agrafia e l’alessia nei giappo- 
nesi , la cui lingua utilizza contemporaneamente due codici di 
scrittura, uno fonologico {kana) con « lettere» separate per ognu- 
na delle 48 sillabe basiche della lingua, c IMO ideografico (kanji) 
con caratteri che rappresentano globalmente un intero concetto, 
come in cinese. Le a. con alterazioni foncmicoarticolatorie di- 
sturbano sempre l'uso del kana ma possono risparmiare il 
kanji, probabilmente perché quest'ultimo non presuppone 
un'analisi fonematica della parola (Sasanuma e Fuji mura, 1971); 
il contrario avviene nelle a. transcorticali sensoriali. 

Afasia sperimentale 

Disturbi afasici, fugaci o parziali, possono insorgere in 
soggetti senza lesioni delle aree del linguaggio sottoposti 
a procedimenti diagnostici o terapeutici che comportano 
inattivazione farmacologica, stimolazione elettrica o di- 
struzione chirurgica di strutture cerebrali sane. 

L'inattiva: ione farmacologica transitoria di un emisfero, 
ottenuta con l'iniezione rapida di un barbiturico (Am) tal 
sodico® ) nella corrispondente arteria carotide (test di Wada, 
1949). si manifesta sempre con emiplegia controlaterale, 
e, se l'emisfero è dominante per il linguaggio, anche con 
un'a. della durata di alcuni minuti. Il deficit è di tipo 
globale, con comprensione appena meno colpita della 
espressione. Questo procedimento, che nella pratica neuro- 
chirurgica serve a determinare, prima dell’operazione, 
in che misura un'ablazione corticale rischia di compromet- 
tere la parola, ha permesso di chiarire su base statistica 
i rapporti tra lateralizzazione emisferica del linguaggio 
c preferenza manuale (cfr. Milncr, Rosadini c Rossi, 
in: Darley, 1967). 

La stimolazione elettrica corticale ha consentito a Pcn- 
ficld c Roberto (1959) di individuare, nell’emisfero domi- 
nante, tre aree (anteriore, posteriore e mediale), grosso 
modo corrispondenti alle arce del linguaggio stabilite 
in base ai dati anatomodinici. nelle quali l'applicazione 
di corrente può interferire nell’espressione orale in corso, 
provocando disturbi transitori ( aphasic arresi) simili a 
quelli dell’a. parossistica: esitazioni, anomie, circonlocu- 
zioni. parafasic semantiche c fonemiche, pcrscvcrazioni. 
Sintomi analoghi compaiono nella scrittura e nella lettura. 
La stimolazione delle stesse aree, oppure di quelle omo- 
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leghe controlatcrali, può bloccare momcnlaneamcntc ogni 
movimento articolarono ( speech arresi). In nessun caso si 
riesce ad ottenere con questo metodo l'emissione di una 
parola comprensibile in un soggetto silente; è possibile 
soltanto provocare un grido vocalico sostenuto e incoer- 
cibile ( vocalisarion ) applicando la corrente non già sulle 
aree del linguaggio, ma sulle piccole regioni corticali che 
rappresentano la muscolatura fonoarticolatoria nell'area 
motoria principale c in quella supplementare, tanto in un 
emisfero che nell'altro. 1 fenomeni di aphasic arresi si 
ottengono, oltre che dalle tre arce corticali del linguaggio, 
anche dalla sostanza bianca del lobo parietale (Ojemann. 
Fedio e Van Buren. 1968) e dal talamo (Sem-Jacobsen. 
1966) di sinistra, il che dcponc per una stretta connessione 
funzionale di tutte queste strutture nel servire all’attività 
linguistica. 

La distruzione stereotassica del pulvinare del talamo si- 
nistro, effettuata nei parkinsoniani per abolire il tremore 
agli arti di destra, può provocare disturbi afasici dell'e- 
spressione orale (anemie, parufasie, neologismi e perse- 
vcrazioni), accompagnati da afonia e lieve disartria. Que- 
ste ultime possono comparire anche dopo una lesione del 
pulvinare destro, che invece non provoca mai a. I disturbi 
del linguaggio, che durano generalmente alcune settimane, 
vanno distinti dalla confusione mentale postoperatoria, 
che scompare nel giro di 2 giorni (Bell. 1968). Essi confer- 
mano la partecipazione del talamo sinistro alla formula- 
zione verbale ma, data la loro relativa transitorietà, non 
giustificano la concezione di Penfìcld e Robcrts (1959), 
che considerano questo nucleo addirittura come il coor- 
dinatore dei centri corticali della parola. 

La sezione chirurgica del corpo calloso c della commis- 
sura anteriore è stata praticata in alcuni epilettici per evi- 
tare il diffondersi dell'anomalia elettrica dal focolaio cpi- 
lettogeno all'emisfero controlatcralc. Dopo l'operazione, 
questi soggetti presentano un linguaggio apparentemente 
normale nella vita d'ogni giorno, ma a esami accurati si 
rivelano incapaci di leggere parole c di denominare og- 
getti e colori presentati alla metà sinistra del campo visivo 
o alla mano sinistra; la disconncssionc tra le due metà del 
cervello impedisce infatti a questi stimoli, convogliati 
dall’esterno al solo emisfero destro, di raggiungere l'arca 
del linguaggio nell'emisfero controlatcralc (Cazzaniga, 
1970). La spiccata rassomiglianza dei disturbi del linguaggio 
da sezione callosa con alcune sindromi cliniche, come l'c- 
mialessia. l’alessia pura senza agrafia c l’anomia ottica e 
tattile, costituisce l’argomento più valido a favore dell'in- 
terpretazione « disconncssionistica » di queste forme, 
proposta dalla neurologia europea sin dalla fine dell'otto- 
cento c ripresa oggi da Geschwind (1965) negli U.S.A. 
L'osservazione recente che alcuni malati commissuroto- 
mizzati riescono ad afferrare il senso di parole brevi e 
comuni presentate ncll'cmicampo visivo sinistro sembra 
poi confermare una seppur minima partecipazione del- 
l’emisfero destro {minore) alle attività verbali più automa- 
tiche, già postulata da Jackson (1874). 

Rieducazione e prognosi 

La rieducazione dcll’a. si propone di ripristinare l'uso in- 
tenzionale del linguaggio mediante una serie di esercizi, 
che impegnino le arce cerebrali rimaste indenni a trasmet- 
tere, ricevere e riprodurre messaggi verbali. Il procedimento 
si basa sull'esistenza della dissociazione automatico- 
volontaria: le prestazioni verbali, che il malato non è 
in grado di produrre intenzionalmente, vengono dapprima 
evocate in via automatica usando stimoli facilitanti (sug- 
gerimento orale o scrìtto, completamento di frasi, recita- 
zione di parole in serie, etc.) e quindi consolidate facen- 


dole ripetere in condizioni sempre più simili a quelle del 
linguaggio normale. Oggetto privilegiato della rieducazione 
c l'espressione orale, per la sua primaria importanza nella 
comunicazione quotidiana e per la sua particolare fragi- 
lità di fronte alla malattia (Micheli Basso e Vignolo, 1969). 

Il malato viene esercitato sin dall’inizio del trattamento a 
usare parole significative, possibilmente integrate in frasi o, meglio, 
in un discorso. Gli errori foncmici c articolatori vengono cor- 
retti soltanto se destrutturano le singole parole al punto da ren- 
derle del tutto incomprcnsibili, come nel gergo fonemico. ove 
è indispensabile rieducare preliminarmente la capacità di com- 
porre i fonemi in parole, o nella grave anartria. ove occorre addi- 
rittura insegnare di nuovo i movimenti articolatori per i singoli 
fonemi. Anche in questi casi, tuttavia, si tende appena possibile 
ad esercitare l’uso di fonemi e sillabe incorporati in parole c frasi. 

A parità di livello strutturale colpito, gli esercizi variano a 
seconda che l'eloquio sia ridotto (anartria, agrammatismo) op- 
pure sovrabbondante (gergo, parafasic, paragrammatismo). 
Nel primo caso si cerca di aumentare la quantità dell'eloquio, 
anche a scapilo della qualità, incoraggiando il malato a parlare 
senza interrompersi ed evitando di richiamare la sua attenzione 
su eventuali errori, per non compromettere l'effetto sbloccante 
dell'esercizio. Nel secondo caso invece si tende soprattutto a 
migliorare il controllo espressivo, correggendo sistematicamente 
tutte le parafaste, onde costringere il malato a una maggior 
precisione nel selezionare i simboli verbali. In tutti questi eser- 
cizi. l'ingrediente più importante è la lettura ad alta voce, poiché 
il testo scritto può venire utilizzato tanto come uno stimolo 
costante alla produzione verbale per i soggetti con inibizione 
espressiva, quanto come un modello da riprodurre estremamente 
esatto per i disinibiti logorroici. 

Per migliorare la comprensione del linguaggio orale, che 
generalmente c meno colpita dell'espressione cd ha maggior 
tendenza al recupero spontaneo, bastano di solito i nume- 
rosi stimoli verboacustici, che il malato già riceve durame 
la rieducazione dell’eloquio (parole con cui costruire oral- 
mente delle frasi, frasi per facilitare l’evocazione orale delle 
parole, correzioni di parafasic, ctc.). Quando tuttavia il 
deficit ricettivo è grave, esso va trattato specificatamente, 
o da solo (se si tratta di sordità verbale) oppure in esercizi 
alternati di denominazione c indicazione (se gli errori sono 
soprattutto semantici). La scrittura e la lettura sono di 
regola oggetto specifico di rieducazione, tranne nell'a. 
globale, ove vengono impiegate soltanto nella misura 
in cui facilitano l’uso del linguaggio orale. 

Perche il procedimento rieducativi non si riduca a una 
inefficace iterazione di operazioni automatiche è indi- 
spensabile la partecipazione attiva del paziente. Essa può 
mancare a seguito di un grave decadimento mentale, op- 
pure per una reazione affettiva di rifiuto della menoma- 
zione e quindi di rinuncia a priori nei confronti dell’espe- 
rienza terapeutica; soltanto in questo secondo caso l'osta- 
colo può essere superato dal rieducatore, affiancando alla 
azione didattica un atteggiamento psicoterapeutico, nei 
confronti dei familiari non meno che del malato stesso. 
A questo scopo le sedute di rieducazione in gruppo pos- 
sono risultare più utili di quelle individuali. 

La prognosi dell'a. dipende verosimilmente, oltre che 
dalla rieducazione, da numerosi altri fattori (natura c 
sede della lesione, tipo c durata del deficit; età, domi- 
nanza emisferica e livello culturale del soggetto, ctc.) 
la cui effettiva influenza sull'evoluzione del disturbo resta 
tuttavia in gran parte da dimostrare. Un danno cerebrale 
diffuso o progressivo (atrofie, tumori) fa naturalmente 
prevedere un peggioramento dell'a. Anche le lesioni cir- 
coscritte, ma bilaterali e simmetriche, come quelle della 
sordità verbale pura, escludono la guarigione, probabil- 
mente perche, oltre a distruggere a sinistra un'area im- 
portante per il linguaggio, danneggiano a destra proprio 
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l'area omologa, destinata a compensarla. Le a. conseguenti 
a lesioni circoscritte, unilaterali, non progressive (ictus 
vascolari e traumi), tendono invece a migliorare, e l'entità 
del recupero sembra dipendere soprattutto dal tipo del 
disturbo, dalla sua durata all'epoca dell'esame c dall'in- 
tervento o meno della rieducazione (Vignolo, 1964. 1970). 
Il maggior ostacolo alla ripresa della comunicazione ver- 
bale è costituito dalla presenza di grave anartria e ridu- 
zione nell'eloquio, mentre le parafasic fluenti, il gergo e 
i difetti di comprensione, nonostante le apparenze allar- 
manti, tendono a regredire col tempo: per questo la pro- 
gnosi dell'a. di Broca è in genere peggiore di quella dcll'a. 
di Wemickc. Il significato prognostico del tipo di a. è 
però subordinato al momento in cui si esamina il malato. 
Le probabilità degli afasici con grave anartria di riacqui- 
stare la favella sono ancora di ca. il 20 % se Victus è avve- 
nuto pochi giorni prima, ma cadono praticamente a zero 
se sono già passati più di 2-3 mesi; quelle degli afasici ad 
eloquio fluente sono di ca. il 50% entro i primi 2 mesi 
dalIVm™, ma scendono a meno del 10% tra i 2 c i 6 mesi, 
per divenire pressoché nulle in seguito. Anche l’efficacia 
della terapia rieducativa è condizionata dal tipo c dalla 
durata dell'a. all'epoca dell'esame. I migliori candidati 
al trattamento sono gli sfasici senza grave anartria. esa- 
minati entro 6 mesi dallVrfl»: in questi malati l'intervento 
della rieducazione può aumentare anche del 40% le pro- 
babilità di un totale recupero del linguaggio orale. Quando 
invece ha inizio dopo più di 6 mesi dall’/Wwj, il trattamento 
ha qualche probabilità di successo (peraltro d'entità sem- 
pre limitata) soltanto se si protrae molto a lungo (6 mesi, 
1 anno). In tutti gli altri casi la rieducazione ha un effetto 
d’ordine esclusivamente psicologico, cioè si limita a ren- 
dere più sereno l'adattamento dell'afasico alla sua mino- 
razione, ma difficilmente riesce a migliorare in misura 
significativa le sue capacità di comunicazione verbale. 
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F. affectivité. - i. offerti vi ty. - T. Affektivitàt. - s. afecti- 
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Psicologia 

Definizione 

Si intende per affettività (vita o sfera affettiva, timopsiche, 
ti fio psiche) il complesso dei vari sentimenti, intesi in senso 
lato (sentimenti propriamente detti, emozioni, umore, 
etc.) nonché il particolare colorito che può assumere ogni 
processo psichico. 

Delimitazione e suddivisione della vita affettiva 
I.a sfera affettiva (timopsiche di Stranski; parte della 
tiflopsiche di Braun) occupa una posizione intermedia 
tra quella istintiva e quella intellettiva in senso lato (noo- 
psiche di Stranski; sofropsichc di Braun). La sua delimi- 
tazione c suddivisione è oggetto di divergenze notevoli 
tra gli AA. In genere i pareri sono concordi nel ricono- 
scere che il suo nucleo c rappresentato dai sentimenti ( Ge - 
fiihle; v. SENTIMENTI), particolare colorito subiettivo che 
acquistano i processi psichici anche indipendentemente da 
stimoli obicttivi c che può essere specificato solo dalla psi- 
cologia di coscienza o di simpatia (Dumas). Questo con- 
cetto può essere anche espresso per esclusione; cosi Jas- 
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pere definisce i sentimenti: « tutto quanto vi è di psìchico 
che non appartenga al Gegenstandsbewusstsein » (senso- 
percezioni, idee, rappresentazioni, giudizio, etc.. cioè sfera 
intellettiva), ne all'impulso istintivo. Questa contrapposi- 
zione non esclude però le interferenze e i rapporti tra i 
sentimenti e la vita affettiva in genere c le altre funzioni 
psichiche (v. sotto). 

È anche in genere accettato di contrapporre i senti- 
menti alle sensopercezioni ( Empfindungen ) la cui essenza 
è quella di mettere in rapporto l'individuo con il mondo 
esterno e di fornirgli la nozione del proprio corpo (Jaspers, 
Bostrocm. Schncider, Bumke, etc.). Come rileva E. Bleu- 
ler, l’a., a differenza della noopsichc. non ha bisogno di 
ricevere alcun contenuto materiale dall'esterno in quanto 
c fondamentalmente innata. 

Le qualità principali dei sentimenti vengono in genere 
designale con la coppia antitetica piacere-dispiacere ( Lust - 
Un lusr ; agréable-dèsagréable, etc.) che è ammessa da quasi 
tutti. Wundt vi aggiunge due altre dimensioni affettive: 
« eccitamento-inibizione » (Erregung-Hemmung) e « ten- 
sione-rilasciamento » ( Spannuttg-Ldsuttg ). Qucst'ultima di- 
stinzione, accettata da vari psicologi tedeschi, è invece 
negata da altri (Kiilpe, Ebbinghaus) che fanno osservare 
come queste due ultime « dimensioni >► del Wundt non 
siano altro, in realtà, che « pseudosentimenti » aventi 
gli stessi caratteri della fame, della stanchezza, etc., men- 
tre la coppia « piacere-dispiacere » ha un carattere più 
generale e meno « materiale ». 

Il puro significato dcll'a. c la sua discriminazione da 
stati di coscienza similari sono all’origine di problemi 
che ogni A. tende a risolvere in modo diverso, applicando 
la propria concezione dottrinale della vita psichica (Ge- 
melli c Zunini). 

Per designare particolari qualità della vita affettiva si adope- 
rano termini non sempre intesi dai vari AA. con lo stesso 
significato. Al termine em azione (v.) viene attribuito un signi- 
ficato molto variabile: in senso stretto è sinonimo di shock 
emotivo, mentre nel significato più vasto diventa sinonimo di 
sentimento. È opportuno qui specificare che, dagli A A. tedeschi 
classici, le emozioni (Gemufsbeteegungrn) corrispondono ai 
«sentimenti dell'Io» ( seelische Gefuhle di Max Scheler; v. 
sotto). Col termine di Stinunung gli AA. tedeschi comprendono la 
somma di tutti i sentimenti presenti in un determinalo stato di 
coscienza; esso può variare per cause esogene (motivi psicologici) 
o endogene. Lo stato affettivo durevole ( Grundstimmung = 
umore) si chiama temperamento (v.) quando rappresenta una 
caratteristica costante della personalità. 

Blculcr adopera il termine di a. ( Affektivitùt ) in senso lato 
comprendendovi gli affetti propriamente detti (A ffekte), le emo- 
zioni, il particolare colorito dell'umore (Stimmung), alcuni sen- 
timenti indeterminati (sentimento di presenza, di sicurezza, 
del dèjà-vu , etc.); non vi fa rientrare le tendenze istintive ( Sire - 
bungen). 

Jung (1921) distingue i sentimenti (Gefuhle), che non liberano 
le reazioni motorie, dagli affetti ( Affekte ), che le producono, 
pur riconoscendo che i primi possono trapassare nei secondi. 

Bumke, Lange. eie. denominano Affekte o Gcmùtsbewc- 
gungen tutti i sentimenti intensi che si accompagnano a forti 
reazioni somatiche c influenzano tutto lo psichismo. 

Dumas (1948) distingue gli clementi statici, cosi designati 
perche non comprendono tendenze verso una meta (agréohle- 
désagr cable, piacere-dolore, shock emotivi ed emozioni) dagli 
clementi dinamici (bisogni c tendenze istintive, passioni). Me- 
Dougail. invece, attribuisce a tutti i sentimenti un carattere 
teleologico, affermando che le emozioni non sono altro che il 
lato alTettivo degli istinti. 

Ribot definisce l'emozione come un sentimento a insorgenza 
brusca c di corta durata. 

La psicoanalisi (v.) affronta il problema dcll'a. da un punto 
di vista particolare, definendo gli affetti ( Affekte ) attraverso i 
loro legami con le pulsioni (Triebe): « L’affetto è definito come 
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la traduzione soggettiva della quantità di energia pulsionale » 
(1. api anche c Pontalis). 

Gli affetti vengono inoltre distinti dalle rappresentazioni 
(Vorstcllungcn) in quanto secondo Freud l'osservazione dei pro- 
cessi psichici mostra come affetto e rappresentazione siano sepa- 
rabili c possano andare incontro a vicende diverse (ad es. una 
rappresentazione può essere sv uotata del suo contenuto affettivo). 

La ricchezza di sfumature della vita affettiva, che l’in- 
trospezione ci rivela, è talora difficilmente espressa in modo 
appropriato dai termini dati, che spesso (come osserva 
il Dumas) sono fonte di equivoci: /’ insufficienza del voca- 
bolario costringe a dare il nome di “ piacere " a stari così 
differenti conte il godimento di un chiaro di luna... e la vo- 
luttà erotica. Queste difficoltà hanno indotto alcuni AA. 
a caratterizzare i sentimenti non tanto dal loro particolare 
colorito < piacevole-spiacevole, etc.) quanto dalla loro pro- 
fondità. Questo indirizzo, seguito dalla psicologia a strati 
( Schicht- Psy citologie degli A A. tedeschi), ha trovato i 
suoi rappresentanti più autorevoli in Max Scheler e K. 
Schncider. 

Max Scheler (1913-1916) distingue: I) sinnliche Gefuhle 

0 Empfindungsgefuhte, cioè sensazioni con carica affettiva: 
2) Leihgefuhfe , cioè sensazioni affcttivosomatiche nel senso 
di stati affettivi: Leftensgefiìhle o Vitalgejuhle nel senso di 
funzioni affettive; 3) seelische Gefuhle, cioè sentimenti 
dell’Io; 4) geistige Gefuhle, cioè sentimenti spirituali. 

I sentimenti che corrispondono allo strato inferiore 
(sensazioni con cariche affettive) sono localizzati e non pos- 
sono essere scissi dal contenuto sensoriale; i loro rapporti 
con l’Io sono indiretti in quanto vengono vissuti da un 
determinato distretto somatico, perifericamente. Si tratta 
infatti di stati di coscienza attuali che non possono essere 
rievocati; l'attenzione, anziché disturbarli, li accentua. 

Dal secondo strato si originano sentimenti che nel loro 
significato di funzione ( Lebensgefuhte ) non sono localiz- 
zati, ma possiedono ancora un'espressione di stato soma- 
tico generico < Leibgefuhle > con significato, ad es., di ma- 
lattia, di pericolo, etc., a cui il soggetto attribuisce un 
valore (timore, simpatia). L’attenzione li disturba e la 
volontà li modifica solo scarsamente. Comprendono sen- 
timenti come quelli di freschezza, vitalità, fame, ansia, sere, 
astenia , nausea, etc. 

I sentimenti dell'Io che si originano dal terzo strato 
non hanno alcuna proiezione somatica; sono pure qua- 
lità dell’Io psichico ed hanno una motivazione psicolo- 
gica dipendente dal significato concettuale della senso- 
percezione; vengono provocati cioè da particolari avve- 
nimenti ricchi di carica affettiva ( Erlebnis ). 

1 sentimenti spirituali, originati dal quarto ed ultimo 
strato, corrisponderebbero ai sentimenti religiosi e meta- 
fisici in genere { disperazione , beatitudine, estasi, etc.) che 
sopraffanno tutta l'individualità. 

Per Max Scheler sentimenti provenienti dai vari strati 
possono coesistere con la stessa tonalità in un medesimo 
atto di coscienza; inoltre anche se la loro tonalità è con- 
trastante possono analogamente coesistere, purché pro- 
vengano da strati differenti: ad es., anche in uno slato 
di tristezza (sentimento dell’Io) si possono avvertire sti- 
moli sensoriali a risonanza affettiva piacevole; analoga- 
mente il martire può godere spiritualmente anche della 
tortura fisica. 

I più noli studiosi dell'argomento hanno ammesso il 
valore della distinzione dello Scheler. particolarmente per 

1 primi tre strati affettivi (Rumke. 1924; K. Schncider, 
1928; Von Wyss, 1938). 

Schncider ha proposto una ulteriore suddivisione nel- 
l’ambito dei seelische Gefuhle, distinguendo: I) senti- 
menti di stato ( Zusiandsgefithle ): ossia sentimenti di gioia, 
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di preoccupazione, soddisfazione; 2) sentimenti di valore 
( Wertgcfuhle) : distinti in autovalutazione (Selbstwertge- 
fùhìe) cd eterovalutazione ( FremdwertgefuMe). I primi ven- 
gono specificati secondo il loro colorito piacevole, spia- 
cevole c formale ; i secondi sono distinti in relazione alla 
presa di posizione del soggetto che accoglie o tenta di 
respingere il sentimento di per sé (Selbstwert), oppure 
l'oggetto che lo provoca ( Fremdwert ). 

Fenomenologia 

1. Generalità. - Con il termine di fenomenologia Ja- 
spers intende esclusivamente i fenomeni psichici subiettivi 
vissuti dal soggetto. Data la complessità e vastità dell'ar- 
gomento, sarà illustrato in questo capitolo prevalentemente 
l’aspetto fenomenologico della vita affettiva. Pertanto i 
fenomeni obiettivabili (mimica, atteggiamenti motori, ma- 
nifestazioni neurovegetative, eie.) non vengono qui esposti 
rimandandosene la trattazione alle singole voci (v. emo- 
zione; espressione; etc.). Gli elementi fenomenologici della 
vita affettiva possono venire specificati non solo rispetto 
al loro colorito intrinseco (dimensioni affettive secondo 
Wundt) e in rapporto alla profondità dello strato (Schcler, 
Schncidcr, ctc.) ma anche rispetto alla loro modalità d'in- 
sorgenza (motivazione psicologica) c alla loro durata c in- 
tensità, anche nell’ambito della stessa dimensione affettiva. 
Questa considerazione ci porta ad esaminare le reazioni 
affettive e il tono fondamentale dcll'uinore. 

Le reazioni affettive sono caratterizzate dall'insorgenza 
di un sentimento di particolare colorito, in relazione com- 
prensibile (Schncider) con avvenimenti esterni (ad es., il 
sentimento di tristezza che insorge in un individuo a cui 
è stata annunciata la perdila di una persona cara) e corri- 
spondono « dal punto di vista della loro profondità » ai 
seelische Gefuide. Proprio nell’ambito di questi ultimi (odio, 
tristezza, sorpresa, desiderio, etc.) sono state proposte le 
suddivisioni più panicela reggia te, tanto da filosofi (Des- 
cartes: 40 varietà; Spino/a: 46 varietà; ctc.) quanto da 
psicologi (Lipps, Jodl, Kriigcr, etc.), per la cui esposi- 
zione si rimanda alla voce sentimenti. Quando acquistano 
un'intensità di durata anormale rispetto alla psicologia 
comune rientrano nelle reazioni affettive psicogene (v. 

PSICOGENE REAZIONI). 

L’umore è rappresentato da un sentimento più o meno 
complesso, più durevole delle reazioni affettive seppure 
modificabile dall'ambiente. Quando il colorito dell'umore 
rappresenta un dato stabile della personalità, praticamente 
immutabile dagli avvenimenti, acquista il valore di tem- 
peramento (v.). 

È da rilevare infine che talora, col termine di senti- 
mento, vengono designati stati di coscienza che non rien- 
trano nella sfera affettiva propriamente detta, ma rap- 
presentano sensoperce/ioni vaghe, indeterminate, inde- 
finibili (come il déjà-vu, il sentimento di presenza, etc.). 

2. Rapporti con altre funzioni psichiche. - Da un punto 
di vista puramente descrittivo anche gli AA. classici 
(Bleuler, Bumkc. Schncidcr, ctc.) riconoscono che non 
esistono stati di coscienza che corrispondano alle fun- 
zioni psichiche schematicamente isolate dalla psicologia 
classica; pertanto è più aderente alla realtà parlare solo 
di stati di coscienza prevalentemente affettivi (Bleuler). 
Con queste premesse è possibile affrontare il problema 
dei rapporti che la vita affettiva mantiene con il resto 
dello psichismo. 

Seguendo la distinzione di Jaspers, questi vari rap- 
porti della vita affettiva saranno esposti, sia dal punto 
di vista fenomenologico (puramente descrittivo), sia dal 
punto di vista della psicologia comprensiva (cioè gene- 
tica). 


Sfera intellettiva 

a) Sensopercezioni. - Abbiamo già accennato alla clas- 
sica contrapposizione tra le sensopercezioni c i sentimenti. 
Questa discriminazione non esclude però che scnsoper- 
cezioni e sentimenti possano essere fusi nello stesso alto 
di coscienza. Questo concetto può essere espresso anche 
in modo differente, sia considerando che lo stato di co- 
scienza (misto) deve essere riferito alla carica o al colorito 
della sensopcrcczione {sensazioni affettive di Gemelli c 
Zunini, sinntichc Gefuhle e Leibgefùhte di Scheler), sia 
considerando la funzione conoscitiva che possono acqui- 
stare alcuni sentimenti in senso lato; sentimenti intellet- 
tuali di alcuni AA., in cui Janct fa rientrare il sentimento di 
incompletezza, il déjà-vu, etc., e Max Scheler i Leibgefùhle. 

La carica affettiva delle sensazioni può essere intrin- 
secamente legata agli apparati sensoriali oppure al con- 
tenuto della sensopercezione. Nella prima evenienza ( Zu - 
standsempfindungen e Leibempfindungen; v. sensazione) 
esse hanno di per sé una carica affettiva, quella in parti- 
colare della sensibilità somatica generale (cenestesi in senso 
lato); in queste funzioni l'eJcmenlo gnosico c stretta- 
mente connesso con quello affettivo ( Gefuhlsemp/indungen 
secondo Stumpf). La carica affettiva di altri tipi di senso- 
percezioni che hanno una funzione gnosica nei confronti 
del mondo esterno ( Gegenstandsempfindungen ), in parti- 
colare vista c udito, non c necessariamente a loro con- 
nessa ma è imperniata sulle caratteristiche dello stimolo. 

Dal punto di vista genetico c importante considerare 
quanto le sensopercezioni possano influenzare lo stato 
affettivo e viceversa. 

Nei riguardi della prima modalità si può dire che al- 
cune sensopercezioni, sia per il loro contenuto (ad es., 
audizione di una melodia) che per il loro significato (ad 
es., cattiva notizia) generano uno stato affettivo piacevole 
o spiacevole più o meno durevole; la durata è legata alla 
modalità dello stimolo oppure al permanere dello stato 
affettivo anche quando lo stimolo è cessato. Viceversa lo 
stato affettivo fondamentale può colorire uniformemente 
sensopercezioni diverse per contenuto c significato: cioè 
tutte le sensopercezioni acquistano un tono spiacevole o 
piacevole in relazione all'umore. 

b) Pensiero. - Dal punto di vista fenomenologico è noto 
(prescindendo dal pensiero logico astratto) che l'ideazione 
(v.) possiede sempre una carica affettiva, specie nel gioco 
deH'immaginazione. 

Nei rapporti genetici si può dire che lo stato affettivo 
inibisca tutte quelle associazioni che non corrispondono 
al suo colorito mentre favorisce le altre (Bleuler). Quando 
questa funzione è esaltata, dal colorilo dello stato affet- 
tivo deriva tutta l'ideazione (olotimia di Bleuler). Il corso 
del pensiero può essere anche influenzato soltanto in re- 
lazione ad una determinata rappresentazione ricca di ca- 
rica affettiva (catatìmia. secondo H. W. Maicr): ad es., 
la presenza o il ricordo di una persona a noi antipatica 
suscita associazioni imperniate su contenuti ostili a que- 
sta (in primo piano affiorano c vengono ingigantiti i suoi 
difetti mentre le sue reali qualità vengono rimosse). 

c) Memoria. - Dal punto di vista fenomenologico la 
rievocazione di avvenimenti si accompagna generalmente 
ad uno stato affettivo analogo a quello insorto immedia- 
tamente, seppure attenuato. 

Le relazioni genetiche tra memoria e a. possono conce- 
pirsi in due direzioni: cioè l'a. può influenzare i processi 
mncsici o viceversa. Da un lato si ammette in modo pres- 
soché concorde l'importanza dell’a. sulla fissazione c rie- 
vocazione mncsica (ad es.. vengono fissati quegli avveni- 
menti che suscitano interesse affettivo), d’altro lato avve- 
nimenti spiacevoli col passare del tempo vengono rimossi 
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oppure alterati (v. memoria). Da un altro punto di vista 
ta rievocazione spontanea o provocata da estranei può 
fare rivivere affettivamente, più o meno intensamente, 
l’avvenimento passato. Sulla scarica emotiva che accom- 
pagna la rievocazione, ottenuta con particolari modalità, 
di avvenimenti scordati (inconsci) si basa il procedimento 
della catarsi psicoanalitica (v. psicanalisi). 

d) Volontà . - Dal punto di vista fenomenologico si può 
affermare con Bostrocm che fattori affettivi sono conte- 
nuti in tutti i motivi da cui scaturisce l’azione volontaria. 
L’importanza di questa componente affettiva varia ovvia- 
mente secondo i diversi livelli dell'azione volontaria (v. 
VOLONTÀ): particolarmente evidente nello instinktives Wol- 
len t volontà istintiva di Mcumann) diventa praticamente 
nulla nel neutrale* Wollen (volontà neutrale: Muller Frcìcn- 
fclds). 

Dal punto di vista genetico i rapporti variano secondo 
il concetto generale della volontà: per Lipps e Mcumann 
la volontà è una funzione a se che può applicarsi indipen- 
dentemente da un impulso affettivo; per la maggioranza 
degli psicologi invece (Wundt, Ebbinghaus, James, ctc.) 
la volontà non è una funzione elementare, in quanto 
nasce dalla forza dei motivi tra i quali i sentimenti hanno 
influenza prevalente. 

e) Istinti. - Gli istinti posseggono in genere una ca- 
rica affettiva intensa, tanto che, come si è visto, alcuni 
AA. li identificano con l'a. 

1 rapporti genetici tra istinti ed a. vengono considerati 
con modalità differenti secondo la rispettiva definizione 
data dagli AA. ai due termini. Basandosi sulla distinzione 
degli istinti (tendenze istintive Triebe, cfr. K. Schncidcr) 
si possono distinguere: istinti vitali con significato parti- 
colare teleologico, che sono difficilmente differenziabili 
dai sentimenti vitali (ad es. fame, sete) in quanto hanno 
carattere intenzionale (però il sentimento di tristezza vi- 
tale non ha carattere di tendenza); tendenze istintive psi- 
chiche ( seelische Triebe ), ad cs. il senso del dovere, che 
sono istinti piacevoli dcllTo differenziabili dai seelische 
Gefiihte. I sentimenti possono portare secondariamente ad 
azioni istintive dcH’ultimo tipo ( seelische Triebe ): ad es. 
la disforia può portare ad un comportamento istintivo 
come quello del poriontane (v. poriomama) o del dipso- 
mane (V. DIPSOMANIA). 

Per le concomitanti somatiche e le basi anatomofun- 
zionali dell'a. si rimanda alla voce emozione. 

Psicopatologia 

Generalità 

Nella patologia della timopsiche si ritrovano ovviamente 
le difficoltà e le divergenze di delimitazione c suddivi- 
sione già incontrate nell’esposizione della vita affettiva 
normale; a queste si aggiungono le incertezze di delimi- 
tazione tra stati affettivi normali c patologici differenti 
fra loro solo per grado di intensità (v. sotto). 

Alla diversità fenomenologica della vita affettiva nor- 
male (emozioni, sentimenti distinti secondo il loro colo- 
rilo, la loro profondità, etc.) corrisponde un polimor- 
fismo ancora più spiccato nell’ambito delle alterazioni 
della timopsiche. Alcuni stati affettivi acquistano un si- 
gnificalo patologico solo in rapporto ad un grado anor- 
male di intensità c durata, altri si manifestano con sfu- 
mature che conferiscono loro un particolare significato 
patologico (ad es. l’euforia beata di alcuni paralitici pro- 
gressivi), oppure con caratteristiche intrinseche qualita- 
tivamente differenti da quelle normali (v. sotto: para- 
timi). 

Possono essere distinti come segue (cfr. Jaspers) gli stati 


affettivi anormali che presentano maggiore interesse dal 
punto di vista della psicopatologia subiettiva puramente 
descrittiva (fenomenologia, secondo Jaspers). 

Ad alcuni particolari sentimenti (di inferiorità, dì colpevolezza 
ctc.) viene attribuita importanza patogcnctica preminente dalla 
psicopatologia c dalla psichiatria di marca psicoanalitica (v. psi- 
canalisi); altri vengono valorizzati soprattutto dagli AA. che 
hanno creduto di individuare stati d'animo particolari con de- 
nominazioni proprie (ad cs. sentiments d'incomptètude, se- 
condo JaneO. 

1. Alterazioni dei sentimenti somatici ( Leibgef tilde ; v. 
sentimenti). - Le loro caratteristiche normali sono gene- 
ricamente conservate, seppure con alterazioni quantitative 
c sfumature difficilmente esprimibili con termini specifici 
(cenestesi alterata). Spesso il disturbo c particolarmente 
evidente nelle depressioni endogene (v. sotto). 

2. Alterazioni dei sentimenti di forza e delle proprie ca- 
pacità ( Kraft - c Leistungsgefuhle). - Questi sentimenti a 
colorito affettivo non molto spiccato (sebbene generica- 
mente spiacevoli) sarebbero dovuti tanto alla coscienza 
di deficit reali quanto a sentimenti primari, immotivali. 
Il sentimento della propria insufficienza e incapacità si 
riscontra spesso nei depressi endogeni. 

3. Apatia. - Nel suo grado più spiccato rappresenta 
uno stato di assoluta mancanza di sentimenti c indiffe- 
renza affettiva di fronte a qualsiasi stimolo con conse- 
guente abulia per cui il soggetto tralascia anche i suoi 
bisogni più elementari. Si osserva, in questa forma, so- 
prattutto, in psicosi acute oppure in stati terminali gravi; 
spesso l'apatia è molto meno spiccata e caratterizza al- 
cuni tipi di personalità psicopatiche. 

4. Il sentimento della mancanza di sentimento (Gefuhl 
der Gefiihlslosigkeit). - Non deve essere confuso con un 
grado minore di apatia: i malati soffrono intensamente 
di questo asserito vuoto affettivo e quello stesso senti- 
mento che affermano di non sentire più (ad cs. l’ansia) 
si riconosce chiaramente dai sintomi somatici e dal loro 
comportamento. 

5. Alterazioni dei sentimenti obiettivi. - Si può osser- 
vare tanto un aumento quantitativo globale del colorito 
affettivo dei vari processi psichici quanto di quello di sin- 
gole sensazioni, in senso sia piacevole che spiacevole. 

6. Alterazioni dei sentimenti subiettivi. - Corrispondono 
a stati affettivi in genere intensi, primitivamente senza 
oggetto né contenuto ( gcgenstandslose und inhalt siose Ge- 
fiihle) benché possano essere razionalizzati in un secondo 
tempo. 

Il più frequente è indubbiamente l’ansia pura, primaria, 
immotivata, spesso associata ad un sentimento di irre- 
quietezza c all’angoscia (v. anche: ansia e angoscia). 
Di osservazione più rara sono i sentimenti immotivati 
a colorito piacevole di benessere, di gioia che può giun- 
gere sino ai gradi estremi dell’estasi (Rùmke). 

In questa stessa categoria di alterazioni affettive rien- 
trano alcuni sentimenti a colorito particolare, talora dif- 
fìcilmente penetrabili ( uneinfuhlhar ), ad es. il sentimento 
della chiaroveggenza , la sensazione cioè di comprendere 
l’essenza, il significato intimo delle cose. Questi senti- 
menti hanno in genere significato nettamente patologico 
(intossicazioni, schizofrenia). 

Considerando gli stati affettivi nella loro espressione 
dì reazione emotiva (Affekte in senso stretto secondo 
Jaspers, Krctschmcr, ctc.) c anche possibile distinguere 
le seguenti anormalità: aumento di intensità e accumulo 
di reazioni emotive ( crisi esplosive , raptus affettivi, etc.); 
diminuzione di intensità (inibizione c torpore emotivo, 
freddezza d'animo); alterazione nella regolazione del de- 
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corso della reazione emotiva (incontinenza emotiva; ar- 
resto emotivo [Sperrung]). 

Da un punto di vista piu generale una suddivisione 
classica degli AA. di lingua tedesca (Jaspers, Langc, K. 
Schneider, etc.) è basata su criteri descrittivi e genetici 
c opera una prima grande distinzione tra stati affettivi 
comprensìbili (sia per qualità intrinseche che per motiva- 
zione psicologica; verstàndliche Affekte) la cui anormalità 
risiede solo nella intensità c durata, e alterazioni affet- 
tive più chiaramente patologiche. Questi ultimi stati af- 
fettivi, designati genericamente come incomprensibili {un- 
verstàndliche Affekte) in quanto senza motivazione psi- 
cologica (non derivano in modo comprensibile alla psi- 
cologia normale da avvenimenti con significato affettivo: 
Erlebnisse), vengono ulteriormente suddivisi in: 

a) stati affettivi le cui qualità intriseche presentano solo 
differenze quantitative con quelli normali c in cui è pos- 
sibile una comprensione affettiva statica {Einfùhlbarkeit ); 

b) stati affettivi qualitativamente differenti, senza possi- 
bilità di comprensione affettiva ( uneinfàhlhare Affekte ). 

Particolare importanza clinica assumono, in base a 
questa classificazione, gli stati affettivi anormali, ma com- 
prensibili (anche geneticamente), e quelli in cui la com- 
prensibilità è solo affettiva, statica; rappresentano le di- 
stimie intese in senso lato (v. sotto: terminologia). 

Gli stati affettivi senza motivazione psicologica né pos- 
sibilità di comprensione affettiva sono meno frequenti c 
si osservano anzitutto nell'ambito della schizofrenia (v. 
sotto: paratimie). 

Distimie 

1. Terminologia. - Nella nostra esposizione il termine 
di distimia sarà usato in significato lato (cfr. Bumkc) a 
designare genericamente non solo la psicosi maniacode- 
pressiva (distimie o psicosi affettive secondo Tanzi e Lu- 
garo), ma tutte le alterazioni durevoli dell'umore (rea- 
zioni psicogene affettive, distimie endogene, psiconeurosi 
c personalità psicopatiche distimiche). 

l-c suddivisioni, nell'ambito delle distimie cosi delimitate, 
sono indicate da una terminologia basata sulla stessa parola 
greca thvmòs 2 * 4 animo ’ con vari prefissi, ed intese con signifi- 
cati diversi. Nella psichiatria, specie di lingua tedesca, il ter- 
mine ipertintia viene usalo ad indicare l'esaltamento dell'umore 
(umore allegro, gaio) contrapposto alla depressione o ipotonia 
(Schneider. Homburgcr, Tramer, etc.). Kahn distingue le per- 
sonalità distimiche (o Tcmperamcntpsychopathen > in: iperti mi- 
che, ipotimichc (comprendono atimici e disforici) c poichiloti- 
miche (labili di umore). 

Nel classico trattato italiano del Tanzi c Lugaro viene usato 
il termine distimia, ma soltanto a indicare le psicosi affettive 
il cui nucleo fondamentale del quadro psicotico c costituito 
da una esagerazione straordinaria del tono affettivo. U. Ccrlctti 
esprime ancora piu chiaramente questo concetto contrapponendo 
la ipertimia delle psicosi affettive (esaltamento della vita af- 
fettiva, sia in senso gaio che con colorito di tristezza) alla ipo- 
timia o più specificatamente atimia (abolizione della vita istin- 
tivo-affettiva) della schizofrenia (v. anche: atimia). 

1 termini euforia e disforia vengono spesso usati nell’am- 
bito della patologia della vita affettiva ma con significati 
tutt'ahro che univoci. In senso lato, euforia assume il valore 
di sinonimo di umore gaio, allegro, ottimista, ma più specifi- 
catamente indica un sentimento vitale a colorito piacevole (cfr. 
Von Wyss). Il termine disforia non viene usato da alcuni AA. 
(ad cs. Bumkc) mentre per altri (ad es. Kahn) assume un signi- 
ficato vasto (stati depressivi e ansiosi). 

2. Fenomenologia. - Le principali sindromi distimiche 

saranno distinte in base a criteri descrittivi e genetici, 

che permettono di attribuire loro anche un significato 
cliniconosologico. Saranno trattate solo le sindromi pure 
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in cui l'alterazione della vita affettiva rappresenta l'essenza 
del l'affezione (sintomo assiale secondo Hochc, carattere 
patogcnetico secondo Birnbaum) e non un particolare co- 
lorito affettivo che possono assumere sindromi morbose 
di altra natura e significato (ad es. sindromi di esalta- 
zione deH'umore in paralitici progressivi, schizofrenie 
con tratti depressivi, etc,). 

a) Sindromi disforiche. - Caratterizzate genericamente 
da un'alterazione durevole dell'umore a colorito chiara- 
mente penoso, spiacevole, col significato di tristezza (sin- 
dromi depressive), con quello di ansia (sindromi ansiose), 
oppure assodate ad un comportamento impulsivo (sin- 
dromi disforiche impulsive). 

1) Sindromi depressive. - La presenza o meno di una 
motivazione psicologica dell'alterazione dell'umore non- 
ché il grado più o meno profondo della depressione per- 
mettono di distinguere le sindromi depressive in: 

*) Sindrome depressiva emlogena. - Nella melanconia 
endogena (psicosi maniacodepressiva) il disturbo dcl- 
l' umore insorge senza alcuna motivazione psicologica (in- 
comprensibilità genetica) c si presenta con le caratteri- 
stiche dell'alterazione affettiva vitale (v. sopra: psicologia) 
particolarmente evidente nelle forme gravi: importanza 
dell'alterazione dei sentimenti somatici c delle funzioni 
vegetative che assumono per il malato particolare signi- 
ficato (di rovina, di morte, etc.). L'influenza sulle altre 
funzioni psichiche (inibizione ideativa e psicomotoria, 
ideazione olotimica, etc.) segue in genere leggi comprensi- 
bili alla psicologia normale (ad es. nella genesi del de- 
lirio secondano di rovina, di colpa, etc.). Il quadro non 
si lascia sostanzialmente influenzare con mezzi psichici 
(suggestione, persuasione, avvenimenti piacevoli o tristi; 
per la clinica v. maniacodepressiva psicosi). 

Nelle personalità depresse (depressi costituzionali) 
l'alterazione costante dell'umore non raggiunge mai il 
grado di gravità della mclancolia endogena c il carattere 
vitale del disturbo è meno spiccato. La depressione as- 
sume spesso un colorito particolare che permette di di- 
stinguere i tristi propriamente delti da personalità con 
malumore irritabile, diffidenza e spunti interpretativi, etc. 
(V. PERSONALITÀ PSICOPATICHE). 

fì) Sindrome depressiva psicogena o reattiva. - Il disturbo 
deH'umore è motivato da un avvenimento esterno spiace- 
vole, penoso, etc. (comprensibilità genetica); il suo carat- 
tere patologico è rappresentato dall'intensità e durata della 
depressione che è supcriore alla norma (senza che vi siano 
ovviamente limiti netti con le reazioni depressive normali). 

La depressione appare più superficiale , non vi è una 
chiara alterazione dei sentimenti vitali, l’inibizione è meno 
spiccata. Le manifestazioni esteriori della tristezza pos- 
sono essere molto evidenti (pianti, crisi di disperazione, 
etc.) sino ad assumere un carattere teatrale e colorito 
isterico (Lange, Kahn, ctc.). 

L’influenza della depressione psicogena sulle altre fun- 
zioni psichiche è molto meno intensa di quella della de- 
pressione endogena: i malati possono manifestare idee 
di colpa e di peccato, ma queste sono, in genere, almeno 
parzialmente, giustificate e appaiono piuttosto come un 
mezzo per stimolare la compassione; in questi casi vale 
la frase di Kahn: il melanconico endogeno soffre... il 
depresso reattivo compatisce sé stesso. 

Gli avvenimenti esterni (mutamenti nella situazione pe- 
nosa iniziale) e i mezzi psichici di consolazione e persua- 
sione possono mutare il quadro, talora radicalmente. 

A queste distinzioni, in genere concordemente accettate dagli 
AA., Lange (1911) aggiunge: o) la melanconia provocata da 
avvenimenti psichici {psychisch prow zierte Melancholie) in cui 
il quadro e il decorso sono analoghi alla melanconia endogena 
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ma l'episodio appare scatenato da un trauma psichico; b) la 
melanconia reattiva che insorge nei depressi costituzionali (se* 
condo Rciss) e rappresenta l'accentuarsi del colorito costante 
dell’umore di queste personalità sotto l'influenza di avveni- 
menti spiacevoli. 

Vengono anche descritte c variamente inquadrate varie forme 
a sfondo depressivo c manifestazioni di tipo isterico, ncuraste- 
nico e ossessivo (v. maniacodepressiva psicosi). 

Da rilevare che le distinzioni riportate non hanno va- 
lore assoluto c non escludono resistenza di forme di 
passaggio e di quadri di dubbia classificazione. La di- 
stinzione, sia genetica che fenomenologica, è in genere 
chiara tra sindromi depressive endogene c psicogene ben- 
ché disturbi vitali del sentimento possano osservarsi anche 
in qucst'ultima forma sebbene poco spiccati (cfr. Schnei- 
dcr). 

2) Sindromi ansiose. 

a) Sindrome ansiosa endogena. - Tra le varie manifesta- 
zioni dell'ansia (che rappresenta anzitutto un sintomo di si- 
gnificato vario; v. ansia f. angoscia) il quadro tipico del- 
l'ansia pura c cosciente, senza contenuto idcativo, si 
riscontra nella psiconeurosi d'ansia (Angstneurose degli 
AA. tedeschi), entità clinica che d’altronde non viene da 
tutti riconosciuta (v. psiconevrosi). 

La sindrome insorge senza motivazione psicologica: 
incomprensibilità genetica; secondo le teorie psicoanalitiche 
vi sarebbe sempre una motivazione psicologica inconscia 
(v. psicanalisi). Si accompagna in genere al sentimento 
somatico dell'angoscia e ad uno stato (subiettivo e obiet- 
tivo) di irrequietezza. L'influenza sulle rimanenti funzioni 
psichiche è variabile: si può osservare un restringimento 
della coscienza, un’inibizione dell'ideazione oppure una 
razionalizzazione con contenuti ideativi. Spiccati in ge- 
nere i fenomeni neurovegetalivi. 

Nelle personalità ansiose ed emotive il quadro è meno 
imponente: lo sfondo ansioso permanente si accentua, in 
genere, in relazione ad avvenimenti banali a cui il soggetto 
reagisce con manifestazioni esagerate (Angstbereltschaft 
degli A A. tedeschi). Non è però sempre possibile stabilire 
se si tratti dì una reazione ansiosa oppure di una razionaliz- 
zazione dell’ansia endogena. 

P) Sindromi ansiose psicogene.- Sindromi « ansiose pure » 
e gravi si osservano di rado in conseguenza di avvenimenti 
esterni che colpiscono soggetti normali. 

Nelle sindromi da spavento (v. anche: psicogene rea- 
zioni) si possono osservare quadri ansiosi, ma in genere 
con ricco contenuto ideerà pprcscntat ivo (spesso in rapporto 
con ravvedimento terrifico) e restringimento della co- 
scienza. 

Stati ansiosi (di breve durata) possono anche osservarsi 
in relazione a determinati oggetti, e situazioni, a cui è 
legato il ricordo di un trauma emotivo (v. fobia). 

3) Sindromi disforiche impulsive. - Distinte dai moderni 
AA. di lingua tedesca {dranghafte Verstimmungen secondo 
Langc c Bostroem, Schneider, etc.) dalle sindromi disfori- 
che precedenti, corrispondono ad episodi di breve durata 
(giorni o settimane) con mancanza di inibizione ideativa e 
psicomotoria e presenza di uno stato di malumore irri- 
tabile che porta ad azioni impulsive di vario tipo. Vi 
rientrerebbero, almeno in parte, quadri morbosi ancora 
oggi designati secondo una terminologia antiquata (dipso- 
mania, poriomania, piromania, ctc.) e alcune forme di 
tossicomania c di esibizionismo sessuale. 

Non di rado la sindrome disforica si accompagna ad 
un disturbo lieve della coscienza (obnubilamento o cre- 
puscolo). 

Queste sindromi si osservano in genere in psicopatici c 
negli epilettici. 
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b) Sindromi maniacali. 

1) Sindrome maniacale endogena. - II quadro tipico, che si 
osserva come fase della psicosi maniacodepressiva (v. 
anche: maniacodepressiva psicosi), corrisponde ad uno 
stato dell’umore eccessivamente gaio, allegro, ottimistico, 
del tutto immotivato, a cui si associa in genere un senti- 
mento piacevole della cenestesi (il malato afferma di sen- 
tirsi fortissimo, instancabile, etc.). I-C funzioni intellettive 
vengono nettamente influenzate (sintonia-fuga delle idee 
di sopravvalutazione, etc.) senza tuttavia che si giunga 
in genere a contenuti ideativi chiaramente deliranti come 
in alcuni casi di melanconia endogena. 

Sono presenti in genere una ipcrattività motoria c un 
esaltamento delle varie funzioni istintive e neurovege- 
tative. Gli avvenimenti spiacevoli o tristi possono talora 
modificare il tono ddl'iimore, ma non profondamente, c 
solo transitoriamente. 

Da rilevare che l'esaltamento deli'uniore assume il 
suo colorito più chiaramente gaio, allegro, nelle forme non 
gravi ( ipomaniacali) perché non di rado, quando il disturbo 
ò più spiccato, il tono dcH'umore perde le sue caratte- 
ristiche specifiche sino a giungere alla mania furiosa (v. 
anche: maniacodepressiva psicosi). 

Nelle personalità psicopatiche ipertimiche (designate 
anche come eccitamento costituzionale ; ipomania cronica; 
etc.; v. personalità psicopatiche) l'esaltamento dell’umore 
non raggiunge mai il grado di intensità di alcune forme di 
mania endogena e si muove sul piano di un ottimismo 
eccessivo e incontrollabile. Come per le personalità de- 
presse c possibile distinguere, in base alle caratteristiche 
dell'attività, del comportamento, etc., alcuni sottogruppi 
che saranno meglio specificati nell'ambito delle personalità 
psicopatiche (v. personalità psicopatiche). 

2) Sindrome maniacale psicogena. - L'insorgenza di uno 
stato di esaltamento dell'umore paragonabile a quello 
della mania endogena che insorge in soggetti normali, 
in seguito ad avvenimenti piacevoli, viene considerata 
eccezionale o addirittura negata dalla maggioranza degli 
A A. (langc, Bostroem, Kchrcr, ctc.). Come faceva già 
osservare Kràpelin, gli avvenimenti tristi, i traumi psi- 
chici hanno sempre un’influenza molto più profonda e 
durevole che non quelli piacevoli: la gioia smodata, l'al- 
legria clamorosa conseguente ad una ottima notizia si 
tramuta rapidamente in un sentimento di tranquilla se- 
renità. 

c) Sindromi distimiche miste. - Stati distimici di colorito 
differente possono coesistere o succedersi rapidamente 
nello stesso quadro morboso. 

Di osservazione frequente sono le sindromi depressivo- 
ansiosc, in genere di natura endogena ( melanconia ansiosa , 
v. maniacodepressiva psicosi). 

Anche nel corso di sindromi maniacali o ipomaniacali 
si possono osservare brevi oscillazioni dcU*umorc in senso 
depressivo (mai però molto intense). 

Da rilevare che i quadri morbosi distinti da Kràpelin 
col nome di stati misti ( Mischzustànde ) nell'ambito delle 
psicosi maniacodepressive non designano sindromi di- 
stimiche miste ma una combinazione (atipica) tra tono del- 
l’umore, ideazione formale c psicomotilità. 

Paratimie 

Il termine paratimia creato da Blculcr serve anzitutto a 
designare dal punto di vista psicopalologico una partico- 
lare alterazione (più qualitativa che quantitativa, come 
nelle sindromi distimiche) dcll’a., descritta nella schizo- 
frenia. 

Le reazioni affettive ad avvenimenti sono incongrue 
(ad es. reazione di gioia, almeno apparente, ncll'apprcn- 
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dere una cattiva notizia; desideri erotici per persone vec- 
chie o addirittura repellenti, etc.). L'espressione mimica 
è talora del tutto inadeguata al sentimento (paramimia). 
Altre volte insorgono sentimenti non solo completamente 
immotivati, ma con caratteristiche intrinseche quasi inde- 
finibili (i malati non riescono ad esprimere quello che sen- 
tono. non sanno riferire se il sentimento sia di colorito 
spiacevole o piacevole). 

Il coesistere di due sentimenti contrastanti (ad es., odio 
c amore, desiderio e repulsione) non viene da Blculcr 
considerato una paratimia (v. ambivalenza). 
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TULLIO RAZZI E ROMOLO PRIORI 

AFIBRINOGENEMIA 

F. afihrinogcncmie. - i. afibrinogenemia. - T. Fibrinogeni 
mangel; A fìbrinogenàmie. - s. afibrinogenemia. 

Si intendono con questo nome le situazioni nelle quali 
il fibrinogeno nel sangue manca o primitivamente (afibri- 
nogenemia congenita) o secondariamente (a. acquisita 
secondaria). Può trattarsi di vera a. o di ipotìbrinogenemia 
(i poi no si ) se il deficit di fibrinogeno è solo parziale, come 
quasi sempre avviene nelle forme acquisite secondarie. 

L'a. costituzionale è un'evenienza molto rara, su base 
ereditaria; essa si comporta come un'affezione recessiva 
non legata al sesso. I portatori eterozigoti possono an- 
ch'cssi presentare (a seconda dell'espressività del gene) 
una diminuzione più o meno marcata della fibrinogenemia. 

Le forme acquisite sono consecutive a vari stati morbosi, 
specie epatici. Al contrario, in molti stati morbosi si può 
avere un aumento del fibrinogeno ematico ( iperf t bri nove- 
ne mia o i per ino si). La mancanza o la riduzione del fibri- 
nogeno ematico (sebbene talora il deficit sia sopportato 
abbastanza bene e possa decorrere in modo oligosintoma- 
tico) in genere porta a una sindrome emorragica con possi- 
bilità di emorragie irrefrenabili sproporzionate anche per 
piccoli traumatismi. 

V. EMORRAGICHE MALATTIE. V. anche: COAGULAZIONE 
DEL sangue; Df.ll orinazione, sindrome da; fibrinogeno; 


AFNIO: V. ELEMENTI CHIMICI. 

AFONIA 

F. aphonie. - I. aphony. - T. Aphonie\ Stimmhsigkeìt. - 
s. afonia. 

L'afonia, o perdita completa della voce, rientra nel gruppo 
delle alterazioni vocali designate con il termine di disfonie 
(v. disfonia), delle quali rappresenta la forma più ac- 
centuata. L'a. esiste all’infuori di qualsiasi compromissione 
della facoltà dell'articolazione dei suoni, e pertanto non 
ha nulla di attinente con lesioni o agcncsic dei centri cere- 
brali del linguaggio. Essa riconosce in genere cause orga- 
niche e cause funzionali. Fra le prime rientrano tutte le 
affezioni della laringe, acute e croniche, da cause infiamma- 
torie comuni e specifiche, le quali, con vario meccanismo, 
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nc alterano la normale motilità. Dello stesso ordine c 
con alla percentuale figurano le paralisi dei muscoli 
vocali, sia di natura miogena (infiltrazioni infiammato- 
rie o tumori), sia di natura nervosa (paralisi periferiche 
da cause svariate). 

In altri casi, invece, l'a. può verificarsi all'infuori di 
qualsiasi lesione obiettiva, locale o a distanza, con piena 
integrità anatomica, dell'organo vocale: tale c l'a. pura- 
mente funzionale, dovuta o a turbe d'ordine psichico 
(isterismo) o a stati di profonda adinamia. 

GIUSEPPE VIDAU 

AFRODISIACI 

F, aphrodisiaqucs. - l. aphrodisiacs. - T. Aphrodisìaca ; 
Geschlechtreizende Mine!. - s. afrodisiacos. 

Sono cosi designati farmaci, cibi, procedimenti, cui si at- 
tribuiscono la capacità di risvegliare o accrescere il desi- 
derio sessuale e la facoltà di soddisfarlo. Fin dalla più re- 
mota antichità, c presso tutti i popoli, abbiamo documenti 
di questa cupida ricerca dell'uomo. Sarebbe lunghissima, 
e sempre incompleta, una lista degli specifici , dei coadiu- 
vanti, dei tonificanti, di lutti gli espedienti, in una parola, 
immaginati, vantati o adottati nelle varie epoche e dai vari 
popoli per esasperare l'erotismo, oltrepassare i limiti fisio- 
logici delle capacità sessuali o sovvenir loro artificialmente, 
quando stati patologici creino inidoneità fìsica alla loro 
efficienza. Il massimo contributo all'invenzione di afro- 
disiaci viene dall’Oriente, cioè dai popoli di più antica 
tradizione nello studio della fisiofarmacologia della li- 
bido. Ma anche l'Occidente, ab antiquo . fu inesausto 
manipolatore di a. L’antichità classica greca e latina ne 
c piena (celebri Yippomane c il satyrion) c così il Medioevo, 
il Rinascimento c la stessa epoca attuale, in cui una mag- 
giore bramosia di vita fisica, un certo cambiamento nel 
concetto di morale dei rapporti sociosessuali creano 
condizioni propizie all'esasperazione del desiderio ses- 
suale e meno rassegnata la rinunzia al suo soddisfacimento. 
La cocaina c stata l’a. caratteristico del nostro tempo. Il 
suo uso, dilagalo dopo la guerra 191 4-' 18, specie in Occi- 
dente e in America, c sostenuto da insidioso commercio, 
c divenuto rapidamente un serio pericolo sociale, per la 
spiccata tossicità acuta e cronica dell'alcaloide. 

A parte l'azione afrodisiaca di natura cerebrale (evoca- 
zioni, immagini. letture, etc.), una classificazione puramente 
schematica dei più accieditatì a. comporta, sostanzialmente, 
trattamenti di uso esterno c trattamenti di uso interno. 
Nei primi rientrano le antiche, e non certo tramontate, 
flagellazioni, orticaturc, strigliature delle reni, moderniz- 
zatesi progressivamente in frizioni, massaggi, manovre 
vibratorie, semicupi, senapismi, applicazioni di correnti 
galvaniche, diatermiche, etc., tutte pratiche dirette, evi- 
dentemente, ad attivare la circolazione sanguigna negli 
organi genitali. Fra i trattamenti per via interna ebbero 
credito, fin dai tempi più remoti, c lo conservano, certi 
regimi alimentari (quello ittico soprattutto, cui si attri- 
buiscono la validità amatoria c la fecondità dei popoli 
litoranei), moltissimi cibi (avena, fave, fagioli, piselli, 
barbabietole, carciofi, finocchi, datteri, prugne, noci, pi- 
noli, oli vegetali, ostriche, aragoste, carni rosse, selvaggina, 
uova, testicoli, etc.) nonché certi condimenti (aglio, ci- 
polla, pepe, cannella, senape, zafferano, noce moscata, 
etc.), il sale c lo stesso vino a dosi opportune (sine Cerere 
et Baccho frigei Venus ) e infiniti altri prodotti del regno 
vegetale (semi, tuberi, radici, foglie, fiori, cortecce, oli 
essenziali), nonché strani esemplari zoologici (ragni, lucer- 
tole, cantaridi) o particolari secrezioni animali (zibetto, 
castorco, muschio, etc.) e persino tcrr c prodotti bitumi- 
nosi in bizzarre mescolanze e preparazioni che dovevano 
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evolversi via via; dai beveraggi, elisir, filtri di un tempo, agli 
estratti, alle pillole e magari alle soluzioni iniettabili dei 
nostri giorni: doviziosissimo, eterogeneo arsenale, varia- 
mente accresciuto c rinnovato attraverso i tempi, senza che 
mai siano cessati il suo credito e la sua richiesta. 

Una revisione critica di tutti questi a., mentre spazza 
subito il campo da infinite imposture (inevitabili compagne 
del presupposto afrodisiaco) e attribuisce alla sugge- 
stione gran parte della loro voga, ravvisa, per intanto, 
nella scelta di molti a. il suggello di particolari opinioni 
dottrinali: quella della segnatura , ad es., che considerò a. 
i bulbi dell’orchidea per la somiglianza coi testicoli 
(gr. òrchi s ‘testicolo*, donde il nome della pianta) o 
quella della opoterapia fondata sul presupposto della 
trasmissibilità di capacità specifiche da un animale al- 
icorno, per l'ingestione di organi particolari (in questo 
caso testicoli di gallo, toro, montone, creste di gallo). 
Ma non esita, ancora, a riconoscere in questa confusa 
massa di specifici non pochi elementi, più o meno giustifi- 
cativi del loro empirico impiego, anche su un terreno fisio- 
farmacologico. Un’alimentazione, per es., ricca di glicidi, 
di protidi, di sostanze fosforate non può che avvantaggiare 
il benessere fisico dell'onanismo, compresavi la funzione 
sessuale, specie dopo dissipazione: certi cibi possono pro- 
vocare ripienezza delle ultime porzioni dcH'intcstino (ri- 
stagno di materiali cellulosici, sviluppo di gas) favorendo, 
per contiguità, più facili riflessi spinali; certe droghe pos- 
sono favorire la diuresi c quindi la distensione della ve- 
scica, condizione anche questa propizia agli stessi riflessi; 
molle spezie, oli essenziali, irritando sia l'intestino sia la 
vescica c l'uretra, possono, da quei recettori, inoltrare in- 
sistenti eccitamenti spinali, cosi come fa, ben più potente- 
mente, la cantaridina, sostanza attiva della cantaride 
( Lytta vessatoria), intensamente flogogenu per tutti i 
tessuti con cu» viene a contatto, anzi vescicatoria e necro- 
tizzante, sicché accompagna il priapismo, conscguente al- 
l'infiammazione uretrale, con gravissime lesioni renali. 
Talune droghe animali o vegetali possono col loro odore 
richiamare quello di organi sessuali (muschio, zibetto, 
ambra, etc.) attivando l'erotismo per rappresentazioni men- 
tali sulla base di riflessi condizionati; altre, svolgendo 
azione depressiva (come l’alcol e l’oppio a piccole dosi) 
sulla corteccia cerebrale, permettono un allentamento 
dell'inibizione esercitata sui centri spinali da stati ansiosi 
(impotenza funzionale); altre, esaltano direttamente 
la reattività spinale per un'azione elettiva sui centri mi- 
dollari (droghe stricnichc) o. insieme, per una contempo- 
ranea azione vasodilatatrice della sfera sessuale iyohim- 
hina , alcaloide del Corinanthe yohimhe ); altre (cocaina, ha - 
shish, etc.), provocando un’intensa eccitazione tossica 
cerebrale, con senso di potenza e di energia unito ad una 
spiccata ipereccitabilità sensoriale, accrescono, pertanto, 
la disposizione psicofisica del l'intossicato alle lotte amorose; 
altre possono attutire l’influenza inibitrice del simpatico 
sull'erezione, altre facilitare l'opposto c propizio stato pa- 
rasimpaticotonico (oggi esistono farmaci ad azione elet- 
tiva su questi sistemi). Inatteso contributo esplicativo 
all’impiego empirico non solo di organi animali ma di 
moltissime droghe vegetali e anche di prodotti bituminosi 
(torba, lignite, asfalto, nafta, etc.) ha dato l'odierno rin- 
venimento in questi prodotti di steroidi estrogeni, che si 
sono rivelati assai più diffusi in natura di quanto potesse 
prevedersi. A questi prodotti vanno aggiunti quelli, ugual- 
mente offerti dai regni vegetale c minerale, che possono at- 
tivare più o meno direttamente processi biochimici con- 
nessi con la elaborazione c l’attività degli estrogeni o con 
il trofismo e la funzione delle gonadi c di altre ghiandole 
endocrine con esse collegate (ipofisi, tiroide, surrenali. 


etc.). mediante principi attivi particolari c microclcmcnti 
(vitamine, la Vit. C e la Vit. E soprattutto, ferro, iodio, 
etc.). 

Infine non si possono escludere le influenze di droghe 
e di sostanze chimiche effettivamente curative di condi- 
zioni morbose che riguardano le gonadi, l'ipofisi o altri 
tessuti in varia guisa legati alla funzione sessuale (tiroide, 
ghiandole surrenali, pancreas, diencefalo, etc.) o di so- 
stanze capaci di influire sulla elaborazione, immissione 
in circolo c ritenzione nell'organismo delle gonadotropine 
c degli ormoni estrogeni, c cosi via. 

Recentemente (1970) è stala segnalata (ma discussa) 
un'azione centrale della L-dopa, che in taluni casi favori- 
rebbe l'erezione del pene c l’aumento della libido. 

La divulgazione scientifica, che ha reso popolari gli 
ormoni e i loro effetti sperimentali e clinici (fra cui ap- 
paiono brillantissimi quelli operati da ormoni dell'ipofisi, 
dell’ovaio e del testicolo in varie disfunzioni sessuali), fa 
puntare oggigiorno l'aspirazione afrodisiaca su di essi e 
specie sul testosterone, ormone testicolare largamente 
preparato, oggi, per sintesi. Ma, mentre si riconoscono 
la potente influenza suggestiva di questo prodotto c il suo 
effetto tonico eutrofico generale, non si può attribuire 
neanche ad esso la fisionomia di rimedio sintomatico 
della deficiente erezione nell’uomo. 

Il testosterone risponde, in ogni caso, solo nell'impo- 
tenza di origine testicolare e nei trattamenti prolungati 
con piccole dosi. Se nc è riconosciuto l'effetto anche nei 
soggetti castrati. Un effetto afrodisiaco del testosterone 
si apprezza, altresì, nelle donne. Altri derivati sintetici 
dell’androstano vengono ugualmente proposti come dotati 
di effetti afrodisiaci. Ma non si dispone ancora di con- 
ferme. 

In conclusione, se non è possibile parlare oggi di veri a. 
nel senso popolare della parola, si può, non di rado, rico- 
noscere un tenue elemento positivo in taluni presunti 
specifici, accreditati dall’empirismo. E per quanto riguarda 
il reale interesse terapeutico dei trattamenti di deficienze 
e disfunzioni sessuali, naturalmente ben diremo dagli 
scopi episodici e brutalmente voluttuari, si può riconoscere 
che il grande sviluppo moderno delle conoscenze relative 
alle varie cause degli ipogcnitalismi, sia prepuberi che del- 
l'età adulta, come a quelle del climaterio maschile e fem- 
minile. nonché le progredite conoscenze sul determinismo 
fisiologico della libido, dell’erezione c dell’orgasmo sessuale, 
permette di discriminare abbastanza chiaramente le cause 
di una insufficiente o debilitata funzione sessuale, c di orien- 
tare l'intervento terapeutico non già verso l’equivoco, 
generico c vano a., ma verso più opportuna e più razio- 
nale, e spesse volte efficace, scelta dei farmaci. 

PIETRO DI MATTE! 

AFTA: v. aftosi; stomatiti. 

AFTA EPIZOOTICA 

[afta, dal lat. mcd. medievale aftha, che è dal gr. mcd. 
àphtha, più comunemente al plurale àphthai * afta ’]. - 
Sin.: febbre aftosa; stomatite aftosa. - f. fibre uphteuse. - 
I. epizootic aphtae ; foot and mouth disease. - t. Aphten- 
se uche ; Maul - und Khueuseuche. - S. afta epizootica ; fiehre 
aftosa ; glosopeda. 

Introduzione 

L'afta epizootica è una malattia acuta, contagiosa e ino- 
culabilc, ad andamento epizootico e anche panzootico, 
caratterizzata da uno stalo febbrile iniziale seguito da eru- 
zioni vescicolari (cosiddette afte) sulle mucose della bocca 
c su alcune zone di pelle sprovviste di peli, che sono con- 
siderate come zone di elezione (spazi interdigitali, cercine 
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coronario, capezzoli e superfìci mammarie, perineo, ctc.). 
Attacca i bovini, ma colpisce anche tutti gli altri animali 
ad unghia fessa, domestici e selvatici. 

Neirordine di recettività, dopo i bovini, si possono elen- 
care: suini, ovini c caprini, bufalini, bisonti, cammelli, 
renne, cervi e camosci, lama, giraffe, antilopi, elefanti. 
Eccezionalmente possono presentare lesioni aftose il ca- 
vallo, il cane, i polli sperimentalmente, le cavie, i conigli, 
i ratti, i topini bianchi, gli hamster. 

L’uomo stesso non c immune c i bambini in particolare 
possono contrarre il contagio col latte e coi latticini. Il 
virus bovino, trasmesso all’uomo, è stato riconosciuto 
capace di reinfettare i bovini. 

La malattia fu descritta per la prima volta in Italia 
da Gerolamo Fracastoro, nel 1546, nel famoso libro De 
contazione et contagiosi morbi et curatione. 

Etiopatogenesi 

L’a.e. è causata da un virus filtrabile, come fu dimostralo 
da Locflcr c Frosch nel 1897, capace di attraversare i 
filtri Berkefeld V e N, i Seii/, i Chamberland L,. L„ 
L 3 , c anche a pori minori, secondo la carica elettrica e il 
pH del mezzo. 

Con l'ultracentrifugazione, Galloway e Schlesinger hanno 
determinato il peso molecolare di una particella virulenta 
in 1 > IO-” g. 

Il virus in base alle ultime ricerche c posto tra i « picor- 
navirus » (v.). 

Esiste sotto la forma di virione. Il virione completo c 
composto da una parte centrale dì ac. ribonucleico (RNA) 
contornata da un complesso proteico formato da 32 
capsomeri in sistema cubico icosaedrico, senza involucro 
esterno. Appare al microscopio elettronico sotto forma di 
particelle sferiche moriformi di un diametro di 22-25 mjx, 
isolato o in ammassi. 1 capsomeri appaiono come forma- 
zioni sferiche o cilindriche. 

Chimicamente il virus risulterebbe costituito da una 
nuclcoprotcina probabilmente pura, non contenente né 
glicidi, né lipidi; Fac. ribonucleico costituirebbe il 31,5%, 
la proteina il 68,5%. 

La virulenza del virus è molto varia; secondo le ultime 
ricerche pare che sia in relazione ad un fattore di attiva- 
zione paragonabile alle aggrcssinc dei batteri (Robe). 

Sul potere di resistenza del virus, ncH’ambicntc, i pareri 
sono tuttora discordi; tuttavia elementi probativi stanno a 
dimostrare che esso è assai resistente. 

Pluralità del virus. - Nel 1922 Vallee c Carré dimostra- 
rono sperimentalmente che la medesima sindrome aftosa 
poteva essere provocata da due tipi di virus aftoso i quali 



Fig. I. Virione con capside a simmetria cubica. {Da Meloni. 
Atti XII Congr. Naz. Microbio!.). 


non avevano rapporti immunologia comuni in quanto gli 
anticorpi prodotti dall’uno non proteggevano minimamente 
i soggetti nei confronti dell’altro. Essi denominarono i 
due virus con le lettere O c A (Oisc; Ardenne). Nel 
1926 Waldmann e Trautwein isolarono un terzo tipo di 
virus c lo indicarono con la lettera C. Essi adottarono una 
classificazione nuova dei tre tipi di virus indicandoli ri- 
spettivamente con le lettere A, B, C. Mantenendosi però 
da parte dei francesi le primitive indicazioni, è sorta da 
questo fatto una notevole confusione per cui, alla Confe- 
renza internazionale di Berna del 1949, è stalo proposto, 
e la proposta è stata accettata da tutti gli Stati, di ritornare 
alle denominazioni originarie. Pertanto i tre tipi restano 
cosi classificati; tipo O Vallee (sinonimo A Waldmann); 
tipo A Vallèe (sinonimo B Waldmann); tipo C Waldmann. 

Recentemente, nell'Africa del Sud, sono stati identificati 
altri tre tipi di virus, immunologicamcntc distinti dai tre 
tipi standard sopraccennati. Essi sono stati catalogati con 
le sigle : SAT t • SAT, - SAT a (South African Type). 
Ancora più recentemente sono stati isolati in Asia (India. 
Iran, Pakistan, Siam, etc.) altri due tipi distinti denominati 
ASIA, c ASIA]. Si tratterebbe pertanto, ad oggi, di otto 
tipi di virus aftoso presenti nel mondo. 

Per ciascuno di questi tipi (eccezion fatta per i tipi asia, 
c asia,) sono stati identificati dei sottotipi, varianti del virus, 
riconoscibili nei loro rapporti immunologie!; le varianti ven- 
gono indicate facendo seguire alla sigla del tipo un numero 
arabo progressivo. 

Internazionalmente, fa fede la lista cronologica dei ceppi e 
delle varianti, tipizzati dal Laboratorio mondiale di referenza 
di Pirbright (GB). 

Al simposio tenuto a Lione nel 1967 dalla Associazione in- 
temazionale delle Società di microbiologia è stato aggiornato 
il quadro seguente: 


Per il tipo O si c giunti progressivamente alla variante 


». » A >* » 

» » C » » 

» » SAT, » » 

» » SAT, » » 

» » SAT s » » 


» » » 

» » » 

» » » 

» » » 


o„ 

A„ 

C, 

SAT- 1 , 

sat-2, 

sat-3 4 


Per i tipi asia, e ASIA, non sono state ancora accertate va- 
rianti. 


Il virus è abbondante nei prodotti patologici, molto ricco 
nella linfa delle afte (titolo medio da IO 7 a lO’/ml) c spe- 
cialmente negli epiteli aftosi. In determinati periodi passa 
nel sangue e raggiunge i differenti organi; si trova quindi 
nei secreti e negli escreti. 

Secondo le ricerche di Schmidt, comunicate a Berna nel 
1949, la concentrazione massima del virus nel sangue si 
ha nella cavia tra la 24* c la 30* h dalla inoculazione, e nel 
bue tra la 30* e la 36* h. 

Il virus è immesso nell’ambiente dai soggetti infetti i 
quali possono in qualche caso eliminarlo anche per 8-9 
giorni dopo la comparsa delle afte secondarie. 

Il virus, raggiunti gli animali sensibili, sia per vìa diretta 
(contatto del soggetto malato col sano), sia per via indiretta 
(attraverso i materiali infetti o contaminati, i vettori 
- ivi compreso l'uomo -, le acque di abbeveraggio, eie.) 
penetra nell'organismo precipuamente per la via digerente, 
dando luogo alle manifestazioni generali della malattia. 

La malattia può trasmettersi all’uomo quando un virus 
virulento penetri attraverso una qualsiasi erosione cutanea, 
o venga a contatto con una mucosa. Più comunemente, 
con ingestione di latte o di burro contaminati. 
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Fig. 3. Lesioni aftosc in un bufalo dopo 48 h dalla infezione 
con virus O. ( F.A.O . , Roma). 


Sintomatologia 

Negli animali il periodo di incubazione è di 2-6 giorni. I 
sintomi principali sono: rialzo termico notevole (fino a 
40-41 *C c oltre) con abbattimento e anoressia; apparizio- 
ne, dopo 1-2 giorni, di lesioni vescicolari sulle mucose della 
bocca ai margini della lingua, alle gengive, etc.; quasi nello 
stesso tempo, presenza di lesioni podali con tumefazione 
degli spazi intcrungucali c del cercine coronario, e quindi 
apparizione di forme vescicolari specifiche. 

Contemporaneamente si verificano lesioni interne, so- 
prattutto a carico della mucosa del rumine e degli inte- 
stini, della mammella, e del muscolo cardiaco, con fatti 
degenerativi c proliferazioni conncttivali (cuore tigrato). 
Altre localizzazioni vescicolari possono osservarsi sul 
muscllo, al perineo, ai capezzoli. Qualora sia colpita una 
femmina gravida il virus può trasmettersi al feto. 

A seconda che il virus provochi prevalentemente lesioni 
a carico della cute c delle mucose, oppure colpisca di pre- 
ferenza gli organi interni vitali, si possono distinguere 
forme benigne o maligne della malattia. 

La più grave è la cosiddetta forma apoplettica caratte- 
rizzata da paralisi cardiaca per lesioni dirette o indirette 
(tossine) che il virus provoca nel cuore. Nelle forme ad 
andamento di media gravità il soggetto supera l'infezione 
in 10-20 giorni; esso però, anche nelle forme più blande, 
resta sempre notevolmente tarato, specie se si tratta di 
soggetti da lavoro o da latte; i postumi più gravi sono dati 
dalle lesioni cardiache. Nei suini si possono osservare an- 
che forme gravi, mentre negli ovini e caprini l’a.e. si mani- 
festa in forma più benigna e in genere senza evidenti le- 
sioni esantematiche. 
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La malattia nell’uomo ha grande analogia con quella 
negli animali; dopo una incubazione di 3-5 giorni, si mani- 
festa con malessere e sensazione di bruciore nelle mucose. 
Subito si nota un rialzo termico elevato, accompagnato 
da astenia, tachicardia c ipotensione e si vedono apparire 
le afte caratteristiche e le suppurazioni periungucali. Sede 
preferita delle afte sono le labbra, la bocca, la lingua, la 
faringe. Possono incontrarsi però anche sul naso, sulle 
congiuntive, nella vagina. Spesso sconfinano dalla mucosa 
nella pelle circostante. 

Le afte sono costituite da vescicole di qualche mm di 
diametro e contengono dapprima una sierosità che presto 
tende a divenire purulenta. Le afte si ulcerano con facilità, 
per cui i malati accusano dolori, bruciori c disfagia. 

Anche nell'uomo, come nei bovini, si possono, ma più 
raramente, avere suppurazioni periungueali simili a pa- 
terecci. che talvolta possono anche provocare la caduta 
delle unghie. Nelle forme più gravi la malattia dura una 
diecina di giorni. Anche la convalescenza è in genere piut- 
tosto lunga c lascia per qualche tempo una notevole aste- 
nia. 

Anche nell’uomo si possono avere forme fruste, talora 
afebbrili c limitate all’eruzione di qualche afta boccale, o 
a qualche piccolo patereccio poco dolente. Le forme gravi 
possono essere quelle in cui il virus stesso attacca gli organi 
interni dando glossite, edema della glottide, tracheo- 
bronchiti, broncopolmoniti, gastroenteriti, albuminuria, 
ittcro, miocarditi, emorragie varie. Molti AA. negano 
l’esistenza nell’uomo di forme nervose della malattia come 
ne esistono negli animali. In altri casi, ma assai raramente, 
la gravità c determinata nell’uomo dall'instaurarsi di in- 
fezioni secondarie. 

La prognosi della malattia nell’uomo è generalmente 
benigna. 



Fig. 4. Lesioni tipiche sulla superficie dorsale della lingua 
in un ruminante adulto. ( F.A.O. , dal laboratorio di Ondcrste- 
poort, Sud Africa) 


Anatomia patologica 

Le lesioni vescicolari, poi pustolose, proprie della malattia, 
sono localizzate soprattutto all’epitelio c al corpo mucoso 
di Malpighi. Le lesioni anatomopatologichc interne, studiate 
soprattutto negli animali, sono apprezzabili specialmente nelle 
forme maligne dove si verificano falli congestizi infiammatori 
a carico degli apparati digerente c respiratorio, con degenera- 
zione dei parenchimi c del muscolo cardiaco. 

Diagnosi 

La diagnosi clinica è facile; lo stato febbrile iniziale, accompa- 
gnato da abbattimento c anoressia; la salivazione, con appari- 
zione di vescicole sulle mucose boccali, c la dolenzia ai piedi 
con zoppicamento e presenza di vescicole negli spazi intcrungucali 
o al cercine coronario, sono tutti dati probanti. A questi si 
aggiungono i dati epidemiologici. Vi sono lesioni ulcerative 
delle mucose che possono facilmente scambiarsi per lesioni af- 
tose; in genere, però, non si nota in tali casi elevazione febbrile 
c non si osservano i caratteristici fenomeni epidemiologici. 
La diagnosi c confermata con le ricerche sperimentali : trasmis- 
sione della malattia col filtrato alle cavie per vìa intradermoplan- 
tare; ai topini lattanti di meno di IO giorni, per via cndopc- 
ntoncalc; prove sierologiche sugli epiteli delle afte utilizzando 
la deviazione del complemento per la tipizzazione del virus; 
prove colturali su monostrato di cellule renali per la messa 
in evidenti dell'cITcìio citopatogcno. In animali sospetti di 
aver superato la malattia si può ricorrere alla sicroncutraliz- 
zaztonc (ricerca degli anticerpi specifici nel siero in esame, con 
semina su colture di cellule del virus aftoso, tenuto previamente 
in contatto col siero da controllare). 

Nel caso dei bovini bisogna distinguere la sintomatologia 
aftosa boccale, con l'apparenza di afte banali che si producono 
per fatti traumatici da alimenti impropri, o contaminati, o per 
concomitanza di turbe digestive, l.c afte non specifiche non si 
accompagnano in genere a rialzi termici elevati, sono poco nu- 
merose c mai confluenti; restano localizzate alla mucosa orale 
c non sono affatto contagiose. Solo la .stomatite vescicolare 
contagiosa (rara in Europa c assente in Italia) può dare una sin- 
tomatologia abbastanza simile; però questa attacca più facil- 
mente i cavalli c i muli. Su questa caratteristica, nonché sugli 
esami sierologici (deviazione del complemento sui tessuti aftosi) 
si basa la diagnosi differenziale. 

Anche nell'uomo serviranno di orientamento gli stessi dati 
clinici (afte boccali, suppurazioni periungucali, febbre), nonché 
la nozione di un contagio diretto con animali malati, o indiretto, 
con latte e latticini conlaminati. 

Terapia e profilassi 

Si esclude praticamente, nell’a.e., ogni trattamento degli 
animali ammalati, se si eccettuano le comuni cure sinto- 
matiche (lavaggi disinfettanti, cardiotonici, eie.). Anche nel- 
l’uomo la terapia è puramente sintomatica. 

Negli allevamenti zootecnici la vera profilassi antiaftosa 
è oggi basata sul metodo delle vaccinazioni; sull’attuazione 
dello stamping out con l’abbattimento totale, cioè, del 
bestiame nelle località cii coscritte dove si siano verifi- 
cati casi di a.c. (metodo ufficialmente adottato negli U.S.A. 
c in Inghilterra); sul metodo misto, operando la distruzione 
del focolaio iniziale c impiegando un’accurata vaccina- 
zione accerchiarne (Svizzera, Germania, etc.). In Italia si 
applica una profilassi basata sulle rigorose norme di poli- 
zia veterinaria, unita ad una sistematica vaccinazione 
obbligatoria. 

Vaccini antiaftosi. - Abbandonata ormai la vaccinazione 
originale secondo Vallee. Schmidt, Waldmann, comunicata 
dal Waldmann al Congresso Veterinario Internazionale 
di Zurigo nel 1938, non essendo più conveniente c oltre- 
tutto essendo pericolosa la produzione del virus sul bovino, 
i/i vivo, si ricorre oggi alla produzione del virus con altri 
sistemi. 

Frenkcl ha per primo ideato e portato a livello industriale 
la coltura del virus aftoso in vitro, utilizzando l’epitelio 
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linguale fresco di bovino, opportunamente trattato e con- 
servato in terreno speciale. 

Successivamente sono stati utilizzati altri metodi di pre- 
parazione basati sulla produzione del virus aftoso su colture 
cellulari di organi t particolarmente cellule renali tripsimz- 
zatc), oppure su particolari colture di cellule a linea con- 
tinua (tipo BHK 21). Il virus viene quindi inattivato me- 
diante l’impiego soprattutto di formaldeide e di propio- 
lattonc. Nella realizzazione del vaccino antiaftoso basato 
sull'utilizzazione di virus coltivato su colture in vitro, 
devono venire ricordati i contributi di Mazzaracchio. 
Zavagli e coll. (1957) e di Zavagli e coll. (1967). Questi 
vaccini inattivati ottenuti da colture cellulari si sono or- 
mai diffusi in tutto il mondo con ottimi risultati. 

Non si può sottacere infine la pratica di usare vaccini 
costituiti da virus vivi attenuati; l’uso di tali prepara- 
zioni però non si è generalizzato, per la difficoltà di otte- 
nere l'assoluta garanzia della innocuità del vaccino. 

Anche altri metodi di vaccinazione sono allo studio, 
con produzione del virus nei conigli, sull’embrione di 
pollo, mediante attenuazione con raggi U.V., etc. 

Comunque si può sicuramente affermare che oggi questa 
malattia, che nel passato era considerata con terrore dagli 
agricoltori, e dalle autorità responsabili della tutela zoo- 
tecnica degli allevamenti, c perfettamente controllabile 
in ogni evenienza. Ciò grazie anche alla collaborazione 
internazionale, portata a tutti i livelli, da potenti orga- 
nizzazioni, quali la F.A.O. e l'O.l.E. 
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Definizione 

Per aftosi si intende un’affezione caratterizzata da le- 
sioni ulcerative recidivanti delle mucose orale c genitale 
ad criologia sconosciuta. Nel gruppo delle a. sono comprese 
le afte ricorrenti del cavo orale, le afte dei genitali, Vulcus 
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vulvac acutum di Lipschiitz e le a. generalizzate, quali 
l’a. di Neumann e la malattia di Bch^ct, affezione, que- 
st’ultima, di particolare interesse per la diffusione delle 
lesioni che interessano, oltre le mucose, anche l’occhio c 
altri organi e sistemi (v. BtH^rr, malattia di). 

È oggi generalmente ammesso che le forme di a. 
generalizzate non hanno alcun rapporto con le altre sin- 
dromi mucosocutancc. quali la sindrome di Reiter e la 
sindrome di Stcvens-Johnson, forma grave del l’eritema 
polimorfo. 

Aftosi ricorrente della bocca 

(Sin . : afte abituali; afte recidivanti; stomatite aftosa re- 
cidivante). 

Tra le varie a., la forma localizzata al cavo orale è di 
gran lunga la più frequente. Generalmente di lieve entità, 
questa forma assume talora carattere grave, presenta spesso 
difficoltà diagnostiche e costituisce un problema terapeu- 
tico tuttora aperto. L’a. ricorrente della bocca è una ma- 
lattia molto frequente, specialmente se vengono prese in 
considerazione le forme più lievi che generalmente sfug- 
gono al controllo clinico del dermatologo e dello stoma- 
tologo, Secondo alcune statistiche risulta colpito il 20% 
ca. dei soggetti normali (Truelove e Sircus, Ship e coll.). 
L'affezione si riscontra in tutti i paesi. Non appare evidente 
l’influenza delle razze e dei climi, per quanto nel bacino 
del Mediterraneo sia stata più spesso descritta nel quadro 
della sindrome di Bchect. 

Aspetti clinici. - L’afta è morfologicamente un'ulcera- 
zione, non una lesione erosiva. Nella fase iniziale la lesione 
c preceduta da una piccola area di arrossamento c da una 
formazione microvescicolare di pochi millimetri di dia- 
metro, assolutamente effimera c il più delle volte rilevabile 
come un piccolo lembo epiteliale sollevato. Dopo 1-2 
giorni compare una piccola erosione di colorito bianco- 
giallastro circondata da una zona di mucosa ipcrcmica. 
Talvolta, in alcune crisi aftose, gli elementi rimangono in 
questo stadio e spariscono senza arrivare all’ulcerazione 
(afte abortive). Abitualmente la lesione va incontro allo 
stato ulcerativo: nella zona centrale si viene a formare 
una piccola ulcerazione con fondo di colorito giallastro 
o grigiastro, piatto o cupoliforme, e con bordi più o meno 
a picco, circondali da mucosa di colorito rosso vivo, lie- 
vemente edematosa. Nella prima fase, che passa inosser- 
vata, il paziente può avvertire una lieve sensazione dolorosa, 
talvolta una sensazione metallica con la punta della lingua. 
Allo stato ulcerativo la lesione c invece intensamente do- 
lente c spesso determina una viva sensazione di bruciore, 
specie a contatto con cibi salati, acidi o piccanti. In alcuni 
casi l’alimentazione può essere notevolmente difficile. 

Una volta costituitasi, l’ulcerazione rimane di solito 
di piccole dimensioni ma può anche estendersi notevol- 
mente assumendo forma rotondeggiante od ovoidale. A 
seconda dell’estensione la cicatrizzazione avviene in un 
periodo di tempo variabile da 5 a 20 giorni; l'ulcera- 
zione si deterge, il fondo perde il colorito giallastro per 
divenire roseo e si solleva al piano della mucosa circo- 
stante. La cicatrice residua è particolarmente evidente nelle 
forme gravi. 

Quando le crisi aftose sono molto intense è possibile os- 
servare, particolarmente nella mucosa labiale inferiore, un 
numero notevole di cicatrici di forma irregolare c varia- 
mente disposte. È caratteristica della lesione aftosa la man- 
canza di sanguinamene, anche nelle forme più profonde 
e persino nelle forme gravi e gangrenosc. ove si formano 
grosse escare che si eliminano dando luogo a profonde ul- 
cerazioni. 

La mucosa circostante alle lesioni aftose non è sede di 
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Fig. I. A. recidivante della bocca. ( Osservazione Nazzaro). 


alterazioni importanti e raramente coesiste una sto- 
matite catarrale. Solo nelle forme gravi sopra descritte 
si possono rilevare scialorrca e foetor ex ore. In tutti i 
pazienti, durante le crisi, si osserva una lingua molto 
impaniata. 

Le lesioni aftosc hanno sede elettiva alla mucosa la- 
biale, particolarmente del labbro inferiore, ai fornici 
labiali e alle mucose gcnicnc. Meno frequentemente le 
afte sono disposte sui bordi e sulla superficie ventrale 
della lingua, sul frenulo, sul pavimento della bocca. Ecce- 
zionalmente si osserva la presenza di afte al palato duro, 
al palato molle, ai pilastri anteriori e alla parete posteriore 
della faringe. Estremamente rara e la localizzazione alle 
gengive. Talvolta le lesioni aftosc sono disposte alle com- 
messure labiali, mai alle pseudomucose o al contorno 
della bocca. 

Sono state descritte localizzazioni anche nell'esofago e 
nello stomaco, rilevate con la gastroscopia; a queste sono 
probabilmente imputabili le frequenti gastralgie dei pazienti 
aftosici. 

L’a. recidivante ha inizio generalmente in età giovanile ma 
può comparire più precocemente o più tardivamente. Le 
lesioni possono insorgere isolate ma più spesso compaiono 
in numero da 2 a 5 elementi; esse evolvono in un tempo 
variabile a seconda della profondità, dell'estensione e 
della sede e cicatrizzano entro 5-20 giorni. È difficile 
che insorgano nuove lesioni se le prime non sono com- 
pletamente cicatrizzate, come se si determinasse uno stato 
di immunità locale transitoria legato alla presenza delle 
lesioni. Solo nei casi molto gravi si possono riscontrare 
manifestazioni subentranti. 

L'a. è per definizione un’afTezione recidivante e può pro- 
trarsi anche per tutta la vita del paziente; deve essere 
considerata come una malattia cronica ad andamento 
ciclico. Più frequentemente compaiono 2-3 crisi all'anno; 
si possono osservare casi con crisi mensili (a. calameniali), 
con crisi continuative, molto rari, con abituali afte abor- 
tive e con crisi intense notevolmente distanziate. 

Lo stato generale non è di regola compromesso. 

Tra le varietà cliniche hanno particolare interesse le 
forme gravi ulcerose a tipo di periadenite necrotica di Sub 
io»; in questo caso le lesioni aftose possono raggiungere 
3-4 cm di diametro, perdurano per più settimane ed esi- 
tano in cicatrici a volte retrattc. Le gittate sono molto 
frequenti e recidivano anche per un numero notevole di 
anni. Generalmente non si riesce a riscontrare nelle lesioni 
alcun agente patogeno responsabile; solo in qualche caso 
si rileva, come infezione sovrapposta, un'associazione fuso- 


spirillare. La diagnosi è diffìcile e spesso la malattia viene 
considerata come un processo neoplastico. 

Aftosi genitale 

Le afte dei genitali si localizzano nell'uomo al glande, al 
solco balanoprepuziale, alla lamina interna del prepuzio, 
con uno o pochi elementi. I caratteri clinici delle lesioni 
sono gli stessi delle afte della bocca. 

Di solito le afte dei genitali insorgono contemporanea- 
mente alle afte orali costituendo l'a. bipolare; talvolta 
costituiscono la manifestazione iniziale delia malattia di 
Behi^t. È oggi ammesso che la balanopostitc pustolosa 
descritta da Du Castel costituisce un'a. genitale. 

deus vulva e acutum 

Questa affezione, descritta da Lipschutz, è caratterizzata 
dall'insorgenza acuta e improvvisa, con febbre, di una 
o più ulcerazioni aftosc sui genitali femminili. 

Le afte possono comparire come piccoli elementi mi- 
liari multipli ovvero come grosse ulcerazioni che tendono, 
in alcuni casi, a raggrupparsi. Si localizzano alle grandi 
e piccole labbra, al vestibolo e talvolta anche alla vagina; 
possono essere compromessi anche il perineo e le pieghe 
geni tocrurali. Sono caratteristici l’edema dei genitali, 
l'intenso dolore e la presenza di gravi alterazioni necro- 
tiche che possono portare anche alla perforazione delle 
piccole labbra. I linfonodi regionali sono interessati solo 
in una parte dei casi con una linfadenite infiammatoria 
dolente. 

La malattia insorge di solito bruscamente con febbre 
elevata fino a 40 °C, talora preceduta da brividi, ed evolve 
spontaneamente verso la guarigione in 2-4 settimane; le 
recidive sono frequenti. La malattia colpisce soprattutto 
le giovani donne dai 14 ai 20 anni nia si può osservare 
anche in soggetti più adulti. 

Si possono associare all'/z/cr/j vulvae acutum manifesta- 
zioni aftose del cavo orale e manifestazioni cutanee, spe- 
cialmente di tipo nodoso, analoghe a quelle descritte nella 
malattia di Bchgct. 

Aftosi di Ncumann 

È una forma di a. che compare bruscamente con numerose 
ulcerazioni aftose della mucosa orale e genitale, febbre 
elevala e brividi. Le lesioni sono nettamente circoscritte, 
per lo più superficiali e si accompagnano di solito a mani- 
festazioni cutanee papulopustolose e nodulari. di tipo erut- 
tivo, che richiamano l'eritema nodoso. La malattia ha un 
andamento subacuto e si risolve spontaneamente dopo 
2-4 settimane senza lasciare sequele; sono possibili le 
recidive. 

Istopatologia 

Le indagini istologiche nelle lesioni aftose mettono costante- 
mente in evidenza uno staio di llogosi con preminente compro- 
missione dei vasi sanguigni cui segue la necrosi del derma su- 
perficiale e dell'epidermide. 

l.a lesione iniziale interessa i piccoli vasi del derma super- 
ficiale e medio che presentano segni di tumefazione e di at- 
tivazione endoteliale con riduzione del lume fino all'oblite- 
razione. 

In alcune arteriale è inoltre rilevabile la proliferazione endo- 
teliale a tipo di vasculite proliferante e obliterante. Le pareti 
dei vasi sono spesso ispessite e si osservano omogeneizzazione 
e dissociazione della media che assume talvolta un aspetto a 
feltro. Si rileva inoltre un infiltrato a sede perivasale costituito 
da elementi linfomonocitari, da polinuclcati, alcuni dei quali 
in cariorcssi, e da alcune ptasmacellulc. 

Frequente e l'interessamento dei nervi con infiltrazione ed 
edema del perinevro; in alcuni casi è osservabile la necrosi di 
piccoli tronchi nervosi. Successivamente alle alterazioni del 
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Fig. 2. Lesione aftosa della bocca. Lndovasculite con pro- 
liferazione endot diale e obliterai; ione del lume. Infiltrato pc- 
rivascolare prevalentemente costituito da linfociti e granulociti 
neutrofili, alcuni dei quali in carioressi. (Ossrrv. Sazzaro). 


derma si stabiliscono lesioni regressive dell'epitelio, il quale, 
eliminandosi, lascia ulcerazioni con fondo nccrobiotico. 

Kt inpatogenesi 

L'etiopaiogenesi è sconosciuta. Le ipotesi ecologiche più 
probative sono quelle di una virosi o di un'affezione di 
natura allergica su base vascolare. Per l’a. ricorrente della 
bocca Pedologia virale, per quanto suggestiva sul piano 
clinico, non è stata finora confermata da ricerche virolo- 
giche. Queste hanno escluso unetiologia da virus dclPfar- 
pes simplex ma non hanno messo in evidenza un virus spe- 
cifico. Se si tratta di una virosi, questa deve essere una vi- 
rosi cronica molto condizionata, non contagiosa, dovuta 
ad un virus non cpiteliolropo ma vasculotropo o dcrmo- 
iropo, dal momento che nei vasi e nel derma s'iniziano 
le alterazioni della lesione aftosa. Le ricerche recenti 
sulPctiologia da forme L di uno streptococco «-emolitico 
attendono conferma. 

Le importanti alterazioni vasali, avvicinabili a quelle 
delle vasculiti allergiche, la frequente reattività del tegu- 
mento a vari antigeni, l'associazione in alcuni casi di 
una dcrmoipodcrmitc di origine vascolare, il rilievo di 
infezioni foculi o di altre affezioni allergizzanti nell'ana- 
mnesi. l’insorgenza dopo l'assunzione di determinati 
alimenti, specie noci, cioccolato, l'azione dei cortisonici, 
anche per uso topico, potrebbero orientare verso un’af- 
fezione di natura allergica a sede vasaio. L'affezione non 
è contagiosa ma è spesso familiare. 

Vari sono i fattori scatenanti la crisi aftosa. Fra questi 
grande valore hanno gli stress psichici. Gli a ft osici sono 
spesso distonici (frequente è l'associazione di colon irri- 
tabile, nevrosi cardiaca, etc.), ansiosi, meteoropatici. La 
psicoterapia ha un grande valore terapeutico c probabil- 
mente molte terapie, tra le quali il soggiorno in montagna, 
agiscono in questo senso. 

Spesso k crisi aftosc insorgono in concomitanza a turbe 
gastroenteriche. Il trauma costituisce un altro fattore 
importante; in alcuni periodi si può determinare la com- 
parsa di un’afta con la semplice puntura dì un ago sterile 
sulla mucosa labiale. 

Fattori endocrini possono anche influenzare il decorso 
della malattia; si possono osservare a. catameniali, la scom- 
parsa delle crisi durame la gravidanza, l'insorgenza c il 
peggioramento per crisi subentranti dell’a. durante il 
periodo della menopausa. 
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Diagnosi 

La diagnosi nelle forme ricorrenti non presenta particolari 
difficoltà. Nelle forme occasionali deve essere prospettata 
la diagnosi differenziale nei confronti delle lesioni aftoidi 
étW herpes simplex di prima infezione, dtWherpes zoster , 
della mononucleosi infettiva, dell'afta epizootica, di alcune 
rickcttsiosi, specie la febbre Q. Nelle forme ricorrenti deb- 
bono essere prese in considerazione le lesioni aftoidi dello 
herpes simplex recidivante, delle sìndromi disvitaminosiche, 
delia colite ulcerosa, della neutropenia ricorrente. 

Terapia 

La terapia dcll'a. recidivante è particolarmente difficile. 
Nelle afte ricorrenti della bocca si può usare il trattamento 
locale con sostanze antisettiche, toccature con una solu- 
zione di nitrato d'argento o di ac. cromico e in parti- 
colare applicazioni locali di cortisonici; si può prescrivere 
l’cmisuccinato di idrocortisonc in compresse da sciogliere 
in bocca 4 volte al giorno iniziando il trattamento possi- 
bilmente nella fase iniziale. Le Vii. B,, PP. B„ e B, lf 
il trattamento delle turbe gastroenteriche, l'eliminazione 
di eventuali foci infettivi c la terapia degli stati ansiosi e 
distonici contribuiscono a distanziare tc recidive. In al- 
cuni casi, specie nelle forme catameniali, può essere indi- 
cato un breve trattamento cortisonico periodico per via 
generale. Nelle forme con recidive molto frequenti può 
essere utile la climatoterapia con soggiorno montano. 

NellWcitf vutvae acuì uni, per abbreviare il decorso della 
malattia, è utile l'associazione degli antibiotici a largo 
spettro con i cortisonici. 
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PAOLO NAZZARO E MARCELLA PORRO-NAZZARO 

AG AL ATTI A 

F. agalacrie. - I. agalactia. - t. Agalaktie. - s. agalactia. 

L’agalattia primitiva c un'affezione rarissima. Molto fre- 
quente è invece la forma secondaria, che può dipendere 
da numerosi fattori. 

L'allattan.cnto materno non c sempre una soluzione fa- 
cile per una giovane madre, soprattutto dal punto di vista 
psicologico. Le prime settimane sono la fase più delicata 
dell'allattamento al seno, in cui si deve stabilire ('adatta- 
mento sia della nutrice, al nuovo compito, che del bambino. 

Nei primi giorni dopo il parto la mammella secerne il 
colostro (v.). alimento ricco di latloalbumine c latto- 
globuline e perciò con alto valore calorico, particolarmente 
adatto per il neonato La secrezione lattea regolare, con 
facile deflusso e sufficiente per il fabbisogno del bambino, 
si instaura in genere tra il 4* o 1*8° giorno, ma può essere 
ritardata fino alla 3 J settimana. A volte si manifesta in modo 
brusco ed è troppo abbondante, per cui il bambino non 
riesce a svuotare completamente la mammella ad ogni 
poppata. È noto che la secrezione lattea, una volta stabi- 
lita sotto l'influsso ncurormonale, è regolata quasi esclu- 
sivamente dal meccanismo suzione-svuotamento della 
mammella. La suzione del capezzolo scatena la contra- 
zione delle fibre mioepiteliali che induce la fuoruscita del 
latte dagli acini ghiandolari. 

Qualora la montata lattea sia ritardata, la madre ine- 
sperta si preoccupa e ritiene di non essere adatta a nu- 
trire il proprio figlio. Invece di rassicurarla, consolarla e 
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spronarla a continuare ('allattamento, offrendo il seno al 
piccolo ad ogni poppala, c completare eventualmente il 
pasto con un latte artificiale, i familiari, e spesso l'ostetrica 
e il medico, ritengono sia più opportuno e più facile per 
la madre c per il figlio desistere dai tentativi di allatta- 
mento al seno e passare direttamente all'allattamento arti- 
ficiale. 

Malattie gravi, sindromi di insufficienza pi urighiandolare, 
deperimento della madre, oltre a costituire controindica- 
zioni all'allattamento al seno, possono di per sé essere 
causa di a. 

Il difficile o insufficiente svuotamento della mammella 
cinque o più volte al giorno, a intervalli regolari, influendo 
negativamente sul riflesso « svuotamento della mammella- 
secrezione lattea », può essere causa di ipogalattia e a. 
secondaria. Le cause in gioco possono essere locali, quali 
malformazioni del capezzolo, oppure legate a cattiva 
tecnica della poppata e soprattutto a incapacità o impossi- 
bilità del bambino a praticare la suzione. Questa è un mo- 
vimento complesso, consistente in pressione alternante 
con le labbra e i mascellari sulla base dell'areola, aspira- 
zione e stiramento del capezzolo tra la lingua c la volta 
del palato (Cruveiller e Bocquct). Il lattante può essere 
incapace di compierlo per varie cause, d'ordine sia generale 
(immaturità, debilità, cerebropatie, eie.) sia locale (malfor- 
mazioni del cavo orale, quali labbro leporino, palato- 
schisi, sindrome di Pierre Robin, atresia delle coane, etc., 
o altre malattie, quali stomatiti, etc.). 

Preoccupazioni, emozioni, traumi psichici di varia na- 
tura influiscono negativamente sulla secrezione lattea e 
possono quindi provocare una ipogalattia e perfino una 
a. secondaria. 

L'inibizione psichica del riflesso della secrezione e del 
deflusso del latte è oggi una delle più comuni cause di 
a. Le ragioni psicologiche possono essere numerosissime; 
tra queste due sono le più frequenti: il timore di un danno 
estetico e il timore di non avere latte sufficiente o adatto 
per nutrire il proprio figlio. 

Per mezzo dello stesso meccanismo possono agire cause 
varie di inibizione psichica, scatenate da suzione dolorosa 
per presenza di ragadi, da spasmo riflesso dei dotti ga- 
lattofori, da cattiva tecnica della poppata e conseguenti 
reazioni negative della madre, quali impazienza, prooccu- 
pazioni, etc. 

Terapia. - Fino dall'antichità sono state sperimentate 
vane terapie per stimolare la secrezione lattea. Attual- 
mente vengono usati metodi fisici, soprattutto irradia- 
zioni delle mammelle con raggi infrarossi o con raggi 
U.V., con discreti risultati. Tra i farmaci sono particolar- 
mente impiegati estratti di preipofìsi, di placenta, di de- 
cidua, di mammella funzionante, prolattina, ormoni cor- 
ticosurrenalici e tiroidei, proteine iodate, vitamine A, E, 
B ]t . Bulgarclli e altri studiosi consigliano di usare estratti 
di Rauwolfia serpentina o l'alcaloide puro (reserpina), che 
possiede un’azione galattogenica aspecifica, oltre che se- 
dativa per la madre, somministrandola all'inizio alla dose 
di mg 0,6-IMV e in seguito di mg 0,4-0,6/die, anche per 
lungo tempo. Non tutti gli AA. sono d'accordo sutl'cf- 
fìcacia di tale terapia. 

Accanto ai farmaci galattogeni trovano impiego blandi 
sedativi, antidepressivi e antispastici per casi particolari; 
antianemici e i cosiddetti ricostituenti per migliorare le 
condizioni generali della nutrice. 

Non va trascurata inoltre la grande importanza della 
preparazione all’allattamento e dell'aiuto psicologico che 
il medico deve dare alla giovane madre che si accinge ad 
allattare il proprio figlio. 

V. anche: ipogai-attia. 
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LUISA MASSIMO 

ÀGAMMAGLOBULINEMIA: v. immunoglobuline, ma- 
lattie da alterata produzione. 

AGAR-AGAR 

[da una voce malese, in forma di plurale collettivo]. 
Sin.: geloso; gelosina; ittiocolla vegetale. 

È un prodotto preparato con diverse alghe floridee pro- 
venienti soprattutto dai mari asiatici e appartenenti ai 
generi Gelidium, Luche na. Gracilaria , etc. Sono note varie 
qualità di agar-agar, e precisamente: a.-a. di Ceylon 
costituito dal tallo della Gracilaria lichenoides: a.-a. di 
Makassar de W'Euchena spinosum ; a.-a. americano del Geli- 
dium cartilagineum ; a. a. giapponese ; a.-a. australiano , etc. 
È stato anche ottenuto un buon a.-a. italiano da alghe 
che crescono nel golfo di Napoli. 

L 'a.-a. si presenta sotto forma di nastri biancastri, 
sottili c traslucidi. Nell'acqua fredda si rigonfia legger- 
mente, e maggiormente nell'acqua bollente, che a poco a 
poco lo discioglie. Per disseccamento a 100 “C perde ca. il 
20% di acqua; per incenerimento dà il 4% di ceneri: 
queste, trattate con ac. cloridrico diluito, lasciano un re- 
siduo insolubile formato da scheletri di diatomee, con 
forme microscopiche caratteristiche. Il costituente prin- 
cipale è un glicide formato dall'unione di varie molecole 
di galattoso che prende il nome di geloso , nome col quale 
va talvolta in commercio l 'a.-a. in polvere. Ingerito, a 
scopo purgativo, assume acqua, e nell'intestino si rigonfia 
rendendo il bolo fecale più voluminoso e più molle; 
agisce meccanicamente, distendendo la parete intestinale 
cd eccitando la peristalsi, in modo analogo all’azione eser- 
citata dalla cellulosa contenuta negli alimenti. 

È particolarmente indicato nel trattamento della stiti- 
chezza cronica: si somministra spesso associato ad altre so- 
stanze purgative (cascara): si preferisce somministrarlo allo 
stato di gel; questo si prepara sciogliendolo in acqua calda, 
raffreddando, aromatizzando e dolcificando secondo il 
gusto. Si usa in farmacia nella preparazione di sospensioni, 
gelatine, suppositori idrofili. È la base di molti terreni di 
coltura per batteriologia (v.) ed è usato anche nell'industria 
come chiarificante del vino c della birra, etc. In odonto- 
iatria serve per le impronte degli apparecchi di protesi 
ed è usato anche per la preparazione di prodotti cosmetici. 
La dose giornaliera per l’azione purgativa è di 8-15 g. 

NICOLETTA TRAINA SARAI UCCI 

AGARICO ACIDO 

[derivato del fr. agaricine, 1 agaricina \ 1856, N. T. 
Gobley, derivato del lat. agùricum, gr. agarikùn ‘(fungo) 
agarico’]. Sin.: ac. agaricinico; ac. laricico; agaricina; 
laricina. - f. agaricine. - I. agaricin. - T. Acidum agari- 
cinicum ; Agaricinsàitre . - 5. àcido agaricinico ; àcido aga- 
ricico: agaricina. 

L’ac. agarico, composto dalla formula: C,*H, e OH 

(COOH)j, derivato della serie citrica, è il principale co- 
stituente dell’Agarico bianco ( Poliporus o/ftcinalis), fungo 
parassita di varie specie di conifere, dove è contenuto 
per ca. il 15%, insieme con sostanze resinose. 
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Farmacologicamente si caratterizza per l'effetto inibitore 
sulla secrezione sudorale per cui fu impiegato nel tratta- 
mento della iperidrosi, specie nella tbc (0,5-3,0 mg per 
dose, in pillole o granuli). 

Gli effetti dell’ac. a., che compaiono soltanto dopo 
qualche ora (4-6 h), e non sempre in maniera costante, si 
prolungano per ca. 24 h. Le forti dosi possono dare 
vomito, diarrea c perfino morte per paralisi centrale. Il 
meccanismo d'azione, almeno in parte atropinosimile, 
non c del tutto chiarito. Il fatto che l'ac. a. previene la 
sudorazione provocata nella zampa dell’animale da espe- 
rimento (gatto) parla per un’azione periferica. Tuttavia, 
contrariamente all’atropina e almeno alle dosi terapeutiche, 
l’ac. a. non influenza ne la secrezione salivare, né quella 
lacrimale. 

Sperimentalmente svolge anche un'azione digitalica sul 
cuore isolato c un’azione eccitante sugli organi a muscola- 
tura liscia, per le piccole dosi, mentre dosi maggiori de- 
primono le terminazioni parasimpatiche e dosi ancor più 
foni paralizzano direttamente la fibra liscia. 

Agaricinati e agaricinfenetidi. - L’ac. a., per la sua fun- 
zione acida, può formare sali con vari elementi: sodio, 
litio, bismuto. Combinandosi con la parafcnctidina. l'ac. 
a. forma le agaricinfenetidi ( agaricinnwnofenetide c 
agarici ndifenetidc). che furono preparate con lo scopo di 
conferire al prodotto le proprietà antidrotiche deU'agari- 
cina e quelle antipiretiche della parafcnctidina. Tutte que- 
ste sostanze sono ormai cadute in disuso. 

MARIO F1I.OMFM F FUGfNIO PAROLI 

AGEUSLA 

[riformato modernamente da un più antico ageustia . as- 
sunto modernamente dal gr. ageustia ' digiuno ’, ma nel 
significato dei componenti * senza («-) degustazione (-j geu- 
stia ) - f. ageustie', ageusie. - i. agettsia. - t. Ageusic ; 

Ageusìs. - s. ag etisia ; ageustia. 

Perdita della capacità di sentire i sapori. 

Per la metodologia clinica, la fisiopatologia e il signi- 
ficato del sintomo, v. gusto. 

RED. 

AGGLUTINAZIONE 

F. agglutination. - I. agglutination. - T. Agglutinatimi. - 
s. aglurinaciòn. 

SOMMARIO 

Definizione (col. 899). - Agglutinazione specifica immune (col. 
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zione di agglutinazione. - Aspetti quantitativi della reazione di 
agglutinazione. - Tecniche. - Applicazioni pratiche. - Agglutina- 
zione specifica non immune (col. 907). 


Definizione 

Si intende per agglutinazione l’aggregazione di cellule 
(globuli rossi, protozoi, batteri, eie.) già in sospensione 
in un mezzo liquido, con formazione di agglomerali che 
tendono a sedimentare lasciando il liquido soprastante 
limpido. Si distingue un’a. aspecifica (da acidi, da insuffi- 
ciente concentrazione ionica) da un’a. specifica; solo que- 
st’ultima sarà presa in considerazione in questa sede. 

Agglutinazione specifica immune 

Notizie storiche 

Il fenomeno dell’a. fu osservalo per la prima volta nel 1889 
da Charrin c Rogicr, i quali coltivando Pwudomonas aeruginota 
in presenza di siero di coniglio immunizzalo contro lo stesso 
microrganismo notarono la formazione di grumi di batteri 


che sedimentavano al fondo del recipiente di coltura, a differenza 
di quanto avveniva in presenza di siero normale, dove si aveva, 
in seguito alla moltiplicazione batterica, intorbidamento uni- 
forme del terreno di coltura. Analoga osservazione fu fatta da 
Mctchnikoff (1892) con un ceppo di vibrione. Gruber e Durham 
( 1 896) estesero le ricerche sull’a. ad altri microrganismi, mettendo 
in evidenza il valore specifico della reazione c rilevando l'im- 
portanza diagnostica del fenomeno. In seguito Bordet (1899) 
dimostrò l’a. di globuli rossi di coniglio da parte del siero di 
cavia in precedenza inoculata con gli stessi globuli rossi. 

Nel 1900 l.andstcincr, sulla base di reazioni di a. ira sieri 
umani normali e globuli rossi umani, scopri i gruppi sanguigni, 
ponendo su basi scientifiche lo studio della compatibilità tra 
individui nell’ambito delle trasfusioni di sangue. Più recente- 
mente c in analogia con quanto ormai acquisito per i globuli 
rossi, antigeni specifici ereditariamente determinati sono stati 
rivelati anche sulla superficie dei leucociti. Le reazioni immu- 
nologiche evocate da tali antigeni sono alla base del fenomeno 
di rigetto dei trapianti; essi cioè condizionano la compatibilità 
genetica tra individui diversi, onde la loro designazione come 
antigeni dciristncompatibilità (v. istoc'ompatibu.ità) c lo svi- 
luppo di metodi atti a rilevarne la presenza, allo scopo di sta- 
bilirne il grado di identità tra donatore e ricevente: l'a. da parte 
di isoantisicri monospccifici c appunto una delle tecniche usate 
nella tipizzazione dei leucociti. 

Generalità 

L’a. immune non c che uno dei modi visibili nei quali 
si manifesta la reazione antigene-antieorpo. Essa differisce 
in sostanza dalla reazione di precipitazione per il fatto 
che l’antigcnc. anziché essere presente in soluzione» è loca- 
lizzato sulla superficie di formazioni particellari, quali 
sono appunto i batteri, gli eritrociti, etc. Questa circostanza 
spiega la differenza di sensibilità tra le due reazioni; nel 
caso di un antigene in soluzione, infatti, la quantità di 
anticorpo necessaria a ricoprire la superficie dcll'antigcnc 
è enormemente maggiore di quella occorrente nel caso che 
lo stesso antigene si trovi distribuito sulla superficie, ad 
es.. di un batterio intatto; nel primo caso una diluizione 
relativamente bassa dcll'antisicro non sarà sufficiente a fare 
apparire la reazione, nel secondo una reazione ancora ap- 
prezzabile potrà essere compatibile con una diluizione 
molto più spinta dell'antisiero. La prova sperimentale di 
ciò fu data, ancora nel 1927-'29, da Jones c Poi, i quali 
ottennero con ovalbumina come antigene e uno stesso 
siero antiovalbumina un titolo agglutinante verso parti- 
celle di collodio ricoperte di ovalbumina che era molto 
più elevato (1:10.000) rispetto al titolo precipitante (I: 5) 
ottenuto sullo stesso antigene in soluzione. 

La possibilità di « attaccare » ai globuli rossi antigeni 
di natura diversa (polisaccaridici o proteici). conservandone 
la capacità di reagire con l'anticorpo specifico corrispon- 
dente. e l’uso di sospensioni di bentonite (tipo di terra 
silicea) o di particelle di polistircne quali supporto di 
antigeni di per sé non corpuscolati, hanno esteso notevol- 
mente il campo di applicazione della reazione di a., consen- 
tendo di utilizzarne l’estrema sensibilità nei più diversi 
sistemi antigene-antieorpo. In questi casi si parla di a. 
passiva, in contrapposizione alla a. attiva dovuta ad anli- 
gcni di per sé corpuscolati. Gli antigeni polisaccaridici per 
lo più si attaccano direttamente alle emazie, mentre il lega- 
me di queste ultime con antigeni proteici presuppone una 
modificazione della superficie del globulo rosso, quale è rea- 
lizzata, ad cs., dal trattamento con ac, tannico, o addirittura 
l'introduzione di un legame chimico tra antigene proteico 
c globulo rosso (benzidina bisdiazotata. carbodiimide). 
Quando l'antigcnc c legato ai globuli rossi, si parla di rea- 
zione di emoaggiutinazione passiva. 

Un’altra estensione della reazione di a. si é avuta coniu- 
gando le globuline anticorpali con isotiocianato di fluore- 
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Fig, I. Teoria del reticolo. Rappresentazione schematica. 


/ione fisiologica rappresenta il contenuto d'azoto dovuto 
all'anticorpo, del quale si può poi calcolare la quantità 
in termini di proteina. Naturalmente perche la misura 
sia valida occorre che si sia usata una quantità di antigenc 
(sospensione batterica) sufficiente a rimuovere tutto Tanti- 
corpo presente nel siero: ciò si prova centrifugando i 
batteri agglutinati e aggiungendo al sopranatante, trasfe- 
rito in altro tubo, altra sospensione batterica, fino a 
quando non si abbia più a. visibile. L’esatta conferma 
dell’esaurimento della reazione si ottiene aggiungendo ad 
un'aliquota del sopranatantc della prima determinazione 
un'altra aliquota di sospensione batterica e verificando 
che alla determinazione di azoto non risulti nessun au- 
mento. 

Usando quantità fìsse di siero immune e quantità sca- 
lamele crescenti di sospensione batterica a noto conte- 
nuto d'azoto c lasciando le miscele a incubare a 37 "C 
per un tempo in precedenza dimostratosi sufficiente per la 
massima combinazione dell’anticorpo con Tantigene, è 
stato possibile ottenere, per la reazione di a., una curva 


scina; osservando poi al microscopio a fluorescenza il pro- 
dotto della reazione è stato possibile visualizzare i batteri 
specificamente legati dalTanticorpo o localizzare antigeni 
su supcrfìci cellulari (di batteri, eritrociti, piastrine). Agglu- 
tinati specifici di batteri sono stati anche osservati al 
microscopio elettronico, sia direttamente che dopo marca- 
tura dell'anticerpo con fcrritina. Analoga applicazione ha 
avuto la marcatura con isotopi radioattivi o con enzimi. 

Dal punto di vista teorico, la reazione di a. è attribuita, 
come quella di precipitazione, alla formazione di un reti- 
colo tridimensionale tra molecole di anticorpo multiva- 
lenti (bi-, tri-, tetra-, pcntavalcnti) c molecole di anti- 
gene anch'cssc multivalenti (teoria del reticolo: fìg. 1). 

Per quel che riguarda la classe delle immunoglobulinc 
che entrano in gioco nella reazione di a., si tratta sia di 
IgM (19 S) che di IgG (7 S). Gli anticorpi monovalenti 
non danno a. 

Condizioni per la reazione di agglutinazione 
Una certa quantità ottimale di elettroliti c necessaria per 
la reazione di a., che non avviene in loro assenza ed c dimi- 
nuita in presenza di concentrazioni saline eccessive. L’am- 
bito di pH compatibile con la reazione è molto ampio 
(3, 5-8.5). La reazione c favorita da temperature crescenti 
fino a 37 "C; essa c anche accelerata dall'agitazione, che 
facilita l’incontro delle particelle reagenti. Un certo ef- 
fetto sull’a. è esercitato dalle proteine non specifiche del 
siero: nel caso degli anticorpi bloccanti il loro effetto è 
neutralizzato, e l'a. resa possibile, se le cellule sono sospese 
in soluzioni di albumina umana o bovina al 20%. 

Aspetti quantitativi della reazione di agglutinazione 
È possibile misurare quantitativamente, mediante deter- 
minazione chimica del contenuto di azoto, la quantità di 
anlicorpo combinata con i batteri agglutinati: volumi accu- 
ratamente misurati di sospensione batterica ben lavata 
(o di altro antigene particcllarc) sono aggiunti a volumi 
noti di antisicro. I.c miscele sono lasciate a contatto per 
un tempo definito, in condizioni prefissate di temperatura 
ed eventualmente di agitazione; i batteri agglutinati sono 
quindi abbondantemente lavati con soluzione fisiologica 
(il lavaggio allontana le proteine sieriche non specifiche) 
c sottoposti a determinazione del contenuto d'azoto: la 
differenza di azoto tra i valori dati dai batteri agglutinati 
dall'antisiero e quelli dati dai batteri incubati, nella mede- 
sima quantità c per un ugual periodo di tempo, in solu- 
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Fig. 2. Rappresentazione grafica della reazione di a. tra quan- 
tità crescenti di sospensione di pneumococco c anticorpo spe- 
cifico corrispondente. La curva indicata con i circoli (o) e 
quella indicata con i triangoli (*> sono state ottenute rispetti- 
vamente a 37 *C c a 0 °C. Le rette esprimono il rapporto Azoto 
anticorpalc (N*« t Antigenc (Ag) alle temperature corrispon- 
denti. {Da Heidelberger M., Kabul F. A., J. exp. Med .. /9J7). 


analoga a quella ottenuta per la reazione di precipitazione 
(fìg. 2). Le equazioni derivate dalla legge dell'azione di 
massa, valide per la reazione di precipitazione, si appli- 
cano anche alla reazione di a. 

Il metodo dell'a. quantitativa consente un'esatta deter- 
minazione analitica su base ponderale del contenuto totale 
di agglutinine di un antisiero. Esso non è tuttavia usato 
nella routine: la quantità di anticerpo legata è infatti, 
per lo più. relativamente piccola rispetto alla proteina 
totale della massa batterica, c ciò finisce con il renderlo 
poco preciso. È stato tuttavia utilissimo nel dimostrare 
l'identità essenziale degli anticorpi che precipitano il po- 
lisaccaride capsulare degli pneumococchi e di quelli che 
agglutinano gli pneumococchi capsulati del tipo corri- 
spondente. 

Tecniche 

La reazione di a. può essere eseguita su vetrino o in tu- 
bi. Di introduzione relativamente recente è un micro- 
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Fi*. 3. Reazione di a. Rappresentazione schematica ed esem- 
plificazione di lettura. 


metodo che consente l’uso dì quantità minime di rea- 
genti. 

L’a. su vetrino è usata particolarmente nella determina- 
zione dei gruppi sanguigni c nella diagnostica batteriolo- 
gica, Una serie di gocce di sospensione cellulare è posta 
sulla superfìcie di un vetrino portaoggetto. c ad ogni 
goccia si aggiunge una goccia del siero < intero o diluito) 
da saggiare. Si mescola il contenuto delle gocce con deli- 
cata agitazione, manuale o meccanica, del vetrino; dopo 
5-10 min si osserva ad occhio o al microscopio il grado di 
a. ; come controllo, la stessa sospensione è mescolata con 
soluzione fisiologica o con siero normale. 

Se l'a. richiede più di qualche minuto per verificarsi, 
il vetrino presenta l’inconveniente dell’evaporazione c 
dell'essiccamento; in questo caso, come pure in quello di 
molte titolazioni contemporanee con più diluizioni di 
siero, si ricorre all’a. in tubi : in una serie di tubi si allesti- 
scono diluizioni progressive (per lo più per raddoppio) 
di antisiero, in volume noto c uguale per tutti i tubi. Si 
aggiunge quindi ad ogni tubo la stessa quantità di sospen- 
sione cellulare (batteri, globuli rossi, etc.). Si lasciano i 
tubi a incubare, in bagnomaria a 37 o a 55 °C. per un 
tempo stabilito (1-4 h; i batteri possono essere lasciati a 
+ 4 *C per una notte): si osserva quindi la presenza di a. 
o direttamente o dopo centrifugazione a bassa velocità. 
Il controllo è dato dalla stessa sospensione incubata con 
soluzione fisiologica o con siero normale. È sempre con- 
sigliabile. ove possibile, usare anche un controllo positivo, 
ossia saggiare la sospensione cellulare con un siero sicura- 
mente agglutinante, a titolo noto. Il titolo dell’antisicro è 
espresso come il reciproco della più alta diluizione che 
determina a. ; ad es, se la diluizione 1:1024 dà un'a. ap- 
prezzabile e la diluizione 1 :2048 non dà a., si dice che il 
titolo del siero in esame è 1024 (fig. 3). Benché i titoli cosi 
ottenuti non siano esatti, potendosi avere. Ira due titolazioni 
parallele (stesso antigene, stesso antisiero), una differenza 
del -f l(K)°f„ essi offrono il vantaggio di essere facilmente 
ottenibili e forniscono una valida indicazione della concen- 
trazione relativa di anticorpi in sieri diversi saggiati su 
uno stesso antigcnc; l'a. in tubo e quindi di grande au- 
silio nel seguire le modificazioni del titolo di anticorpi 
nel corso di infezioni batteriche acute. 

In una serie di tubi con diluizioni progressive di antisiero 
a partire da un antisiero abbastanza concentrato (non di- 
luito o diluiti) 1 : 2. 1 : 4) può accadere che l’a.. presente in un 
certo numero di tubi con intensità gradualmente decrescente 
con il decrescere della concentrazione sierica, sia assente 
nei primi tubi (fig. 3). Questo fenomeno è noto come fe- 
nomeno di prozona e non ha a tutt'oggi una spiegazione 
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univoca. Alcuni AA. lo attribuiscono alla presenza di una 
quantità di anticorpo eccessiva rispetto al numero di gruppi 
funzionali corrispondenti sulle superfici cellulari, per cui 
la probabilità che un anticorpo bivalente si leghi contem- 
poraneamente a due diverse cellule (il che è indispensa- 
bile per la formazione del reticolo, condizione dcll'a.) è 
assai scarsa, inferiore a quella che ogni singolo gruppo ha 
di legarsi con un corrispondente determinante. In altri 
casi, tuttavia, questi sieri sono anche capaci di sopprimere 
l’azione agglutinante verso lo stesso antigene di altri anti- 
sieri. qualora siano aggiunti a questi. Tale azione inibente 
è specifica ed è stata da alcuni AA. attribuita ad anticorpi 
cosiddetti incompleti, univalenti o bloccanti, che si leghereb- 
bero con l'antigcnc corrispondente, nel caso particolare 
le cellule, senza tuttavia essere in grado, proprio perché 
monovalenti, di legarle tra loro a formare un reticolo. 
Anticorpi di tal genere si trovano con notevole frequenz-a 
in sieri antibrucella c in sieri untici itrociti umani (anti- 
Rh), dove assumono un’importanza particolare, avendo 
un ruolo di primo piano nella produzione dell'eritrobla- 
stosi fetale (v. emolitica malattia del neonato). 

Il micromctotlo dell’a. utilizza un’apposita apparecchia- 
tura (fig. 4) resa commercialmente disponibile dalla 
Cooke Engineering Company americana. Si tratta di 
una serie di celle, di 5 nini di diametro, scavate in una 
piastra rettangolare di plexiglass (8 file di buchi, 12 buchi 
per fila). Fanno parte dcM‘apparocchiatura delle micropi- 
pelte, tarate in modo da far cadere frazioni di 0,05 o 0,025 
mi. con le quali vengono distribuiti nelle celle il diluente c, 
in un secondo tempo, la sospensione cellulare di antigene. 
Per la diluizione del siero si adopera il cosiddetto microti- 
t alatore di Takatsy , dal nome del suo inventore: è una 
specie di ansa di metallo calibrata per prelevare frazioni 
di 0,05 o 0,025 mi di liquido, la quale viene immersa nel 
siero da titolare e quindi nella prima cella di una fila, già 
contenente il diluente. L'ansa è ruotata un certo numero 
di volte nella cella, cosi da mescolare il siero con il diluente 
(si ha in tal modo la diluizione 1 : 2); quindi, carica di siero 
1:2, è trasferita nella seconda cella della fila, ripetendo 
la manualità della rotazione nel diluente (il siero è ora 
diluito 1:4) e del trasferimento nella terza cella, e così 
via fino all'ultima cella della fila. Sieri diversi possono es- 
sere messi nelle diverse file, c con una certa abilità manuale 
diluiti tutti contemporaneamente con altrettante anse (fig. 5), 
aggiungendo al vantaggio dello scarso consumo di materiale 
quello di un'enorme rapidità di esecuzione. Dopo l'aggiunta 
della sospensione di antigene, la piastra c delicatamente 
agitata, sigillata con uno scotch particolare e incubata per 
I h a temperatura ambiente (o in altre condizioni, a se- 
conda delle esigenze), dopo di che si procede alla lettura 
dei risultati. Se l'antigene è costituito da una sospensione 
di globuli rossi, si può osservarne il caratteristico pattern di 
sedimentazione (v. emoaucìlutin azione) oppure, dopo de- 
licata agitazione, verificare l'agglutinazione con l'aiuto di 
una lente. 

Una tecnica particolare, nota come merotio delie ro- 
sette, rientra in questa trattazione in quanto consente di 
mettere in evidenza in vitro le cellule produttrici di ag- 
glutinine. Essa consiste nel porre una sospensione di cel- 
lule linfoidi, provenienti da un animale immunizzato verso 
globuli rossi di altra specie, a contatto con una sospen- 
sione di globuli rossi di questa seconda specie; i globuli 
rossi si legano alla superficie dei linfociti che producono 
gli anticorpi corrispondenti, rendendoli evidenziabili al- 
l'osservazione microscopica con immagini caratteristiche 
a rosetta, date appunto dai linfociti circondati da un 
alone di globuli rossi. Con gli opportuni accorgimenti 
è possibile ottenere dati quantitativi. 
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Fig, 4. Apparecchiatura d’uso per microiitolazioni: A) Piastre 
di plexiglas* con 8 file di 12 celle runa. B) Micropipctta 
calibrata. C) Microtitolatorc di Takatsy, la cui estremità cali- 
brata è illustrata nel particolare C\ 


Fig. 5. Microtitolazione: la figura mostra la posizione iniziale 
delle anse (microtitolatori di Takatsy) per la diluizione seriale 
contemporanea di 8 sieri. 



Applicazioni pratiche 

Nella pratica medicodiagnostica, l’a. è un metodo molto 
usato. Con antisieri noti e possibile identificare batteri, 
virus, protozoi, eie., mentre con antigeni noti è possi- 
bile stabilire l’individualità dei corrispondenti anticorpi. 
Anche il tipo di a. macroscopica può essere indicativo: 
il complesso anticorpo-antigene flagellare, ad es., appare 


grossolano e fioccoso, mentre il complesso anticorpo-an- 
tigene somatico si presenta fine e granulare (fig. 6). 

La reazione di a. è usata nella diagnosi di molte ma- 
lattie batteriche (pertosse, meningite, salmonellosi [rea- 
zione di Widal], brucellosi [reazione di Wright], ri- 
ckettsiosi [reazione di Weil-Felix}, psittacosi), fungine (can- 
didasi, istopiasmosi. micctomi), virali (vaccino), da pro- 



Fig. 6. A. batterica su vetrino. A sinistra : somatica; a destra: flagellare. 
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tozoi (tripanosomiasi, Icishmaniosi, toxoplasmosi) c da 
elminti (trichinosi. echinococcosi). 

Su reazioni di a. è basata la classificazione sierolo- 
gica di molte specie batteriche (stafilococchi, streptococ- 
chi, pneumococchi. ctc.). 

È appena il caso di ricordare l'uso deli’a. nella deter- 
minazione dei gruppi sanguigni c nella tipizzazione dei 
leucociti. 

V. anche: brucellosi; febbre tifoide; rickettsiosi; 

SANGUIGNI GRUPPI. 

Agglutinazione specifica non immune 

Un altro tipo di a., che sostanzialmente è analoga, nel 
suo meccanismo, all'a. immune, c stato scoperto nel 
1941 con i virus influenzali (v. influenza). Da allora si 
è trovato che vi è un largo spettro di virus, da molto 
piccoli (afta) a molto grandi (vaiolo), capaci di agglu- 
tinare globuli rossi di specie diverse. Questa proprietà, 
che in alcuni casi c dovuta al vinone stesso, in altri ad 
cmoagglutinine solubili prodotte durante la moltiplica- 
zione virale, è stata utilizzata nella titolazione di virus 
cmoagglutinanti c in quella dei corrispondenti anticorpi 
antivirali, in quanto questi ultimi, aggiunti al virus pri- 
ma dei globuli rossi, ne inibiscono la successiva attività 
emoagglutinante (inibizione della emoaggl ut inazione, v. 
emoagglutinazione). Anche in questo caso l'a. è do- 
vuta all’attaccamento contemporanco del vinone o dcl- 
l’emoagglutinina solubile a due globuli rossi, con for- 
mazione di un ponte che li unisce c, ad elevate concen- 
trazioni di virus, di ponti molteplici. 

Infine, molte sostanze di origine vegetale (concanava- 
lina A, ricina, abrina, etc.) sono naturalmente dotate di 
proprietà cmoagglutinanti (v. sanguigni gruppi). Tra 
queste, la fitoemoagglutinina, estratta dai semi di Phaseolus 
vulgaris, ha avuto applicazione in biologia per la sua 
capacità di stimolare la trasformazione in blasti di linfociti 
in coltura (v. colture di tessuti). 
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CLELIA COLLCTTI 

AGGLUTININE 

Termine con il quale si designano principalmente gli an- 
ticorpi responsabili delle reazioni di agglutinazione (v.). 
Sono anticorpi diretti verso antigeni superficiali di bat- 
teri, funghi, protozoi, cellule animali: in una parola verso 
elementi corpuscolati. 

Le agglutinine antibatteriche, o meglio antiparassitarie 
in senso lato, bloccano i microrganismi verso i quali sono 
dirette, impedendone la diffusione e favorendone la di- 
struzione mediante fagocitosi. 

Per le a. umane dirette verso le sostanze di gruppo 
sanguigno presenti sulla superficie dei globuli rossi (e de- 
signate come agglulinogeni) c, più generalmente, per le 
a. dirette verso antigeni di altri individui della stessa 
specie sono divenuti di uso più corrente rispettivamente i 
termini di isoanticorpi c isoantigeni. 

Una categoria particolare di a. è quella delle cosid- 
dette a . a freddo, compaiono nel sangue in una grande 
percentuale dei casi di polmonite atipica primaria (v. pol- 
moniti). nella tripanosomiasi (v.), nella malaria (v.), in 

907 


alcune discrasie ematiche, ad es. l’anemia emolitica acqui- 
sita (v. anemie), e in malattie del fegato (cirrosi epatica 
sifilitica; v. anche: fegato e vie biliari) c sono cosi chia- 
male perché agglutinano gli eritrociti umani di gruppo O 
a4*Ce non a 37 °C; si differenziano dalle altre a. anche 
per essere aspccifichc; l'antigcnc corrispondente c deno- 
minato antigene I. 

A. compaiono con elevata frequenza (50-90% dei casi) 
nel corso della mononucleosi infettiva: sono dirette verso 
eritrociti di pecora (anticorpi eterofilli e sono distingui- 
bili da quelle, ad analoga specificità, presenti in individui 
normali e da quelle della malattia da stero. 

Tutte le a. delle quali si è parlato sinora sono delle 
immunoglobulinc. Esistono anche sostanze agglutinanti 
di natura non immunoglobulinica. Ad es. a. verso anti- 
geni di gruppo sanguigno si possono estrarre dai semi 
di molte piante; chiamate genericamenie ledine, alcune 
di esse hanno trovato applicazione pratica nella diagno- 
stica dei gruppi sanguigni c sono reperibili commercial- 
mente. 

Molti virus agglutinano globuli rossi di varie specie 
animali; che si tratti di un'attività propria del virionc 
o legata a prodotti solubili della moltiplicazione virale, 
in questo caso il termine di emoagglutinina designa so- 
stanze con carattere di antigene piuttosto che di anti- 
corpo. 

Il termine a. ha perciò un significato eterogeneo c per- 
tanto andrebbe inteso in senso « operativo ». 

V, anche: agglutinazione; agglutinine fredde; im- 
munità; immunoglobuline; emo ago lutin azione; san- 
guigni GRUPPI. 

RED. 

AGGLUTININE FREDDE 

Sin. : agglutinine a freddo; agglutinine da freddo; crio- 
agglutinine. - f. agglutinines ati froid. - l. colti aggluti- 
ni ns. - t. Kaltagglutininen . - S. aglutininas de frio. 

Definizione 

Prendono il nome di agglutinine fredde tutti gli anticorpi 
che agglutinano i globuli rossi a temperatura al dì sotto 
di 37 “C, fino a raggiungere un massimo di attività a 
4 *C. L’agglutinazione da essi prodotta scompare se la 
sospensione siero-emazie viene posta a temperatura di 
37 

Cenni storici e generalità 

L’agglutinazione a freddo non è di osservazione recente, essendo 
stala notata da Landslciner nel 1903, da Cough e Richter nel 
1918 c da Mino, un ricercatore italiano, nel 1924. Dopo queste 
prime osservazioni le a. f. furono studiate sotto il profilo del 
significato clinico. Esse sono presenti in tracce minime nella 
maggior parte dei sieri umani; al titolo di 1:32 si ritrovano nel 
4-5% dei soggetti normali, mentre ad alto titolo si ritrovano 
in alcune malattie maligne del sistema linforeticolarc, nei casi 
di anemia emolitica autoimmune idiopatica e di polmonite ati- 
pica primaria. Soprattutto in tali ultime condizioni hanno de- 
stato vivo interesse in questi ultimi anni. 

A basso e ad alto titolo, inoltre, esse possono essere presenti 
in vari animali, quali conigli, pecore e bovini. 

Una delle prime osservazioni sulle a. f., falla proprio da 
Mino, si riferiva alla loro mancanza di specificità, alla loro ca- 
pacità. cioè, di agglutinare non solo i propri globuli rossi, ma 
anche quelli di altri individui di diverso gruppo sanguigno. Per 
questo motivo Mino le definì come panemoagglutininc. 

Varie annotazioni sulla specificità delle a. f. si sono 
accumulate in letteratura e, pur fra notevoli discordanze, 
si può oggi dire che esistono reali differenze nella speci- 
ficità fra un siero c un altro, tanto che è possibile di- 
stinguere varie categorie di anticorpi freddi (Dacie, 1963): 
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I. Isoanticorpi di specificità ben definita quali gli anti- 
Lc*. anti-P, anti-I, anti-O e anti-H. In genere questi non 
sono mai associati ad anemia emolitica. 

II. Anticorpi cosiddetti non specifici che si trovano 
nella maggior parte dei sieri normali, a basso titolo. 

III. Anticorpi che reagiscono in maniera piuttosto omo- 
genea con diversi tipi di emazie umane e che si trovano 
a titoli elevati in varie condizioni morbose. Recente- 
mente è stato visto che questi anticorpi hanno una spe- 
cificità anti-I. 

IV. Anticorpi a freddo che si trovano ad alto titolo in 
alcune affezioni maligne del sistema linforeticolare. Questi 
anticorpi possono avere anche una specificità diversa da 
quelli del HI gruppo. 

V. Anticorpi di Donath-Landsteiner del l 'emoglobinttrìa 
parossistica a / rigore , i quali si differenziano fondamental- 
mente da quelli del HI gruppo per la capacità di produrre 
una lisi dei globuli rossi in siero non acidificato, per non 
richiedere una specificità di emazie e per non essere 
anti-I. 

Delle varie a. f. finora esaminate il gruppo più impor- 
tante in patologia umana è il III. Esso ha destato in 
questi ultimi anni vivo interesse in quanto ha permesso 
di caratterizzare il nuovo sistema « li ». 

Il sistema « li » 

Nel 1956, Wiener et al, esaminarono, con un siero pro- 
veniente da un soggetto affetto da sindrome da a. f., 
22.964 campioni di sangue. Soltanto 5 campioni non fu- 
rono agglutinati a temperatura ambiente. 

Per questo motivo le a. f. furono indicate come « anti-I » 
e il carattere presente nelle cellule agglutinate, come « I »; 
i rari globuli rossi insensibili all'agglutinazione furono 
detti « i » oppure « I-negativi ». 

In definitiva risultò che nella maggior parte dei sog- 
getti si trovano globuli rossi che contengono « I » e nel 
siero non anticorpi « anti-1 ». In rari casi, invece, esi- 
stono globuli rossi con « i » o « I-negativi » e anticorpi 
« anti-1 ». Mentre in questi ultimi casi le a. f. sono iso- 
anticorpi, nella maggior parte dei casi di sindrome da 
a. f. e in alcuni casi di polmonite atipica primaria si rea- 
lizza una situazione in cui al carattere « I » presente nelle 
emazie si contrappone nel siero l’anticorpo « anti-I ». In 
queste evenienze l'agglutinina anti-I non è un isoanticorpo 
ma un vero c proprio autoanticorpo. 

La presenza del carattere « I » nelle emazie non è tut- 
tavia riportabile in schemi cosi semplici. Usando, infatti, 
un forte siero « anti-I », è possibile differenziare fra i 
due estremi - rappresentati da una parte da un'assenza 
completa di reazione, quale si trova in campioni ecce- 
zionalmente rari (« I-negativi » o « i »), e dall’altra da 
una forte reazione, quale si realizza nella maggior parte 
delle emazie umane di soggetti bianchi adulti c indicate 
con « I » - tutta una serie intermedia di reazioni, quali 
si osservano, ad es., in alcuni negri, nel sangue di cordone 
ombelicale, dove il carattere « I » c da ritenersi non chia- 
ramente sviluppato. Tale gradualità di espressione del 
carattere « I » presente nelle emazie c stata ulteriormente 
confermata dalla scoperta di un nuovo siero, chiamato 
« anti-i », il quale ha mostrato una forte reazione con 
il sangue « I-ncgativo », una più debole con il sangue 
del cordone ombelicale e una scarsa con le emazie « I ». 

La gradualità di sviluppo del carattere « I » sarebbe 
regolata da un gene. 

Le a. f. che reagiscono con l’antigene I delle emazie 
appartengono alla classe delle IgM. con 19S, differenzian- 
dosi anche per questa loro composizione dagli anticorpi 
caldi, a 7S, per lo più incompleti. 


Studi compiuti sulla costituzione delle catene leggere 
delle macroglobulme avrebbero dimostrato una diversa 
costituzione delle IgM presenti nella sindrome da a. f. 
e delle IgM formatesi nel corso di un episodio di pol- 
monite atipica primaria. Nel primo caso sarebbero co- 
stituite da catene k, nel secondo caso conterrebbero sia 
le catene k sia le catene X. 

Abbiamo visto che le a. f. sono presenti a basso ti- 
tolo nella maggior parte dei sieri. Soltanto, però, quando 
la loro concentrazione nel siero è particolarmente elevata 
esse acquistano un significato patologico che può essere 
di importanza clinica. Qui di seguito sono riportate le 
più comuni situazioni morbose in cui le a. f. si trovano 
a titoli patologicamente elevati. 

Sìndrome da agglutinine fredde 

È un quadro abbastanza caratteristico di anemia emo- 
litica autoimmune, cosiddetta idiopatica, in cui gli auto- 
anticorpi, che sono responsabili del quadro morboso, sono 
del tipo « freddo », con una specificità per lo più anti-I. 
Nella maggior parte dei casi gli anticorpi freddi sono 
presenti ad alto titolo cd hanno un'amplitudine termica 
abbastanza alla reagendo anche fino a 32 *C. 

La sindrome clinica è caratterizzata da un'anemia emo- 
litica cronica di media intensità, che dà luogo, quando 
la temperatura ambientale diventa fredda, a fenomeni tipo 
Raynaud e ad emoglobinuria. Questi sintomi si realiz- 
zano più diffìcilmente quando i tìtoli di a. f. non sono 
molto elevati c quando la loro reattività termica è più 
limitata. Sono colpiti i soggetti in età avanzata di ambo 
i sessi. Il sangue di questi pazienti presenta il fenomeno 
dell 'autoagglutinazione, visibile ad occhio nudo dopo 
pochi secondi dal prelievo a temperatura inferiore a 37 "C. 
Ciò che è discriminativo con l'anemia emolitica autoim- 
munc da anticorpi caldi, è che l'autoagglutinazione da 
a. f. regredisce completamente appena il sangue viene 
posto a bagnomaria a 37 °C. Gli eritrociti sono raramente 
anormali; i reticolociti sono lievemente aumentati; la fra- 
gilità osmotica è lievemente superiore alla norma. Il test 
antiglobulinico diretto è positivo. La reazione è del tipo 
« non-y-globulinico ». 11 siero del paziente ha alti titoli di 
a. f., mentre i suoi eritrociti non sono agglutinati a 
37 *C. 

Agglutinine fredde e malattie infettive 

Le a. f. possono svilupparsi nel corso di varie malattie 
infettive. Sono state descritte in casi di polmonite ati- 
pica primaria, di mononucleosi infettiva, di influenza, di 
infezioni da virus Coxsackie A, di morbillo e di varicella. 
Soprattutto nella polmonite atipica primaria esse sono 
state oggetto di studio. 

Nel 1943, Pelerson, Ham e Finland osservarono che 
la maggioranza dei casi di polmonite atipica primaria, 
osservati al Boston City Hospital, aveva alti titoli di a. f. 
Turncr fece osservazioni simili fra il personale militare 
inglese e queste osservazioni furono confermate in varie 
parti del mondo cosi che lo sviluppo delle a. f. fu corre- 
lato a uno degli agenti ctiologici della polmonite atipica 
primaria. 

Quando ancora non si conosceva l'agente ctiologico 
più importante di questa sindrome, il reperto delle a. f. 
rappresentò un utile dato di laboratorio che permetteva 
di definire meglio la polmonite atipica primaria ad elio- 
logia sconosciuta. All'inizio degli anni '60 venne defini- 
tivamente scoperto l'agente etiologico più importante della 
polmonite atipica primaria, cioè il Mycoplasma pneumo- 
niae. Si vide che la maggior parie (ca. l’80%) delle pol- 
moniti atipiche primarie che si accompagnano ad au- 
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mento delle a. f. sono in realtà dovute a questo agente 
ecologico. Si vide anche che gli anticorpi specifici verso 
il M. pneumoniae possono essere completamente adsor- 
biti, senza per questo ridurre il titolo delle a. f. 

In genere il titolo aumenta verso la 2*-3* settimana di 
malattia per poi ritornare alla norma entro 2-3 mesi. 
Le a. f. nella maggior parte dei casi rappresentano un 
reperto sierologico che per nulla modifica il quadro cli- 
nico della polmonite atipica primaria. Alcune volte, tut- 
tavia, il loro notevole aumento può essere causa di una 
anemia emolitica, per Io più acuta, a volte grave, sempre 
autolimitantesi, di fenomeni tipo Raynaud, di episodi di 
gangrcna delle dita degli arti, di trombosi e di flebo- 
trombosi: lutti quadri sintomatologici che si sovrappon- 
gono a quelli della polmonite interstiziale. 

Patogenesi 

Sul come le agglutinine si formino esistono soltanto 
ipotesi : 

a) mutazione nel carattere delle cellule formatrici degli 
anticorpi; 

b) alterazione della costituzione antigenica del globulo 
rosso. 

La prima ipotesi viene invocata per spiegare la pre- 
senza delle a. f. in malattie maligne dei tessuti ìinfoidi. 
In queste forme, infatti, si può presumere che avvenga 
qualche mutazione a livello genetico nelle cellule immu- 
nocompctenti e quindi si abbiano risposte verso i com- 
ponenti normali dei tessuti. 

Lo stesso meccanismo appare più difficilmente soste- 
nibile nel caso delle a. f. che si ritrovano nelle forme in- 
fettive. dove la persistenza in circolo di questi anticorpi 
è più limitata nel tempo. In queste forme infettive sembra 
più probabile che uno stimolo antigenico nuovo sulla 
superfìcie delle emazie risvegli un movimento anticorpale 
autoimmunc. 

Sotto questo profilo, il M. pneumoniae è stato oggetto 
di varie esperienze tendenti a dimostrare una qualche azio- 
ne sull'antigene I delle emazie. Le esperienze non hanno 
ancora portato a risultati chiari c definitivi e il problema 
patogenetico aspetta ancora delucidazioni. 

V. anche: agglutinine; anemie; immunità; malattie 

AUTOIMMUNt. 
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PIERO SERRA 

AGGRESSINE 

F. aggressines. - i. aggrcssins - t. Aggressine, - s. agre- 
sinas. 

Con questo termine sono state definite da Bail (1900) 
sostanze prodotte in vivo dai microrganismi c capaci di 
facilitarne l'attecchimento neirorganismo ospite. Da tem- 
po queste sostanze sono state identificate con costituenti 
strutturali superficiali di cellule batteriche virulente dotati 
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di spiccata attività antifagocitaria (detti perciò anche 
antifagine ) e localizzati per lo più in strutture morfolo- 
gicamente definite quali le capsule. Chimicamente pos- 
sono essere polisaccaridi (ad es. polisaccaride tipospcci- 
fico degli pneumococchi), polipeptidi (ad es. polipeptide 
dcll'ac. D-glutammico del bacillo del carbonchio), pro- 
teine (ad c$. proteina M tipospccifìca degli streptococchi). 
V. anche: virulenza; immunità. 
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RED. 

AGGRESSIVI BIOLOGICI 

F. armes biologiques. - I. biologica I warfare agents. - T. 
biologische Kampfstoffe. - s. agresivos biologicos. 

Introduzione 

Sotto la denominazione di aggressivi biologici si possono 
comprendere operativamente tutti gli ordigni bellici ba- 
sati sull'impiego di organismi biologici patogeni (ed even- 
tualmente di loro prodotti, quali ad es. tossine batteriche) 

0 comunque dannosi per l'uomo, per gli animali o per 
la vegetazione. La maggior parte degli organismi viventi 
utilizzati per la fabbricazione di armi biologiche appar- 
tengono alle categorie dei batteri, dei funghi, delle rickett- 
sie e dei virus. Ciò non toglie che altri gruppi di organismi, 
quali ad es. protozoi, vermi parassiti, insetti, etc., pos- 
sano essere presi in considerazione, sia per provocare 

1 danni ai quali si è accennato, sia per turbare l'equilibrio 
ecologico e contribuire cosi al danno economico per la 
nazione nemica, soprattutto se industrialmente sottosvi- 
luppata e ad economia prevalentemente agricola. 

Storia 

La storia della guerra biologica è una storia poco nota, soprat- 
tutto perché le armi biologiche sono considerate nell'opinione 
generale come particolarmente infamanti e pertanto il loro 
studio c il loro impiego sono stati coperti da grande segreto. 
D'altronde questo loro eventuale uso difficilmente potrebbe 
essere camuffato sotto l'etichetta di armi convenzionali, come 
c spesso avvenuto per gli aggressivi chimici. In ogni caso, gli 
a. b. non sono mai stati impiegati come armi principali in una 
guerra. I primi tentativi di impiego risalgono a tempi molto 
antichi e non sono documentali con certezza. Tra di essi si pos- 
sono ricordare i tentativi di eliminare le tribù Incas con la dif- 
fusione del vaiolo ad opera di Francisco Pizarro c quelli ana- 
loghi messi in opera dagli inglesi nella guerra contro gli indiani 
(1763). Cosi pure poco documentali sono i rapporti sul proba- 
bile impiego di a. b. da parte di agenti segreti tedeschi durante 
la I guerra mondiale in Bulgaria c anche sul fronte italiano. 

Esiste invece una documentazione molto ricca sull’attuazione 
della guerra microbica da parte dei giapponesi in diverse regioni 
della Cina centrale, durante la II guerra mondiale. Dai documenti 
risulta come il governo giapponese avesse organizzato questo 
tipo di guerra su basì razionali c su scala industriale. Esistevano 
all'uopo in Manciuria due distaccamenti (n. 100 c n. 731) in 
grado di produrre mensilmente 800-900 kg (peso fresco) di 
patina batterica di carbonchio, 100 kg di colera, 300 kg di 
peste, oltre ad altri batteri c a pulci. L'azione dei batteri veniva 
verificata con metodi inumani su prigionieri di guerra. Inoltre 
vennero eseguite almeno tre spedizioni principali in Cina (1940, 
1941 e 1942) con l'impiego di bacilli del tifo, del colera c della 
peste. 

Tentativi di ricorso alla guerra biologica sono stali imputali 
anche all'esercito degli U.S.A. nella guerra di Corca, ma su 
questa circostanza non esiste una documentazione sufficiente 
c peraltro la richiesta degli U.S.A. all'Assemblea generale dcl- 
l’Ò.N.U. di una indagine imparziale da parte di questa organiz- 
zazione internazionale venne lasciata cadere dai governi della 
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TAB. I. INFEZIONI UMANE POTENZIALMENTE UTILIZZABILI NELLA GUERRA BIOLOGICA 

(da C. O. Hcden, modificata) 


Malattia 


Contagiosità 
diretta (a) 


Letalità (b) 

| (%) 


Periodo di 
incubazione 
in giorni (e) 


Profilassi e terapia (d) 


Chemio- 

terapici 


Siala! tir da virus 







Infezioni da adenovirus 

444 

1 

5-6 


— 

- 

Infezioni da arbovirus: 







Febbre Chikungunya 


i 

3-12 

— 

— 


Dengue 

4 

1-10 

3-5-8- 15 

— 

— 

— 

Encefalite equina dell'est 

4- 

60-75 

5-15 

— 

— 

— 

Encefalite giapponese B 

-f 

10-80 

5-15 

X 

— 

— 

Encefalite della Murray Valley 

4 

43-70 

9 

— 

— 

— 

Febbre della Rift Valley 


1 

4-6 

— 

— 

— 

Complesso russo trasmesso da artropodi 


3-40 

4-7-10-14 

(X) 

— 

— 

Encefalite equina venezuelana 

4 

i 

2-5 

X 

— 

— 

Encefalite equina dell'ovest 

4- 

7-20 

4-5-10 

— 

— 

— 

Febbre del West Nilc 

4 


2-3-6 

(X) 

— 

— 

Febbre gialla 

4- 

5-40 

3-6-10 

X 

— 

— 

Infezione da virus B 

444 

100 

10-21 

— 

— 

— 

Influenza 

4 4 4 

1-3 

1-3 

X 

— 

X? 

Poliomielite 

4 4 

2-10 

3-7-12-21 

X 

— 

— 

Rabbia 

4 4 4 

100 

6-30-60-360 

X 

— 

— 

Vaiolo 

4 4 4 

1-30 

6-12-22 

X 

— 

— 

Psittacosi tornitosi) 

+++ 

10-60 

4-7-15-28 


TC 

— 

Malattie da ricketisie 







Febbre bottono&a 

4 

| 

5-7-9 

__ 

TC. CAF 


Febbre Q 

4 

1 

14-18-21-28 

— 

TC. CAF 

— 

Febbre maculosa delle Montagne Rocciose 


20-80 

2-3-7-14 

X 

CAF. TC 

PABA 

Tifo fluviale 

+ 

1-60 

6-10-18-2I 

— 

CAF. TC 

— 

Tifo della Siberia 

-f 

1-? 

2 -3-5-6 

X 

TC. CAF 

— 

Tifo esantematico 

4 

10-70 

6-10-12-15 

X 

CAF. TC 

PABA 

Febbre delle trincee 

4 

1 

14-30-60 

— 

CAF?, TC? 


Malattie batteriche 







Carbonchio (polmonare) 

44 ? 

100 

1-5 

X 

P. TC, CAF 

N? 

Brucellosi 

4 

2-10 

3-7-21-90 

X 

TC. ( 4) S 

SU 

Colera 

44 4 

5-75 

1-3-5 

X 

TC. CAF 

— 

Difterite 

44? 

30-60 

2-4-14 

X 

P 

— 

Dissenteria 

444 

2-20 

1-2-4- 7 

(X) 

TC 

SU 

Morva 

44? 

50-100 

1-4-8-21 

— 

TC. S 

su 

Leptospirosi 

+■ 

5-30 

2-7-13-19 

(X) 

P 

— 

Listeriosi 

4 

80 

7-28 

— 

P, TC? 

— 

Melioidosi 

44? 

80-100 

? 

— 

— 

— 

Paratifo 

444 

1-2 

1-2-5-14 

(X) 

CAF 

su 

Peste (polmonare) 

4 -f- 4 

100 

J-4-5 

X 

S, CAF, TC 

su 

Tularemia 

4 

1-7 

1-3-7-10 

X 

S, TC. CAF 

— 

Febbre tifoide 

+++ 

10-25 

3-10-14-23 

X 

CAF, TC 

su 

Malattie da miceli 







Coccidioidomicosi 

4 . 

? 

10-21 

— 

AMPH-B 


Istoplasmosi 

4 

? 

5-10-18 

— 

AMPH-B 

— 

Malattie da protozoi 







Malaria i Plasmodium falciparum ) 

4 

20-25 

9-11-14 



CH 

Malattie da tonine 







Botulismo 



65 

1-2 

X 





Stafilococcosi 

— 

1 

1-2 

X 

- 



(a) la valutazione della contagimi là è bacala »ol presupposto «li condizioni di sovrzppopolamcnto e primitive: + + + considerevole. I- + non preoc- 
cupante, + Karu o nulla. 

<b) Limili basali su epidemie note in popolazioni non vaccinate, non trattate con antibiotici, chemioterapici o sieri. 

(c) Limiti basali su epidemie noie; • dati comunemente eccellati sono riponati in neretto. 

(d) Antibiotici e chemioterapici elencali mordine di preferenza: AMPII-B anfotericina B; CAF - cloramfenicolo; CU clofixhirin, eie.; N 
neoartfenamma : F — pemci'ima; PABA — ac. p>aminobenzoico; S streptomicina; SU sulfamidici; TC tetracicline. 
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Cina c della Corca del Nord. L'atteggiamento più recente 
delle superpotenze, U. R.S.S. e U.S.A.. e di essere pronti all’uso 
di armi biologiche. L'U. R.S.S. ha un'organizzazione efficiente 
per la difesa contro la guerra microbica e per l'addestramento dei 
civili nella protezione ABC (Atomica, Battcriogica, Chimica). 
Gli U.S.A., che nel 1962 erano probabilmente secondi al- 
l’U. R.S.S. per ciò che riguardava la guerra biologica dal punto 
di vista sia offensivo che difensivo, stabilirono a quell’epoca 
un piano quinquennale di sviluppo. L’U.R.S.S. però, a diffe- 
renza degli U.S.A., ha ratificato la convenzione di Ginevra del 
1925 sul divieto delle armi chimiche e biologiche e non ha 
mai usato queste armi nei conflitti che l'hanno vista impe- 
gnata. Gli U.S.A. non hanno mai ratificato la Convenzione di 
Ginevra, ma tranne che per l’episodio della guerra di Corea, 
peraltro non dimostrato, non hanno mai impiegato armi bio- 
logiche, mentre hanno usato armi chimiche, come sostanze 
defolianti e gas incapacitanti, nel conflitto attuale contro la 
Repubblica Democratica del Vietnam del Nord e il F.L.N. del 
Vietnam del Sud. Nel novembre 1969, il presidente degli U.S.A. 
Nixon ha annunciato ufficialmente a nome del suo governo 
di voler rinunciare di propria iniziativa all'impiego delle armi 
chimiche, di aver dato disposizioni per la distruzione dei giaci- 
menti di armi biologiche esistenti e di avere l'intenzione di 
ratificare formalmente il protocollo di Ginevra. Incidentalmente, 
va qui ricordato che questo protocollo è stato ratificato da tutti 
i paesi membri della N.A.T.O., ad eccezione degli U.S.A., e da 
tutti i paesi membri del Patto dì Varsavia. Tra i paesi europei, 
solo l’Albania non i'ha firmato e, tra le potenze industriali, 
solo il Giappone. 

La proibizione dell’impiego di anni chimiche e biologiche 
è tornata recentemente in discussione alla Conferenza sul di- 
sarmo di Ginevra (1970). Apparentemente esiste un consenso 
quasi unanime circa la proibizione di armi biologiche, mentre 
molto più problematico é un accordo sulla proibizione di tutti 
gli aggressivi chimici, compresi i gas irritanti e i defolianti. 

Il IO aprile 1972 e stata firmata da moltissimi stati, tra 
cui l’U. R.S.S.. gli U.S.A., l'Inghilterra e l’Italia, la conven- 
zione che proibisce l'impiego delle armi biologiche. 

Caratteristiche 

Le armi biologiche agiscono direttamente sull’uomo, sugli 
animali o sui prodotti agricoli. Esse sono, ad eccezione 
del caso delle tossine batteriche, autopropagantisi e. in 
dipendenza del periodo di incubazione più o meno lungo, 
a seconda delle malattie infettive determinate dai corri- 
spondenti agenti causali impiegati, possono essere rico- 
nosciute e identificate solo a distanza di tempo. Le armi 
biologiche possono essere prodotte in grandi quantità e 
rapidamente, dal momento che i tempi di generazione e 
di replicazione della maggioranza dei microrganismi sono 
molto brevi. Alcuni a. b. sono letali mentre altri sono solo 
incapacitanti. 

Uno dei fattori differenziali tra le armi biologiche e quel- 
le chimiche è che con le prime è possibile raggiungere 
un’arca di diffusione molto più vasta. Per questo mo- 
tivo la guerra biologica si presta particolarmente all'at- 
tacco e alla distruzione di popolazioni. 

Modalità di impiego 

Il metodo più antico di impiego degli a. b. consiste nella 
contaminazione da parte di agenti segreti di vie e deposi- 
ti di acqua e di sistemi di ventilazione. È prematuro con- 
siderare questo metodo come sorpassalo, in quanto esso 
può senz'altro diventare ancora di attualità essendo per- 
fettamente utilizzabile in presenza di obiettivi partico- 
lari quali grandi mattatoi, grandi aziende agricole, im- 
pianti di ventilazione delle metropolitane, o anche centri 
di assembramento di personale particolarmente specializ- 
zato (operatori di radar, tecnici missilistici, tecnici delle 
comunicazioni e dei trasporti, etc.). 

Tuttavia il metodo di elezione per l'impiego di a. b. 
è la loro diffusione a mezzo di aerosol. Questo sistema 


permette di colpire aree molto vaste (diverse migliaia di 
km*). 

Esperimenti condotti negli U.S.A. con particelle fluo- 
rescenti o con spore batteriche non patogene hanno di- 
mostrato che le nubi di aerosol generate da una nave 
lungo un tratto di costa di 240 km sono capaci di dif- 
fondersi su di un’area di 140.000 km* di terreno. In que- 
st'arca ciascun abitante ha inalato da 15 a 15.000 parti- 
celle di aerosol. La capacità infettante varia in rapporto 
alle dimensioni delle particelle di aerosol: quanto più 
piccole sono, tanto più sono efficaci. L’efficacia d’azione 
dipende ovviamente anche dali'infettività più o meno 
elevata del germe impiegato. Ad es. la dose infettiva per 
aerosol di Pasieurel/a rularensis e di ca. 25 cellule e solo 
di I unità nel caso della febbre Q (Coxiella burniti). 

L’impiego di a. b. sotto forma di aerosol può essere 
potenziato in vari modi, quali ad es. aghi di cristallo 
atti a ledere l'epidermide delle piante, distruzione pre- 
ventiva degli impianti di clorazione nel caso di un at- 
tacco per via idrica, e cosi via. 

Agenti infettivi utilizzabili per la guerra biologica 

Nei riguardi della guerra biologica le malattie infettive 
si possono dividere in 4 gruppi: 

a) Malattie trasmissibili per via idrica o alimentare, 
quali febbre tifoide, salmonellosi, colera, tossina botuli- 
nica, enterotossina, stafìlotossina. 

b) Malattie trasmissibili per contatto diretto o indiretto. 
Le prime (malattie veneree) non sono utilizzabili, mentre 
tra gli agenti causali delle seconde si possono utilizzare 
stafilococchi, streptococchi, carbonchio, tetano, gangrena 
gassosa, brucellosi, morva e rnelioidosi. 

e) Malattie trasmissibili per via aerea. Sono le più 
importanti e tra esse vanno ricordate: morbillo, parotite, 
influenza, peste polmonare, psittacosi, febbre Q, car- 
bonchio. tularemia, brucellosi, rnelioidosi, febbre gialla, 
morva e febbre della Valle del Rift. 

d) Malattie trasmissibili tramite vettori, quali malaria, 
peste bubbonica, dengue, cnccfalomiclite equina, spiro- 
che! osi ricorrente da zecche, ricketlsiosi. 

Nella tab. I sono raccolte le principali infezioni che 
possono venire provocate da un attacco di guerra bio- 
logica nell’uomo. Qui ricordiamo le principali infezioni 
che possono essere provocate prevalentemente negli ani- 
mali e che sono: plcuropolmonitc bovina, afta epizootica, 
peste aviaria, colera del maiale, taringotracheite dei polli, 
malattia di Newcastle, setticemia emorragica, peste bo- 
vina e louping ili. Non vanno infine trascurate le malattie 
vegetali, anche se la recente esperienza del conflitto viet- 
namita ha dimostrato che il danno prodotto dai defo- 
lianti chimici difficilmente potrà essere uguagliato da un 
qualsiasi agente biologico. 

Mezzi di difesa 

I mezzi di difesa si possono distinguere in chimici, fìsici c 
medici. 

Tra i metodi chimici c fìsici vanno ricordati i vari si- 
stemi di allarme in grado di svelare un aumento della 
carica batterica nell'atmosfera, i quali sono basati sulla 
diffrazione della luce, sul conteggio delle particelle die- 
lettriche, sulla gascromatografia, etc.; e i metodi di cam- 
pionamento, quali la filtrazione su membrana o il pas- 
saggio di aria attraverso piccole quantità di liquido, con 
conscguente concentrazione della carica microbica. 

In ogni caso la rapida identificazione dei microrga- 
nismi o il riconoscimento di insetti in precedenza assenti 
dalla zona costituiscono il passo successivo ed efficace 
per una valida difesa da un attacco biologico. 
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L'equipaggiamento protettivo nei riguardi di un ae- 
rosol batterico è costituito dalle usuali maschere. Nel caso 
di attacco mediante insetti vettori si può fare ricorso 
a vestiario speciale nonché a retine e a vari tipi di re- 
pellenti. 

Tutte le cariche batteriche vanno comunque incontro 
ad una progressiva diminuzione con velocità diversa a 
seconda del microrganismo impiegato. La conoscenza di 
questi dati é necessaria per effettuare una decontamina- 
zione efficace. Tra gli agenti decontaminanti i più usati 
sono l'ossido di etilene e il 3-propiolattone. Contro i 
vettori vengono usati vari tipi di insetticidi, 

I mezzi di difesa medici sono rappresentati essenzial- 
mente dalla diagnosi precoce e dalla terapia, nonché dal 
trattamento chemioprofìlattico e dalle vaccinazioni. 

Oltre ai mezzi di difesa delTuomo vanno poi ricordati i 
mezzi di difesa del bestiame e delle colture, e la protezione 
delle acque e degli alimenti. Tutto questo presuppone 
un'organizzazione sanitaria molto efficiente, con abbon- 
danza di personale specializzato. 

Implicazioni morali e remore alla guerra biologica 

Esiste un problema etico contro l'impiego di a. b., che 
riguarda ovviamente tutto il genere umano. Esiste però 
anche un problema etico che riguarda il medico, il mi- 
crobiologo o lo specialista in genere che partecipi o sia 
in qualche modo implicato in un programma di guerra 
biologica. Si verifica in questo caso l’assurda situazione 
di uno scienziato che contribuisce ad un progetto di 
« sanità pubblica » all'inverso. Mentre è indiscutibile che 
questo problema etico può essere risolto solo con una 
scelta individuale da parte del singolo scienziato a causa 
delle varie altre possibili implicazioni (quali fedeltà alle 
proprie istituzioni governative, scopo esclusivamente di- 
fensivo della ricerca, etc.), pur tuttavia lo scienziato al 
momento di decidere il proprio atteggiamento non può 
ignorare o fingere di ignorare che la sua non e soltanto 
una scelta morale, ma inevitabilmente anche una scelta 
politica, in relazione soprattutto ad una eventuale e non 
remota possibilità di impiego degli a. b. da parte di na- 
zioni e di gruppi detentori del progresso tecnologico 
contro nazioni o classi sociali sottosviluppate, come già 
si è verificato con gli aggressivi chimici nel conflitto 
vietnamita. 

Esistono altre remore alla guerra biologica oltre quelle 
di ordine morale. Una di queste è rappresentata dalle 
complicazioni ecologiche determinate dallo spargimento 
di un aerosol infettivo su una vasta zona, sia per l'inte- 
ressamento di molti animali anche selvatici che possono 
venire a contatto con quel determinato agente infettante 
per la prima volta nel corso della loro storia evolutiva, 
sia per l'eventualità di mutazioni che possono insorgere 
nella popolazione microbica. Queste circostanze potreb- 
bero determinare una modificazione del quadro epide- 
miologico, i cui effetti potrebbero persistere nel tempo 
con ulteriore aggravamento per la salute pubblica. 
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Definizione e cenni storici 

Aggressivi chimici a sostanze aggressive o, impropriamente, 
gas asfissianti vengono dette tutte quelle sostanze chimiche 
dotate di alto potere tossico e di rapida aggressività verso 
gli organismi viventi, di cui diminuiscono o annullano 
l'efficienza attraverso degradazioni strutturali c deviazioni 
funzionali gravissime, e talora persino mortati. Tali so- 
stanze, sparse sul suolo o sospese ncll'ana, con tecnicismi 
vari, allo stato di vapore, di fumo o di nebbia, possono 
essere utilizzale a scopo bellico, a integrazione di altri 
più potenti c perfezionati mezzi di offesa. Molte di queste 
sostanze furono impiegate nella I guerra mondiale (per 
iniziativa dei tedeschi), e, sin dal loro apparire alla luce 
delle battaglie, furono dai combattenti battezzate col nome 
di « gas asfissianti », che ebbe molta fortuna perché effi- 
cacemente rappresentativo del modo di azione fìsiopato- 
logica di alcune sostanze aeriformi (doro, fosgene) ad 
azione soffocante usate all'inizio e con le quali, pertanto, 
le truppe in campo fecero le loro prime esperienze. Tale 
denominazione ha ormai solo un valore storico poiché 
è ispirata ad un criterio di valutazione grossolano ed 
empirico, quale c quello dello stato di aggregazione pre- 
sentato dalle sostanze tossiche all'atto dell'impiego. L’era 
moderna degli a. c. s'inizia con il primo conflitto mon- 
diale, nel corso del quale ambedue i contendenti usarono 
armi chimiche sempre più letali, dai gas lacrimogeni ai 
vapori di cloro, dal fosgene all’ypritc: tristemente famosi 
rimangono l'attacco con gas tossici in Conca di Plezzo 
che dette inizio all’offensiva austrotedesca di Caporetto 
(Silvestri, 1965) c l’impiego sul fronte occidentale (a 
Ypres nel 1917) dei primi a. c. vescicatori. Le morti at- 
tribuite, direttamente o indirettamente, all'arma chimica 
assommarono a 91. (XX) (Lancct, 1969). La rivolta del- 
l'opinione pubblica contro la guerra chimica condusse 
nel 1925 alla firma del protocollo di Ginevra che san- 
zionò la proibizione delle armi chimiche e batteriologiche. 
Gli U.S.A. non firmarono il patto di Ginevra, che d'altra 
parte si rivelò di scarsa utilità in quanto non impediva 
l’uso di queste armi come rappresaglia, né vietava la ri- 
cerca o la produzione di a. c. Successivamente, le armi 
chimiche (vescicatori) furono impiegate durante la guerra 
d'Etiopia nel 1936; non furono mai usate nella II guerra 
mondiale nc in quella di Corca. È invece recente l’im- 
piego di a. c. da parte degli egiziani nella guerra dello 
Yemen (precise testimonianze sull'uso dei vescicatori e 
degli inibitori delle colincstcrasi : Mcsclson e Viney, 
1969) e da parte degli americani nel Vietnam (gas lacri- 
mogeni; aerosol di allucinogeni; erbicidi c dcfolianti: 
Kahn, 1969). Le conoscenze attuali sugli a. c., che qui 
sono riportate, saranno forzatamente parziali c rapida- 
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mente superabili: Tarma chimica è tuttora in sviluppi» 
tea. 50 università americane impegnate in progetti di 
ricerca in questo settore; 28 contratti di ricerca presso 
università inglesi: Hcrsh, 1968) e le più recenti acquisi- 
zioni sono mantenute segrete. 

Requisiti e proprietà principali degli aggressivi chimici 

Non tutte le sostanze biologicamente dannose sono su- 
scettibili di pratico impiego in guerra, ma soltanto quelle 
fra di esse che rispondono a determinati requisiti fisici, 
chimici, biologici c tattici. Tra le proprietà fisiche hanno 
notevole importanza, per la valutazione selettiva delle so- 
stanze aggressive, la densità, la tensione di vapore, la 
volatilità, la persistenza, il punto di fusione, il punto di 
ebollizione, etc. Le costanti fìsicochimiche di ciascuna so- 
stanza aggressiva conferiscono ad essa un proprio grado 
di « malleabilità tecnica », di grande importanza per la 
sua conveniente utilizzazione bellica. Le proprietà ine- 
renti alla composizione delle sostanze aggressive hanno 
importanza decisiva nel determinare il grado della loro 
tossicità e la natura della loro azione fìsiopatologica. In 
linea generale molti requisiti debbono essere posseduti 
da una molecola perché essa possa essere destinata al- 
l’impiego come a. c. In primo luogo, la molecola deve 
essere dotata di una tossicità elevata che preferenzial- 
mente si estrinsechi per vie multiple di assorbimento: 
sono infatti più idonei gli a. c. che esercitano la loro 
azione tossica per le vie più disparate. Significativa in 
tal senso è l'evoluzione storica delTarma chimica: dagli 
aggressivi soffocanti (attivi solo per via inalatoria: fos- 
gene) ai vescicatori (attivi sia per contatto che per via 
inalatoria: ypritc). agli inibitori delle colinestcrasi (atti- 
vissimi per tutte le vie di somministrazione). Requisiti 
fìsicochimici che sottendono un'eguale tossicità per di- 
verse vie di somministrazione sono la elevata liposolubi- 
lità della molecola e la scarsa rappresentazione, in essa, 
di gruppi polari, in modo tale da consentirle un facile 
passaggio attraverso le membrane cellulari. Per quanto 
concerne il tipo del danno, esso può essere reversibile 
oppure irreversibile. È irreversibile la causticazione degli 
alveoli polmonari da fosgene, così come i danni cutanei 
e delle mucose indotti dai vescicatori. L'inibizione degli 
enzimi (da arsine, da inibitori delle colinesterasi. da 
cianuri) c invece un fenomeno difasico, dapprima reversibile 
(o spontaneamente, o da antidoto), e irreversibile in un 
secondo tempo; sempre reversibili sono i danni conse- 
guenti agli a. c. incapacitanti (lacrimogeni, starnutatori, 
orticanti, allucinogeni). Attualmente è preferito l’im- 
piego di a. c. che inducono una lesione reversibile, tale 
da incapacitare siilo temporaneamente l'avversario. Di no- 
tevole importanza sono le caratteristiche organolettiche: 
colore, odore, stato c proprietà fìsiche, grado di persi- 
stenza. Si preferiscono molecole che non siano dotate 
di odore sgradevole o troppo penetrante, c il cui stato 
di aggregazione (solido, liquido, gassoso) non sia parti- 
colarmente visibile (nebbie, fumi, liquidi o solidi prefe- 
ribilmente incolori). Per quanto riguarda la persistenza 
sul terreno, il requisito ottimale è una persistenza inter- 
media: si richiede alla molecola una certa stabilità, tale 
da consentire che essa esplichi i suoi effetti, ma è condi- 
zione indesiderata una persistenza troppo spiccata, tale 
da richiedere poi un'accurata bonifica del terreno (come 
nel caso dcU'ypritc). Concludendo questo aspetto. Ta. c. 
«ideale» deve possedere i seguenti requisiti: a) essere 
molecola di naturale tossicità per tutte le vie di som- 
ministrazione ; h i produrre effetti tossici rapidamente re- 
versibili. o spontaneamente o mediante antidoti di facile 
somministrazione; r) essere incoloro, inodoro, insaporo. 
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big. I. Interazione tra mostarde azotate bifunzionali c la doppia 
elica del DNA. Le basi del DNA sono rappresentate dalle 
lettere iniziali, e l'agente alchilantc dalla linea a zig-zag. La 
sequenza delle basi colpite, su ogni filamento, è sempre gua- 
mna-citosina. (Da Bnwks e Lawtéy, ridi segnata). 


di intermedia persistenza; d) essere facilmente sintetizza- 
bile, maneggevole e di pratico impiego. 

Tra le proprietà chimiche degli aggressivi hanno poi 
notevole importanza, in quanto ne definiscono la prati- 
cità o meno dell'impiego a scopo bellico, la stabilità 
verso gli agenti chimici c atmosferici, la stabilità durante 
la conservazione (decomposizione c polimerizzazione spon- 
tanea) e durante l'esplosione (cioè l'azione combinata 
della pressione c della temperatura) e infine l'inatlaccabi- 
lità dei recipienti metallici nei quali gli aggressivi vengono 
rinchiusi per la conservazione e il loro successivo impiego. 

Patogenesi delle lesioni da aggressivi chimici 

Il modo in cui gli a. c. esplicano i loro effetti tossici è 
una funzione delle proprietà fisicochimiche, variabili entro 
le differenti molecole che condizionano l'assorbimento, 
la distribuzione entro i vari comparti dell'organismo, e 
infine la reattività delle molecole con particolari gruppi 
leganti delle cellule. Quest'ultima proprietà è. ai fini pa- 
togcnctici, di notevole importanza in quanto condiziona 
la tossicità degli a. c., che può essere selettiva o non se- 
lettiva. Nel caso di soffocanti (cloro, fosgene, difosgene, 
cloropicrina) la patogenesi della lesione é in parte ri- 
conducibile ad effetti caustici diretti, esplicati sugli epi- 
teli delle vie respiratorie dal cloro-ione; dati più recenti 
(Gilman c Cattcl, 1948; Mocschlin, 1964) parlano anche 
in favore della liberazione di un gruppo carbonico 
(C O) capace di combinarsi rapidamente con numerose 
sostanze inattivandole (in specie con gli aminogruppi di 
proteine-enzimi, la cui inattivazione sottenderebbe un 
grave deficit metabolico). Per quanto riguarda gli aggres- 
sivi vescicatori, numerose sono le notizie circa la pato- 
genesi del danno cellulare da essi indotto. Suggestiva c 
la definizione di questo gruppo di sostanze (yprite, azoto- 
ypriti) come radiomimctici-alchilanti, significando che l'ef- 
fetto citotossico è simile a quello prodotto da radiazioni 
ad alta energia, e consegue alla introduzione di un ra- 
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Fig. 2. Rappresentazione schematica della idrolisi deH*acctilcolina (A), dell'inibizione delle acelilcolincsterasi da parte dei 
composti organofosforici <B) e della riattivazione dellenzima operata dal PAM (pindmaldossima metiliodltfO) CO. L’aoctil- 
colina si lega con racetikolinesierasi al centro anionico (legame elettrostatico) ed al centro esterasico (legame di covalenza). 
Da questo complesso si stacca la parte alcolica (colina) lasciando l'enzima acetilato, che si rigenera rapidamente in enzi- 
ma libero per l'intervento di una molecola d’acqua. I composti organofosforici inibitori della acctilcolincstcrasi reagiscono 
con il centro esterasico formando un enzima fosforitelo, te rigenerazione dell’enzima per idrolisi spontanea non può 
avvenire, cd c quindi bloccato l'attacco all'enzima dcll'acctilcolina che conscguentemente si accumula. Il PAM è capace di 
dcfosforilarc l'enzima, rigenerandolo. 


dicale alchilico (alchilazione) in composti di notevole im- il meccanismo dclPazionc citotossica delle mostarde sol- 
portanza biologica. Si ammette infatti (Brooks e Lawley, forate e azotate, è bene avere in mente che queste sostanze 

1964) che sia l’ypritc sia le mostarde azotate vanno in- sono provviste di numerose altre azioni oltre a quella 

contro rapidamente ad una ciclizzazione che conduce al alchilantc-radiominictica, come l'inibizione della respira- 

radicale etilenimmonio, che a sua volta si lega al DNA zione e della glicolisi, della sintesi proteica c degli acidi 

formando un legame di covalenza tra due guaninc con- nucleici (Ochoa c Hirschbcrg, 1967). 

tigue. È necessario quindi essere prudenti nell'attribuire ad 

Appare evidente come questo meccanismo d'azione con- ogni singola lesione biochimica un ruolo preminente ncl- 

duca alla formazione di DNA alterato (poiché alchilato) l'effetto citotossico. Per quel che concerne gli a. c. ner- 

e conscguentemente aH'efTeUo citotossico, essendo la cor- vini è noto che il loro principale meccanismo d'azione 

retta sintesi delle proteine diretta dal DNA. Questo mec- si identifica nella inibizione di un enzima, l'acctilcolinc- 

canismo d'azione potrebbe bene interpretare la lunga la- stcrasi, fisiologicamente preposto alla inattivazione del 

tenza dell'azione vescicatoria: è noto che le lesioni da mediatore chimico (acetilcolina) dell’impulso nervoso nel 

yprite compaiono dopo molle ore dall'esposizione, favo- sistema parasimpatico, nella placca motrice, e in alcune 

rendo così l'ipotesi che l'azione escarotica sia mediata da zone del S.N.C. La tossicità selettiva è dunque, in questa 

un meccanismo indiretto. D'altra parte, neU'interpretare classe di composti, più elevata rispetto ai soffocanti e ai 
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vescicatori, in quanto rigidamente dipendente dal legame 
tra il fosforo (che è sempre presente nella molecola di 
questi composti) c il centro cstcrasico dcll'acctilcoline- 
sterasi, secondo lo schema riportato nella fig, 2. Si può 
quindi concludere che molti dei meccanismi biochimici 
che sostengono la tossicità degli a. c. sono stati chiariti. 
Cosi è per i soffocanti clorurati, che agiscono « dena- 
turando » le proteine; per i vescicatori strutturalmente 
correlati aH’yprite che agiscono denaturando il DNA pre- 
via alchilazione; per i derivati arsenicali (lewisite, adam- 
sitc) che bloccano selettivamente gli enzimi che conten- 
gono gruppi SH (meccanismo d'azione tioloprivo); per 
gli inibitori delle colinesterasi che bloccano il centro este- 
rasico di questo enzima impedendo l'idrolisi dcll'acctil- 
colina; per il cianuro che blocca il ferro trivalente della 
citocromossidasi; per il fluoracctato che blocca il ciclo 
di Krcbs competitivamente. Egualmente noto è il mec- 
canismo d'azione incapacitante, quale è svolto da alcuni 
lacrimogeni, orticanti o starnutatori; basta pensare alla 
stimolazione, da essi indotta, delle terminazioni sensitive 
che in via riflessa evocano l’aumento della secrezione la- 
crimale. la tosse, lo starnuto, il prurito. Meno chiari 
sono invece il rapporto struttura/azione e il meccanismo 
patogcnetico di alcuni più recenti agenti inabilitanti, quali 
gli psicogas dotati di effetti allucinogeni, c degli a. c. 
« antipiante » (erbicidi e defolianti) che sembrano attual- 
mente dominare la scena dell'arma chimica di guerra 
(Meselson, 1970). 

Classificazione fisiopatologìca degli aggressivi chimici 

L’azione degli a. c. interessa vari organi e sistemi del- 
l'economia, ma con accentuazione verso uno o più settori 
di essa. Su questa azione prevalente, non esclusiva, si 
basano le classificazioni fisiopatologiche degli a. c.. delle 
quali si riporta qui la più comunemente accettata. 

1. Aggressivi chimici a prevalente azione soffocante. Sof- 
focanti propriamente detti. - Appartengono a questo grup- 
po: il cloro (CI,); il fosgene (COCI,); il difosgene 
(CICOOCCI,); la cloropicrina (CCI 3 NO,); i chetoni alo- 
genati. etc. 

2. Aggressivi chimici ad azione prevalentemente vescica- 
toria. Gas vescicanti. Gas croce gialla. - Appartengono a 
questo gruppo l'ypritc. la lewisite, l'azotoyprite, alcune 
arsine. 

3. Aggressivi chimici ad azione prevalentemente irritante 

0 tormentante. Lacrimogeni e starnutatori. - Appartengono 
al gruppo dei lacrimogeni il cloroacelofcnonc, il bromo- 
acetone. il cianuro di bromobenzile. il cloruro, bromuro, 
ioduro di bcnzìlc; il cloruro, bromuro c ioduro di xililc, 
eie. 

Appartengono al gruppo degli starnutatori le cosid- 
dette arsine, composti organici dell'arsenico, quali la mc- 
tildicloroarsina, l'etildicloroarsina, la fenildicloroarsina, la 
difcnilcloroarsina. etc. 

4. Aggressivi chimici a prevalente azione tossica gene- 
rale. - Vi appartengono l’HCN, il CO, l’AsH, l'AsCI,, 

1 fluoracetati. 

5. Inibitori della colinesterasi ( gas nervini). - Appar- 
tengono a questo gruppo una serie di sostanze ad elevata 
tossicità, che hanno la caratteristica di inibire la coli- 
nesterasi presente nell'organismo: DFP, tabun, sarin, 
soman. 

6. Allucinogeni o incapacitanti. - Provocano un'altera- 
zione passeggera della psiche, che in alcuni casi può 
giungere fino alla demenza. 

7. Aggressivi chimici attivi suirambiente di vita. - De- 
folianti ed erbicidi. 

PIER FRANCESCO MANNARINI 


Principali aggressivi chimici 

Fosgene : COCI, (ossicloruro di carbonio; cloruro di car- 
bonile; gas croce verde) 

È la cloroanidride dell'ac. carbonico, e prototipo degli 
aggressivi soffocanti. Nelle ordinarie condizioni di tem- 
peratura e di pressione, il fosgene si presenta come un 
gas incolore, che liquefa a ca. 4- 8 °C, e possiede un 
odore caratteristico che ricorda quello del fieno ammuf- 
fito o del legno marcio. P. m.: 98,9. Bolle a -f 8,2 *C. 
È 3,5 volte più pesante dell'aria. A temperatura ordi- 
naria viene facilmente idrolizzalo secondo l'equazione: 


CO CI, - H,0 CO, + 2H CI 


Il limite inferiore di irritazione, cioè la dose minima 
capace di determinare fatti irritativi in un uomo normale 
entro 1 min, è di 5 mg. f m 3 . Il limite d'insopportabilità 
è di 20 mg/m\ 

Il fosgene penetra nei polmoni fino agli alveoli assieme 
alla corrente d'aria inspiratori» ; a contatto del sottile 
vclamenio di liquido plasmatico soppannante gli epiteli 
alveolari, in parte si scinde in anidride carbonica ,e 
ac. cloridrico, in parte impregna i I ipoidi polmonari 
dopo aver saturato, senza idrolizzarsi, i liquidi alveolari 
stessi. 

L'ac. cloridrico caustica gli epiteli, coagula il sangue 
entro i capillari sanguiferi pertalveolari, attacca i tes- 
suti elastico, connettivo c reticolare dell'alveolo. Attra- 
verso le strutture vascolari lese penetra negli alveoli una 
notevole quantità di plasma, impoverendo cosi il circolo 
di gran parte del suo costituente liquido, causando un 
forte aumento della densità e viscosità sanguigna ( inspis - 
salio sanguinis) e creando un maggior lavoro del cuore. 
Questo infatti deve far circolare un sangue più spesso 
e denso, con globuli rossi scarsamente ossigenati, 2-3 
volle più viscoso del normale, che scorre sulle pareti va- 
sali con grande attrito c che nel blocco parziale dei pol- 
moni, causato dall'inondazione endoalveolare, trova un 
gravissimo ostacolo al suo progredire. Il cuore è chia- 
malo a compiere un maggior lavoro proprio mentre 
l'asfissia già incombe su di esso, per la diminuita effi- 
cienza degli scambi gassosi cndoalvcolari, c ì prodotti 
tossici di riassorbimento, accumulatisi a livello degli al- 
veoli polmonari e provenienti dalla disintegrazione dei 
tessuti dovuta all'aggressivo, attaccano direttamente il sin- 
cizio miocardico, le cui cellule qua e là presentano palesi 
segni di sofferenza, degenerano c muoiono. 

Il quadro anatomopatologico sommariamente tracciato 
è quello dell’edema polmonare acuto, quale il fosgene 
determina nei gradi medi c alti di intensità della sua 


azione. 

In ogni caso di avvelenamento da fosgene esiste uno 
stato asfittico che si manifesta con una cianosi blu. o 
con una cianosi pallida, indice gravissimo di insufficienza 
cardiaca in atto (asfissia pallida o cianosi grigia). Esiste 
anche, quasi sempre, una reazione febbrile più o meno 
intensa. Oltre alle lesioni dell’apparato respiratorio c car- 
diovascolare, si notano fatti di degenerazione grassa o 
torbida nel fegato, fatti emorragici nella milza, fatti con- 
gestivi e degenerativi nelle ghiandole surrenali. 


La diclorof ormassimo. 


= NOH, è l'ossima del 


fosgene. È il prototipo delle sostanze orticanti. Ha un 
potere tossico da riassorbimento cutaneo assai elevato, 
come pure assai elevata è la sua azione lesiva sulla cute, 
che si manifesta rapidamente e si accompaena con una 
intensa fenomenologia subiettiva. 


Digiti; 
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Yprite: 

/CHj — CHjO {solfuro di e tilt biclorurato; solfuro di di- 

S x doro etile, solfocloruro di etilene; y perite; 

CH 2 — CHjCI yprite; gas mostarda; gas croce gialla) 

È un tioctcrc alogcnato. P. m. 159. L'yprite pura, 
quale può ottenersi dopo distilla/ione, si presenta come 
un liquido limpido incolore e trasparente; ha un'appa- 
renza oleosa e una viscosità simili a quelle della glice- 
rina. L'yprite grezza o, come dicesi in gergo industriale, 
tecnica si presenta oscura c densa come pece liquida e 
manda un forte odore agliaceo, dovuto in massima parte 
ai polisolfuri etilici presenti in essa come impurità. 

I. Azione fisiopatologica. - Occorre distinguere l'azione 
locale, esercitata dalla yprite sulla cute, sulle mucose c 
sui polmoni, dall'azione tossica generale o da riassorbi- 
mento che rappresenta la seconda parte, necessaria, di 
ogni grave contaminazione ypritica del corpo. 

Nella sintomatologia clinica della malattia da yprite 
si sommano e si confondono pertanto i segni della sof- 
ferenza locale, c quelli della sua inevitabile ripercussione 
su organi c tessuti legati alla zona lesa da continuità 
anatomica o da sinergia funzionale, con le manifestazioni 
di ordine generale. Queste ultime sono determinate dal 
riassorbimento della yprite attraverso le discontinuità da 
essa create nelle supcrlìci cutanea, mucosa e polmonare, 
c dal riassorbimento dei prodotti tossici derivati dalla 
disintegrazione cellulare a livello delle zone lese. Occorre 
notare l'importanza delle supcrfici alveolari per il pronto 
assorbimento e il passaggio in circolo di sostanze tos- 
siche allo stato di vapore, il che spiega il rapido so- 
vrapporsi di fenomeni d'ordine generale a quelli d'ordine 
topicopolmonare nelle intossicazioni dell'organismo attra- 
verso la superfìcie respiratoria. 

1. ’yprite determina sui tessuti esterni coi quali viene 
a contatto un processo infiammatorio acuto, che si ma- 
nifesta dopo un periodo di latenza più o meno lungo: 
da I a 24, a 48 h. 

L'yprite possiede questa caratteristica azione biologica 
sia pura, allo stato solido o liquido, sia diluita, non oltre 
un certo limite naturalmente, in adatto solvente, sia allo 
stato di vapore. L'azione più energica spetta alla sostanza 
pura; le soluzioni c i vapori agiscono tanto più energi- 
camente quanto più sono concentrati. 

2. Azione cutanea. - L'intensità delle lesioni cutanee 
dipende, oltre che dalla quantità della sostanza aggres- 
siva agente, anche dalla sensibilità individuale e dalle 
condizioni particolari in cui si trova la cute stessa. Vi 
sono inoltre regioni cutanee che, per ragioni anatomiche 
e fisiologiche (piccolo spessore dello strato epidermico, 
sudorazione, etc.), sono più sensibili di altre. Anche le 
lesioni cutanee si manifestano dopo un certo periodo di 
latenza, che è tanto più breve quanto maggiore c la quan- 
tità di sostanza tossica che ha agito (variabile da 2 
a 48 h). 

A seconda dell'intensità di azione del tossico, si pos- 
sono avere semplici eritemi localizzati, a chiazze di co- 
lorito rosso, a bordi non netti, accompagnantisi subict- 
tivamentc a senso di tensione e bruciore. Il colorito del- 
l'eritema passa successivamente dal rosso intenso al rosso- 
violaceo, al rameico e infine al bronzino per il formarsi 
di uno speciale pigmento. Al termine dello stadio acuto 
compare sulle chiazze eritematose una desquamazione fur- 
furacea. 

Se l'azione del tossico c stata molto intensa, si mani- 
festano ben presto sulle zone eritematose vesciche ripiene 
di liquido limpido, citrino, talora sieroso, raramente pu- 
rulento. Spesso il liquido distende la parete della flittena 
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Fig. 3. Azione di una goccia di lewisite dopo 24 h sulla cute 
della faccia volare dell'avambraccio: una grande vescica ri- 
piena di liquido sieroso, larga 12 cm, lunga 7 cm. Intorno 
alla vescica il tessuto c lievemente infiammato. {Da Lustig). 


determinandone la rottura con successiva formazione di 
ulcere torpide, a evoluzione lentissima. 

Le vescicazioni, come si c detto, si iniziano ai margini 
dell'eritema c sono in principio piccolissime e indipen- 
denti, disposte a corona di rosario; in seguito si fondono 
in una vescicazione unica e anulare, che circonda la chiazza 
eritematosa; questa si presenta ischemica e pianeggiante, 
talora depressa al centro. 

Questo comportamento è caratteristico della yprite, 
mentre nelle lesioni da lewisite le vesciche nascono nella 
parte centrale dell'eritema e. confluendo tra loro, for- 
mano ben presto una grossa bolla (fig. 3). 

3. Azione su altri organi e apparati. - Negli occhi può 
causare congiuntiviti e cheratocongiuntiviti. Nell'apparato 
respiratorio: laringite, edema della glottide, tracheiti c 
bronchiti, congestione polmonare, broncopoi monitc; ede- 
ma polmonare. Nel sistema endocrino: viva congestione 
ed emorragia nei corpi surrenali. 

4. Azione tossica generale. - È dovuta alla penetrazione 
in circolo della sostanza. Essa si manifesta costantemente, 
e in maniera più o meno grave a seconda della intensità 
delle lesioni locali, in rapporto alla maggiore o minore 
quantità di yprite che riesce a penetrare nell'ambiente 
interno. Sperimentalmente la si può provocare, indipen- 
dentemente da ogni azione localizzata, introducendo 
l’yprite nell'organismo per via endovenosa, ipodermica, 
endotracheale, intestinale, etc. 

L'azione generale della yprite si manifesta in maniera 
elettiva su tutti i grandi apparati funzionali dell'orga- 
nismo. 

a) Apparati nervoso e muscolare. - Azione convulsi- 
vante a dosi forti e medie, paralizzante a piccole. 

b) Apparato circolarono. - Attacca direttamente il mu- 
scolo cardiaco provocando ipotensione c collasso circo- 
latorio. Nel sangue provoca diminuzione del numero dei 
leucociti c inversione della formula leucocitaria. 

C) Apparato digerente. Intensa congestione dello sto- 
maco c dell’intestino, accompagnata da vomito e diarrea 
profusa, sanguinolenta. 

Lewisite: CICH «** CH — AsCI, (lewisite primaria o (3- 

clorovinildicloroarsina ) 

Si presenta come un liquido dal caratteristico odore di 
geranio, incoloro quando è puro, nerastro quando è grez/o. 
Bolle a 190 °C decomponendosi. Solubile in benzolo, 
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alcol assoluto, lo è poco nell'acqua, che la idrolizza 
rapidamente formando ossido clorovinilarsinico e ac. clo- 
ridrico. P. m. = 207,3. Limite inferiore d'irritazione = 
0,8 mg/m*. 

Chiamata lewisite dal nome del suo scopritore (Lewis, 
1918), dagli Americani è detta anche rugiada della 
morte. 

Fortemente irritante, come tutte le arsine, è tra esse 
quella che ha più spiccate proprietà vescicatorie. Le le- 
sioni cutanee da essa indotte vanno dal semplice eritema 
alla vescicazione, alla necrosi e sono causate tanto dai 
vapori come dalla sostanza liquida. Le vesciche si for- 
mano con relativa rapidità (dopo 12 h ca.) e sono di- 
sposte centralmente sulla zona critematosa (figg. 4, 5), 
mentre nel caso deH’yprite le vesciche sono più piccole, 
disposte alla periferia, e compaiono dopo un più lungo 
periodo di latenza (20-30 h ca.). Inalata in concentra- 
zione sufficiente, riesce soffocante come il fosgene: le 
lesioni polmonari da essa determinate non sono però di 
tipo cdcmizzantc. bensì di tipo congestizio, come quelle 
provocate dall'yprite, o di tipo ’inforroico, come nelle 
soffocazioni da arsine. Come l'yprite e come le arsine 
in genere, ha proprietà tossiche generali: l'arsenico in 
essa contenuto penetra nell'organismo attraverso le le- 
sioni cutanee, prendendo parte attiva c potenziando 
l’azione tossica. 

1 suoi vapori provocano irritazione delle mucose con- 
giuntivali accompagnata da lacrimazione, irritazione del 
naso, starnuti e abbondante secrezione, infiammazione 
delle mucose respiratorie con tosse violenta c stizzosa, 
congestione polmonare e solo raramente edema. Anche 
i vapori dì lewisite possono provocare vescicazioni della 
cute. 

Terapia generale della intossicazione da lewisite. - È fon- 
data sull'impiego di un preparato ditìolico di grande ef- 
ficacia, il cosiddetto BAL ([v.J; British Anti-Lewisite), che 
gli inglesi introdussero in terapia al principio della II 
guerra mondiale. 

La lewisite c i composti arsenicali in genere, combinandosi 
con i gruppi sultìdrìlici presenti nei substrati organici (proteine 
tessutali; alcuni mesocatalizzaiori o trasportatori di H, per es. 
il glutationc; enzimi sulfidrilati), impediscono la funzione dei 
sistemi enzimatici cellulari, che intervengono nella respirazione 
interna. L’importanza biologica del gruppo tioiico o sulfidrilc 
( — SII) è dovuta alla sua capacità di combinarsi con un gruppo 
uguale cedendo H c trasformandosi in disolfuro suscettibile 
a sua volta di riduzione mediante accessione di H. 

R — S — S — R + H a = 2 (R — SH) 

L’avvicendarsi della forma ossidata (disolfuro) c di quella 
ridotta (tiolo), condizionato dalla reazione attuale (pH) del 
mezzo, crea un sistema ossidoriduttivo di capitale importanza 
per la respirazione tessutale. 

I tioarseniti (politioarscniti), che derivano dalla combinazione 
dell’As con i gruppi sulfidrtlici delle proteine, restano inseriti 
nella molecola proteica, compromettendo la normale attività dei 
sistemi enzimatici, legata, come si è detto, alla libertà dei gruppi 
tioltci. 

Pur presentando i tioarseniti una relativa stabilità, nondi- 
meno essi possono reagire con composti contenenti un gruppo 
dùiolico. al quale sono sollecitati a cedere l'As fissato, avendo 
il ditiolo HS — C = maggiore affinità chimica per questa 

iis — <!: - 

sostanza dei composti polisulfìdrilati delle proteine tessutali. 
Si formano cosi dei ditioarscniti molto stabili, di scarsa 
tossicità c di facile e pronta eliminazione, alla quale con- 
segue un rapido processo di svelenamcnto sulTorganismo. 
Seguendo questi concetti c sulla base delle conferme sperimentali 
ottenute, gli inglesi, già da alcuni anni, usano come antitodo 
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neU'avvetenamento da lewisite e da arsenicali in genere il 2, 
3 - dimercaptopropanolo , da essi chiamato British Anti-Lewisite. 

La struttura molecolare di questo composto è: 

SH SH 

1 1 

CH t — CH — CH,OH 

La sua preparazione per sintesi non offre difficoltà. Si 
presenta come un liquido incoloro, piuttosto denso, oleoso, 
di odore caratteristico, poco solubile in acqua. 11 farmaco 
viene preparato sotto forma di pomata per uso esterno 
e di soluzione oleosa al 10%. Le dosi somministrate va- 
riano da 1 a 3 mg per kg di peso corporeo, 4-6 volte 
nelle 24 h ad intervalli regolari. Malgrado che nell’uomo 
l'eliminazione del BAL avvenga rapidamente e non si 
abbiano pertanto a temere effetti cumulativi, tuttavia si 
sono verificati casi di intossicazione per la somministra- 
zione di dosi troppo alte o per particolare idiosincrasia. 
La tossicità del BAL c dei mcrcaptani in genere è relati- 
vamente bassa, perché il gruppo alchilico presente nella 
loro molecola deprime l'attività tossica, peraltro notevole. 
dcll’H,S, del quale i mcrcaptani possono considerarsi come 
derivali per sostituzione di un H con un radicale alchi- 
lico. 

L’azione farmacologica del BAL, legata alla sua reat- 
tività con l’As circolante nel sangue e negli umori del- 
l'organismo c con quello fissato ai gruppi sulfìdrilici delle 
proteine tessutali, può schematicamente così rappresen- 
tarsi: 

HS— C- 

— Sv I yS— C~ — SH 

Prot. As — R — — R — As^ | 4- Prot. 

— | ^S-C= — SH 

hs— cr- 


molecola 

composto 

frappo ditìolico 

dici oarse- 

molecola 

proteica 

arsenicale 

del BAI. (di- 

niio 

proteica 

(bloccata) 

torneo le- 
gato alla 
molecola 
protesa 

ùolo) 


reintegrata 


ii sistema ditìolico del BAL ha un'azione captante c pessica 
non solo sull’As, ma anche su vari metalli pesanti (Hg, Pb, ctc.) 
c sul fosforo, i quali hanno anche un’azione inibitrice sugli 
enzimi (succi nodeidrasi, ad es.) provvisti di un gruppo — SH 
che si esplica con lo stesso meccanismo fisiopatologico messo 
in chiaro per l’As. 

Azione analoga a quella del BAL , sebbene in grado minore, 
essendo presente nella sua molecola un solo — SH, esercita 
negli avvelenamenti da metalli pesanti e da As (specialmente 
arscnobcnzoli ) la cisteina o ac. a-amino-|i-tiolpropionico: 

COOH 

I 

C'HNH, 

I 

CH a SH 

componente normale del glutatione. 

Il BAL e i composti di struttura affine contenenti gruppi 
— SH agirebbero quindi non solo come arscnocettori ma anche 
come mctallocettori. 

Azotoyprlti 

Le azotoypriti (sigla ay) così denominate per la paren- 
tela chimicostrutturale col solfuro di diclorodietile o 
yprite (>•) sono delle (3, p’-diclorodictilamine terziarie dalla 
formula generale 

vCH, — CH, CI 

R - N v 

X:H t -CH f CI 
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ove R =- alchilc, alogenoalchile, arile. Per la chimica di 
guerra sono importanti i composti nei quali R = -CH 3 ; 
-CH,-CH ? ; -CH,-CH,-Cl; difatti dal punto di vista ag- 
gressivo, il prototipo di queste sostanze è la 0, 0\ 0"-tri- 
clorotrietilamina, « azotoypritc » in senso stretto (sigla 
iVv, oppure HN 3 ); va anche ricordata la N-etil-0, p'-di- 
clorodietilamina (sigla HN 3 ). 

In generale le ay sono liquidi incolori (se di recente distilla- 
zione), di odore assai debole, per lo più scarsamente solubili 
in H,0, solubili in vari solventi organici. Le soluzioni in solventi 
polari (ionizzanti) non sono stabili, avvenendo in esse complessi 
fenomeni di ciclizzazione ionica, idrolisi c dimerizzazione. I 
solventi non polari sono invece stabilizzanti. 


Cianuro di bromobenztle : C,H S CH^ 


Br 

CN 


Si presenta sotto forma di cristalli giallo-bianchi fondenti 
a -I- 26 °C. se puro; sotto forma di liquido scuro, oleoso 
se grezzo. È piuttosto stabile c persistente c, se cosparso 
sul terreno, la sua azione può farsi sentire per qualche 
diecina di giorni: si avverte con facilità per il suo carat- 
teristico odore pungente. È un lacrimogeno energico. Il 
limile inferiore d’irritazione è, secondo Ferri e Made- 
sani, di 0.2 mg per m J d’aria; quello d’insopportabilità, 
secondo gli stessi AA., di 5 mg/m*. Non avrebbe un po- 
tere tossico soffocante praticamente sfruttabile. 


Le ay, preparagli per clorurazione con SOCl a dai clo- 
ridrati delle corrispondenti fi.fi-diidrossidialchilammc. 
hanno azione analoga a quella dell*.?: vescicante c tos- 
sica generale. Esse possono contaminare le acque pota- 
bili dando luogo a prodotti idrolitici fortemente neuro- 
tossici. Così il a contatto con H-O, elimina per idrolisi 
l’atomo di alogeno di una catena cloroetilica dando luogo 
al cloridrato della corrispondente ctanolamina; questo 
sale, stabile c solubile, conferisce all’acqua proprietà neu- 
rotossiche suscettibili di provocare rapidamente effetto 
letale. 

La soglia di vescicazione del Ny è di poco superiore 
a quella dell’yprite mentre la tossicità per inalazione do- 
vrebbe essere dello stesso ordine di questa. 

La presenza di almeno 2 gruppi (s-ulogeno-alchilici pare ne- 
cessaria per conferire proprietà tossiche a queste sostanze; 
un aumento in complessità molecolare ne riduce invece il po- 
tere tossico. Da notare che gli N-ossidi corrispondenti, ancora 
dolati di tossicità generale, sono però sprovvisti di azione vesci- 
cante. 

Il cloruro di calce secco reagisce energicamente con le di- 
clorodictilaminc III: per notevoli quantità reagenti si ha auto- 
accensione. Di ciò si fa pratica applica/ ione per la rapida bo- 
nifica di terreni contaminali; altro bonificante è il cosiddetto 
DANC (decontaminante agente non corrosivo). 

Da un punto di vista generale, l’attività biologica, molteplice 
e complessa, della molecola deU’azotoypritc è caratterizzata da 
un polimorfismo tossicodinamico articolato su meccanismi 
biochimici coinvolgenti fasi funzionali di essenziale importanza. 

Si ammette oggi infatti che le p, P’-diclorodictilarninc III su- 
biscano nei liquidi organici (e nei solventi polari in genere) 
un processo di ciclizzazione intramolecolare a carico dei gruppi 
doroctilici dando luogo a ioni ciclici clilcnammonici dispersi 
c stabilizzati per effetto dell’alta costante dielettrica del mezzo 
c capaci di reagire con numerosi radicali organici ed inorganici 
(gruppi NH„ -SH. imidazolici, fosforici, eie.). 

Cloroacetofenone: C s HjCOCH*CI 

Proprietà fisiche: cristalli incolori o lievemente giallognoli, 
fondenti a 4- 58, + 59 °C, solubili in alcol, benzolo, 
etere e solfuro di carbonio. Bolle a 4- 245 *C ed è un 
composto molto stabile, che resiste anche a temperature 
elevate, poco o nulla sensibile alle pressioni di esplosione, 
per cui viene adoperato nel caricamento di proiettili. Ha 
azione intensamente lacrimogena. 

Il limite inferiore d'irritazione, detto anche soglia della 
sensibilità patologica (Ferri), dato dalla concentrazione 
minima di sostanza aggressiva capace di determinare 
entro I min fenomeni di sofferenza sulle superfìci sensi- 
bili dell’organismo per le quali ha elettività d’azione, è 
di 0,3 mg per m s d’aria. 

A questa concentrazione infatti il cloroacetofenone, 
agendo per I min, irrita c iperemizza fortemente le mu- 
cose oculari provocando bruciore e abbondante lacrima- 
zione. Anche la mucosa nasale reagisce intensamente, seb- 
bene in misura minore delle congiuntive. 


Difenilcforoarsina : (C«H 5 ) t A sCI 

Liquido bruno-scuro allo stato grezzo, solido c cristal- 
lino allo stato di purezza. Fonde a 1 38 °C, e bolle a 
- 333 "C. 

Poco solubile in acqua dalla quale viene idrolizzata, 
molto solubile in tetracloruro di carbonio. Allo stato di 
vapore, se inalata, provoca rapidamente dispnea c vo- 
mito. Attacca energicamente le mucose respiratorie e i 
polmoni. Irrita la mucosa nasale provocando violenti c 
irrefrenabili starnuti. È molto tossica: possono bastare 
concentrazioni di 1-2 mg/m* per provocare turbe respi- 
ratorie e disturbi nervosi, motori c sensitivi, di una certa 
gravità e durata (Lustig). I vapori producono sulla cute 
iperemia, edema, senso di bruciore, raramente vesciche. 
Allo stato solido, sempre sulla cute, produce, per con- 
tatto, eritema, gonfiore, flogosi acuta, vescicazione e ne- 
crosi. Frequenti le congiuntiviti da vapori, facili i disturbi 
gastroenterici nelle intossicazioni da inalazione. Forma 
nell’aria sospensioni aerosoliche (fumi arsinici, tossici) per 
cui attraversa facilmente i filtri privi di massa antifumo, 
come quelli di cui erano dotati i primi respiratori (ma- 
schera Penna, respiratore inglese). Le arsine aromatiche 
hanno tutte le proprietà di formare aerosoli e di passare 
attraverso i filtri organizzati con solo carbone attivo, 
onde il nome dato ad esse di sostanze rompi filtri. 

1 filtri delle maschere attuali offrono un’ampia ed ef- 
ficace protezione contro tutte le arsine. 

Limite inferiore di irritazione 0,1 mg/m\ Limite di 
insopportabilità I mg/m*. 

Difenile ionoor sina : (C’« H & ),AsCN 

Si presenta sotto forma di cristalli incolori, di odore 
agliaceo e insieme di mandorle amare, fondenti a -f 35 "C. 
Bolle a 4* 377 *C. Poco solubile in acqua, che la de- 
compone più lentamente a freddo, più rapidamente a 
caldo. È più tossica della difenilcloroarsina, perchè at- 
tacca in maniera più energica le mucose respiratorie cd 
ha azione generale più intensa, mentre i suoi effetti pa- 
tologici durano molto a lungo. 

La difenilcianoarsina viene considerata come la so- 
stanza aggressiva più irritante adoperata durante la I guerra 
mondiale (Sartori). 

Come le altre arsine aromatiche, essa forma dei si- 
stemi dispersi (aerosoli) le cui particelle ultramicroniche 
possono facilmente attraversare i filtri non muniti di 
massa anti*C essendo il loro carbone attivo incapace di 
trattenerle. 

Limite inferiore di irritazione 0,1 mg/m\ Limite di 
insopportabilità 0,25 mg/m*. 

Ac. cianidrico : HCN (ac. idrocianico ; ac. prussico; nirrile 
formico) 

Puro, ha l’aspetto di liquido limpido incolore, bollente 
a 26,5 °C, di odore indefinito, che ricorda talora quello 
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dell'essenza di mandorle amare. P. m.: 27. Prototipo dei 
veleni protoplasmatici, é anche uno dei più potenti cono- 
sciuti. Se la persistenza dei suoi vapori nell’aria o nel 
suolo, in concentrazioni biologicamente attive, fosse pro- 
porzionale alla sua velenosità, noi non potremmo tro- 
vare un a. c. più pericoloso. Fulmineo c brutale, esso 
attacca l'organismo sia attraverso il centro respiratorio, 
paralizzandolo (veleno bui bare), sia attraverso le strut- 
ture citoplasmatiche, nelle quali inibisce rcsscnziaJc atti- 
vità dei fermenti respiratori (fermento respiratorio di 
Warburg, citocromo di Kcilin), determinando, per la con- 
seguente incapacità dei tessuti a fissare l’ossigeno ema- 
tico, una vera e propria asfissia interna. Una concentra- 
zione di 3 mg per I d'aria conduce a morte l’uomo c la 
scimmia in 6-8 min (Flury e Zernik). Per concentrazioni 
di 0,01-0,02 mg per 1 d'aria non si hanno fatti di intossi- 
cazione. per quanto duri la permanenza del soggetto nel- 
l'ambiente gassato. Ciò perché il tossico non riesce mai, 
in questo caso, a raggiungere nel sangue una concentra- 
zione sufficiente per attaccare i pigmenti respiratori, non 
avendo esso azione cumulativa, perché interviene fin dal- 
l'inizio l'azione svelenante degli emuntori. La dose mor- 
tale per ingestione è di 0,05 g (per l’ac. cianidrico puro, 
secondo Lustig). 

Secondo Fcrraloro la tossicità dcll'ac. cianidrico c mag- 
giore nell'aria rarefatta; minore se nell’aria, a pressione 
barometrica normale, si aumenta il contenuto di ossigeno. 

La sintomatologia ddlavvelcnamento da HCN é breve 
e drammatica: dopo una corta fase di eccitazione, in cui 
si hanno cefalea, vertigine, oppressione toracica, tachipnca, 
tachicardia, nausea c vomito, il gassalo improvvisamente 
si abbatte in preda ad una dispnea angosciante e a di- 
sordinati movimenti degli arti, che ben presto si trasfor- 
mano in violente convulsioni epilettifornii (Héderer-lstin) 
cui seguono perdita della coscienza, irrigidimento del corpo 
per crampi tetaniformi, specie opistotono, c infine arresto 
del respiro. L'attività cardiaca è l’ultima ad arrestarsi. 
Comportamento analogo hanno alcuni composti aloge- 
nati dell’HCN, quali il cloruro e il bromuro di ciano- 
geno, il cloruro di fcnilcarbilamina. 

Fluoroacetati 

Vengono designati complessivamente come « fluoroacc- 
tati » numerosi composti fìuororganici dotati di proprietà 
tossiche simili a quelle del fluoroacetato di metile. Questa 
classe comprende cosi, oltre agli esteri dcll'ac. fluoroacc- 
tico c degli acidi (i>-fluorocarbossilici di maggior peso mo- 
lecolare, anche il 2-fluoroetanolo, le a-fluoroacctamidi 
mono- e bis-2-cloroetiliche, il fluorotioacetato di 2-fìuo- 
roelilc e varie altre sostanze fluorurate. La tossicità di 
questi composti è dovuta alla capacità di liberare nel- 
l'organismo. in seguito a processi idrolitici od ossidativi, 
il radicale FCH,CO- che è vettore di tossicità; qualsiasi 
sostituzione in questo gruppo ne attenua o ne abolisce 
il potere tossico. Questo spiega come tra gli esteri degli 
acidi w-fluorocarboss ilici dalla formula generale F(CH,) B - 
COOR siano praticamente tossici solo quelli per i quali 
n è dispari: solo in questi infatti la catena carbonica del- 
l'acido grasso, costituita da un numero pari di atomi di 
C, può dar luogo, attraverso una demolizione fl-ossida- 
tiva, al radicale fluoroacclilico. I fluoroacetati sono do- 
tati di tossicità assai elevata; penetrano nell’organismo 
per inalazione e in parte per assorbimento cutaneo, agendo 
da veleni convulsivanti ad effetto ritardato; si hanno in- 
fatti. soprattutto a carico del sistema nervoso, alterazioni 
metaboliche dovute ad interferenze nelle reazioni biochi- 
miche del ciclo di Krcbs: per reazione col radicale fluo- 
roacetico si ha la formazione di acidi fluorotrìcarbossilici 
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(fluorocitrato?) che ostacolano la dinamica del ciclo. Il 
composto più studiato come possibile a. c. è il fluoro- 
acetato di metile. 

Fluoroacetato di metile (FCHjCO-O-CHj). - Liquido inco- 
loro, insaporo, praticamente inodoro. Bolle a + 105 *C. Solubile 
in molti solventi organici. Solubile in H a O al 15%, si idrolizza 
assai lentamente. Per questa stabilità in soluzione e per le sue 
qualità organolettiche, c un possibile contaminante dell’acqua 
potabile. 

Tossicità per inalazione: la CL*, (— concentrazione in mg/l 
necessaria per uccidere il 50% degli animali esposti per 10 min) 
corrisponde nei conigli, cavie c topi a 0,1 mg/l. La DL M del 
fluoroacetato di metile nel topo è di 15 mg/kg (iniezione sotto- 
cutanea di soluzione glicol propi lenica). Per via endovenosa il 
prodotto è mortale nel gatto alla dose di 0,4 mg/kg. 

Il fluoroctanolo ha tossicità equivalente, il fluoroacetato di 
2-fluoroctilc è invece assai più tossico: DL M =» 8,5 mg/kg nel 
topo (iniezione sottocutanea in soluzione glicolpropilenka). 
Le a-fluoroacctamidi mono- c bis-2-cloroctilichc cd il fluo- 
rotioacctato di 2-fluoroctile, benché imparentati strutturalmente 
con le ipriti, non hanno proprietà vescicanti; la loro tossicità 
generale equivale a quella del FCH s -C0-0-CH». 

Esteri organofosforici 

1. Anticolinesterasici o nervini. - Appartengono a que- 
sta classe sostanze di tossicità molto elevata. I primi com- 
posti della serie, i fluofosfati di etile e di metile, furono 
sintetizzati nel 1932 da Langc e Krùgcr. In seguito, nu- 
merosi organofosforici (o. f.) furono preparati da Schradcr. 
Nel contempo, il riscontro dell'elevato potere tossico di 
queste sostanze poneva le premesse di un loro studio dal 
punto di vista della chimica di guerra. Durante la II guerra 
mondiale, in vista di un possibile impiego, vennero pre- 
parali da ambedue i belligeranti, e specialmente dai Te- 
deschi, potentissimi aggressivi alchil fosforici: in Germania, 
i cosiddetti « gas nervosi » (Nervengasc), somari, sarin , 
tabun, convenzionalmente denominati tritoni; in Inghil- 
terra, il DFP e l’omologo fluorososlituito del tabun. 

Chimicamente si tratta di esteri dcll'ac. metilfluofosfo- 
rico (I), dcll'ac. dimctilamidocianofosforico (II); dcll'ac. 
fluorofosforico (III), dell'ac. dimctilamidofluofosforico 
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a) Diisopropilftuoro fosfato, DFP, PF S . - È uno dei più attivi 
inibitori delle colincstcrasi; razione inibente é già manifesta 
per la CHE (pscudocolincsterasi) alla concentrazione di 0,1 mg/1; 
per PACHE (colincstcrasi vera) alla concentrazione di 10 mg/l. 
La CL M è nel topo 0,44 mg/1 di aria; DL W per iniezione 
sottocutanea 4 mg/kg nel topo. La dose letale per l’uomo si 
dovrebbe aggirare attorno ai 20 mg per via endomuscolare, a 
100 mg per os, a 500 mg per assorbimento cutaneo. 

Ncli'organismo viene in parte idrolizzalo dalla fluoro fo- 
sfatasi (Mazur). 

b) Tabun (tritone 83). dimetilamidocianfosfato di etile. - 
Veniva prodotto su scala industriale in Germania (1942) al 
ritmo di 1000 t al mese. 

932 


Di 



AGGRESSIVI CHIMICI 


O 

I! 

P — CN 

C 4 H* Ó N(CH,), 

Puro, è incoloro e quasi inodoro; grezzo, e un liquido oleoso, 
bruno, con leggero odore di pesce. Densità a 15*C — 1.094. 
P. e. 220 1\ Solubile nei solventi organici; quasi insolubile 
in H,0, dove si idrolizza lentamente. Le soluzioni alcaline lo 
decompongono rapidamente con sviluppo di HCN. Anche il 
calore intenso (ad ev. da scoppio della granata « aggressiva >►) 
Io decompone parzialmente, liberando HCN. 

Penetra nell'organismo per inalazione, ingestione, assorbi- 
mento cutaneo e mucoso. 

Il limite di concentrazioni tossiche corrisponde a 0,22 mg I 
di aria. l.a tossicità per inalazione è 5 volte maggiore di quella 
del DFP. 

e) Sarin (trilonc 46) mctilfìuofostbnato di isopropile. - Liquido 
incoloro e inodoro, liposolubilc. 

O 

P— F 

/ \ 

c,h 7 o ch 3 

Più volatile e tcrmostabilc del tabun. Bolle a 59 °C. 

E ritenuto 20 volte più tossico del DFP. DL M nel topo 0.28 
mg. kg; nella scimmia 0.2-0.3 mg kg (Schradcr). Penetra assai 
facilmente anche attraverso la cute integra. 

d) Somart, mctilfluofosfonato dell'alcol pinacolinico. - È il 
più tossico dei nervini, ancor più del sarin. È un liquido che odora 
di canfora, con proprietà fisiche analoghe a quelle del sarin. 


ÌP— F C(CH a ) 3 
CH, OCH 

n ch. 


3. Fisiopatologia dei nervini. - 1 nervini rappresentano 
il più chiaro esempio di « tossici della funzione » nel senso 
delia patologia classica: essi infatti minano l'organismo 
in uno dei settori più squisitamente funzionali della sua 
complessa organizzazione: la correlazione e regolazione 
nervosa degli organi e degli apparati. 

Nella patogenesi deU'intossica/ione entrano in gioco 
diversi fattori, ma il primum movenx sembra doversi ri- 
cercare nell'azione anticolinesterasica, che altera la nor- 
male trasmissione degli impulsi nervosi colinergici. A li- 
vello delle strutture eccitabili colinergosensibili (neuroni 
gangliari simpatici e parasimpatici, effettori periferici pa- 
rasimpatici, alcuni effettori periferici ortosimpalici. ghian- 
dole sudorifere, midollare surrenale, placche motrici, ag- 
gregati neuronici centrali), la mediazione chimica dell'ecci- 
tamento si attua nello stato fisiologico attraverso la libe- 
razione di acctilcolina e in virtù della regolazione del 
suo ciclo biochimico, affidata all'intervento dì sistemi en- 


zimatici idonei alla inattivazione (colincstcrasi) e alla re- 
sintesi di essa (colinacetiltransferasi [v. acetilcouna]). 

Il blocco della colinesterasi da parte degli o. f. porta 
ad un accumulo di acctilcolina a livello di tutti i suoi 
effettori determinando un quadro morboso in gran parte 
identificabile con quello da intossicazione acctilcolinica. 

L'intossicazione da o. f. può pertanto dar luogo a; 

a) una sindrome nicotinica gangliare (sinapsi orto- e pa- 
rasimpatiche, tessuto cromaffìnc adrcnalinosccrctorc); 

b) una sindrome nicotinica neuromuscolare (placche mo- 
trici): prima fibrillazioni e contrazioni muscolari, poi pa- 
ralisi flaccida; 

e) una sindrome muscarinica , legata aH'imeressamento 
dei recettori colinergici periferici, con costante effetto di 
eccitamento; scialorrea, broncospasmo, sudorazione, bra- 
dicardia, gastrocntcrospasmi con nausea, vomito, diarrea, 
miosi, ciliospasmo, fotofobia, ipotensione. 

Per maggiori dettagli sulla patogenesi, la sintomato- 
logia e il trattamento dcH'intossicazione da esteri orga- 
nofosforici. V. ANTICOLINESTERASICI FARMACI; ORGANO- 
FOSFORICI ESTERI. 

Allucinogeni 

Molte sono le sostanze, sia estrattive che di antica o re- 
cente sintesi, capaci di temporaneamente inabilitare me- 
diante la induzione di uno stato comportamentale ano- 
malo: la dietilamide lisergica (LSD), il lelraidrocanna- 
binolo (THC), l’anfctamina e i suoi derivati, gli inibi- 
tori delle monoam inossidasi, i farmaci amnesiogeni anti- 
colinergici (atropina, scopolamina). Molti di essi sono 
stati prospettati e suggeriti più per un impiego potenziale 
che per un reale uso, o in azioni di guerra, o al fine di 
controllare disordini. Inoltre, l’uso degli psicogas. in 
assenza di conoscenze farmacologiche e tossicologiche 
approfondite, può. in alcuni casi, sortire effetti anche 
opposti a quelli desiderati. Infatti un noto composto al- 
lucinogeno, la trimetossianfetamina (TMA), ha indotto 
negli individui in cui è stato sperimentalo un comporta- 
mento antisociale tale che ad una piccola provocazione 
si rispondeva con atti di violenza omicida; ovviamente 
una reazione molto lontana da quella desiderata; è noto 
dalla farmacologia della LSD che le allucinazioni hanno 
tematiche dipendenti sia duU'umhieme che dal gruppo, 
da ciò risultando allucinazioni piacevoli (e quindi inabili- 
tanti) o psicosi tossiche in funzione dello stato d’animo 
del soggetto al momento deU'assunzione. Fino ad oggi, 
l'unico incapacitantc psichico noto e impiegato in pratica 
è siglato come BZ, e corrisponde alla formula di strut- 
tura indicata nella tab. I. La sintomatologia da esso in- 
dotta è caratterizzata dal rallentamento delle funzioni 
mentali e fisiche, vertigine, disorientamento con alluci- 
nazioni; arrossamento della cute con tachicardia, riten- 
zione urinaria e stipsi (Robinson, 1969). Questa sintoma- 
tologia ricorda da vicino quella di certi composti antico- 
lincrgici di sintesi, si da far pensare che il BZ sia origi- 


TAB. I. CARATTERISTICHE PRINCIPALI DEL BZ (psieogas allucinogeno) 


Formula 

Stato fisico normale 

Odore 

Forma fisica 
di solilo impiegata 

Sintomatologia 




solido 


inodoro 


Rallentamento delle at- 
tività fisiche e mentali, 
aerosol Disorientamento, allu- 

cinazioni. comporta- 
mento maniacale 
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nato da uno screening di preparati atropinosimili da impie- 
gare come antidoti dell’intossicazione da antico! incsterasici. 

V. anche: ALLUCINOGENI. 

Aggressivi chimici attivi sull'ambiente di vita 

De/olianti ed erbicidi. - I defolianti e gli erbicidi, da 
lungo tempo impiegati nel controllo delle piante nocive 
in agricoltura, possono essere usati come a. c. allo scopo 
di alterare la fisionomia del terreno, rendendolo meno 
idoneo a particolari impieghi tattici, o addirittura al fine 
di distruggere i raccolti. Una distinzione può essere fatta 
tra erbicidi c defolianti anche se ancora i precisi mecca- 
nismi d'azione di queste sostanze non sono completa- 
mente noti. 

Gli erbicidi sono composti che si applicano sul suolo, 
scarsamente idrosolubili, altamente persistenti c rapida- 
mente diffusibili entro le radici superficiali delle piante. 
La tossicità selettiva di questi composti per le erbe nocive 
è legata al fatto che il loro assorbimento da parte di 
queste ultime è molto più alto rispetto a quello dei ce- 
reali, che hanno radici più profonde c meno permeabili. 
Il meccanismo d’azione di questi composti probabilmente 
risiede nella inibizione della prima parte della fotosintesi 
clorofilliana (reazione di Hill; Albert, 1968), da ciò ri- 
sultando una tossicità per le piante e non per i Mammiferi: 
prototipi di questo tipo sono le triazine e le fenilurce. 

I defolianti sono invece sostanze che vengono disperse 
sulle foglie e che agiscono inizialmente come il naturale 
ormone di accrescimento delle stesse, l'auxina (ac. indo- 
lacetico. a cui i principali defolianti sono strutturalmente 
correlati). In un secondo tempo le foglie divengono in- 
capaci di distruggere l’eccesso di auxina e cadono per un 
processo di eccessiva crescita. Prototipi di questo tipo 

TAB. II. PRINCIPALI AGGRESSIVI CHIMICI ATTIVI 
SULL’AMBIENTE DI VITA (Albert, 1968) 


Formula J Meccanismo d'azione 


0,N 

CH. OH 

"O V 

II 

o 

ì<v CH * 

Defoliantc 


NO. 

Dcfoliantc 

NC 

I 

jpT 

Defoliantc 

HjC.HN 

CI 

TOT 

N' NHC.H. 

Erbicida 

a 

1 " 

\ .-CH, 

NH n„ ch ‘ 

Erbicida 


sono l’ac. 2-mctil-4-clorofcnossiacctico c l’ac. 2-4-didoro- 
fcnoNsiacctico, i derivati del fenolo quali i nitrofcnoli c 
i cianofenoli (Albert, 1968). 1 rischi correlati all’impiego 
di queste armi chimiche sono rappresentati dalle profonde 
modificazioni ecologiche da esse indotte, quale la trasfor- 
mazione in deserti di boschi e foreste, con conseguenti 
alterazioni della temperatura, umidità e fauna locali (Ito, 
1968); le conseguenze generali di tali trasformazioni non 
sono a tutt'oggi calcolabili, nell’ambito delle complesse 
reazioni biologiche a catena che da esse trarrebbero ori- 
gine. 

Principali mezzi di protezione individuale e collettiva 

Maschera 

È il principale mezzo di difesa individuale perché pro- 
tegge l'individuo dagli a. c. che hanno effetto sulle vie 
respiratorie c sugli occhi. È generalmente composta da 
facciale, bardatura, filtro. 

Nel tipo più moderno di facciale italiano (M. 59) si distinguono 
gli occhiali di vetro infrangibile di forma triangolare e curvi 
in modo da consentire il più ampio campo di sguardo. Non ap- 
paiono più in questo modello i dischi antiappannanti perche 
il facciale è costruito in modo che l’aria fresca proveniente dal 
filtro lambisca gli occhiali e poi venga inspirata, mentre l’aria 
di espirazione c costretta da una mascherina interna al facciale 
ad uscire direttamente attraverso l’apposita valvola di espira- 
zione. Questo tipo di facciale presenta inoltre un dispositivo che 
consente una trasmissione a piu lunga distanza e più facilmente 
intelligibile della voce. Nel facciale inoltre vi è il bocchello filet- 
tato munito di una guarnizione che serve sia per l'avvitatura 
diretta del filtro sia per l’avvitatura del tubo corrugato. La bar- 
datura c costituita da elementi clastici ed elementi anelastici che 
si raccordano nel cosiddetto cuscinetto nucalc c che lo col le- 
gano al facciale mediante fìbbie metalliche o ganci fìssati al 
bordo dei facciale. La bardatura, opportunamente regolata, ga- 
rantisce la perfetta aderenza del facciale al viso. 

Il filtro c costituito da una scatola metallica di alluminio 
verniciato che porta superiormente il raccordo filettato per la 
giunzione al facciale e nell'interno due strati: uno costituito 
da carbone attivo in granuli (opportunamente trattato per fa- 
cilitare la filtrazione dell'aria contenente a. c.che non vengono 
trattenuti dal carbone attivo tal quale), c l'altro da uno strato di 
fibre che possono essere divario genere (lana, cellulosa, amianto 
eie.) per trattenere quegli a. c. che allo stalo di aerosol hanno un 
movimento browniano limitato c che pertanto non incontrano 
facilmente la superficie del carbone sfuggendo così all’adsorbi- 
mento da parte di esso. I filtri antigas non offrono protezione 
contro l’ossido di carbonio. Per questo tossico sono necessari 
filtri contenenti speciali sostanze costituite in genere da ossidi 
di metalli pesanti che hanno la capacità di catalizzare a tempe- 
ratura ordinaria la reazione tra CO c l'ossigeno dcU’aria trasfor- 
mandolo in anidride carbonica. In ogni caso è da tener presente 
che l'impiego della maschera può essere effettuato solo in am- 
bienti con percentuali di ossigeno superiori al 15%. 

A utoprotetfore 

Mentre la maschera consente di assumere dall’ambiente 
esterno l'aria e di respirarla, dopo averla conveniente- 
mente depurata, l’autoprotettore isola affatto il soggetto 
dall’esterno c lo rende indipendente dai cambiamenti 
che vi si possono verificare (diminuzione della percentuale 
di ossigeno, inquinamento dcU’aria con vapori tossici). 
Esso consente di attuare un tipo dì respirazione a ciclo 
chiuso, che garantisce il soggetto contro qualsiasi gas 
diffuso nell’ambiente esterno c contro la stessa assoluta 
mancanza di ossigeno. 

Esistono autoprotettori a produzione di ossigeno e autopro- 
tettori a riserva di O t . Questi ultimi hanno incontrato maggior 
fortuna. Nc esistono di diversi tipi c constano per lo più di un 
supporto metallico a forma di scatola, che sostiene sul coperchio 
una bombola di acciaio della capacità variabile da O.K I a 1 I. 
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contenente O, compresso a 120 atm ca., e munita di un ridut- 
tore di pressione. Sul coperchio è anche sistemata una capsula 
contenente calce sodala, che serve a (issare la CO, dell'ària espi- 
ratoria. Nell’interno della scatola è accollo un sacco in robusta 
tela gommata, della capacità di alcuni litri (sacco-polmone). 
L’ossigeno defluisce dalla bombola attraverso una valvoletta 
comandata da apposito volantino manovrabile dal portatore, 
passa nel riduttore di pressione, che lo porta a ca. 1 atm. pe- 
netra nel sacco-polmone che si riempie c si gonfia; dal sacco- 
polmone defluisce verso la capsula fissatricc del CO,, che attra- 
versa dal basso verso l’alto, riesce nel refrigerante, indi nel tubo 
corrugato e di qui nel cavo del facciale e nelle vie respiratorie 
del portatore. L'aria espirata ripassa net tubo corrugato, nella 
capsula contenente calce-soda, alla quale cede il suo CO,, 
c finisce nel sacco-polmone, ove si mescola all'ossigeno affluente 
in modo continuo dalla bombola. La durata di funzione di que- 
sto apparecchio è di oltre 1 h. Tanto esso come la maschera an- 
tigas provocano sul portatore svariate turbe d'ordine funzionale, 
superabili d’altronde con adatto c accorto allenamento. 

Indumenti protettivi 

Per proteggere oltre le vie respiratorie e gli occhi del- 
l'individuo anche il resto del suo corpo, da quegli aggres- 
sivi che agiscono sulla cute o che possono entrare in 
circolo attraverso la pelle, allo stato sia liquido che di 
vapore (come la ypritc. la lewisite e i ncurotossici), occor- 
rono indumenti che siano impermeabili a tali a. c. finché 
l'individuo non possa allontanarsi dalTambicntc conta- 
minato o non abbia bonificato l'ambiente stesso. Gli 
indumenti protettivi sono generalmente costituiti da giub- 
ba, pantaloni, cappuccio e calzoni ; essi vengono allestiti 
in tessuto trattato con gomme speciali o con altri materiali 
impermeabili. Poiché quando sono indossati riducono 
notevolmente la capacità lavorativa dei portatori e pro- 
vocano turbe non indifferenti delle funzioni tcrmorego- 
latricc, emuntoria c svelenante della pelle, il loro impiego 
può essere al massimo limitato ad l h purché la tempe- 
ratura esterna non superi i 25 °C. Perciò tali indumenti 
vengono destinati a gruppi di soldati che debbono com- 
piere operazioni di particolare rischio. 

Per la protezione da piogge di aggressivi lanciati da 
aerei possono essere impiegati anche teli di materiale 
leggero (per es. il cellofan) sotto i quali i militari si co- 
prono c li gettano poi, subito dopo la irrorazione. 

Mezzi di protezione collettiva 

l ricoveri antigas sono i mezzi principali della protezione 
collettiva. Si dividono in: 1) ricoveri a chiusura ermetica; 
2) ricoveri filtranti; 3) ricoveri con impianto di rigenera- 
zione d'aria; 4) ricoveri filtranti c con impianto di rige- 
nerazione d'aria. 

Perche i ricoveri siano abitabili è necessario ebe il contenuto 
di O, nell'aria non scenda al di sotto del 16% e quello della CO a 
non sorpassi il 4%, il che porta a ca. I m a l'aria necessaria per 
uomo h. Su questi limiti, imposti dalle necessità fisiologiche 
dell'organismo, si basa il calcolo del numero di ore per cui un 
ricovero ermetico di un dato volume è abitabile da un deter- 
minato numero di uomini. Il contenuto di 0 2 nell’aria di un 
ricovero può essere aumentato mercé l'erogazione da bombole, 
nelle quali l’O, sia stato fortemente compresso, fi sufficiente un 
flusso di erogazione di 30 I di O, per uomo'h. 

L'ossigeno può essere erogato da appositi recipienti, analoghi 
ai vasi di Dewar, nei quali c contenuto allo stato liquido. L'ossi- 
geno deve essere fatto gassificare in lenta c adeguata propor- 
zione. Per ogni I di O, liquido si svolgono ca. 800 I di ossigeno 
gassoso. In pratica però bisogna fare assegnamento solo su 500 1. 
L’ossigeno necessario può essere fornito anche dalla reazione 
di certi perossidi alcalini con l'acqua o con la CO,: 

2Na,O t + 2H,0 ^ 4Na OH + O, 

2Na,O a + 2CO, > 2Na,CO, + O, 
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Nei ricoveri filtranti sono predisposte attrezzature per la 
filtrazione dell'aria esterna c la sua immissione nell'interno. La 
parte principale di queste attrezzature è data da uno o più filtri 
secondo la grandezza del ricovero, caricati con le stesse sostanze 
contenute nei filtri delle maschere antigas. Al filtro o sistema 
di filtri sono annessi due o più prese d’aria esterna c un aspira- 
tore azionabile con motore elettrico o a mano o con entrambi 
i mezzi a seconda dei casi. 

La quantità di aria non deve essere inferiore a 2 m 3 /h per 
uomo. Una quantità maggiore sarebbe preferibile perché cosi 
il ricovero si manterrebbe a temperatura più bassa. 
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GIUSEPPI. SERRA E PIER FRANCESCO MANNAIONI 

AGGRESSIVITÀ 

F. - aggressivi té. - i. aggression- ag gres si ve ne ss. - t. 
Aggressiva ; A/tgriffslust. - S. agresividad. 

I dati sperimentali raccolti in merito al comportamento 
aggressivo riguardano diversi campi di indagine delle fun- 
zioni dcirorganismo umano (biochimico, ncurofisiologico. 
psicopatologico, psicanalitico, sociologico). 

È perciò possibile, allo stato attuale delle conoscenze. 
Formulare una sintesi psicodinamica dei fatti conosciuti, 
integrandoli in un modello concettuale abbastanza ampio 
per poter dare a ciascuno di essi un posto significativo, 
e abbastanza articolato per corrispondere alle esigenze 
scientifiche. 

Nella configurazione del comportamento aggressivo tro- 
vano posto, oltre a componenti fisiologiche, fondamentali 
variabili schiettamente psicologiche che ne fanno un fe- 
nomeno pluriarticolato e complesso. 

Sul piano dell'indagine ncurotìsiologica le ricerche hanno 
additato nella zona centrale dell’encefalo la sede di for- 
mazioni neuroniche multiple strettamente connesse con 
le reazioni di aggressività. Le indagini successive hanno 
permesso di individuare i punii nei quali si determina, 
se eccitati, un comportamento aggressivo e, se distrutti, 
una placidità che sfocia nella catatonia. Occorre però dire 
che tali rivelazioni non vanno prese in modo rigido e 
possono spiegarsi completamente solo ampliandone la 
portala al di là del loro stretto significato. 

Le stimolazioni dell'ipotalamo tra l’altro non determi- 
nano un globale comportamento di aggressione, ma solo 
l'innesco dell'impulso, variando, a seconda delle circo- 
stanze ambientali o dell'esperienza individuale, la natura 
deduzione susseguente, che può avere direzioni apparente- 
mente opposte. Gatti sottoposti a stimola/ioni dell' ipo- 
talamo reagiscono, a seconda delle circostanze e dell'am- 
biente, o con fuga verso un rifugio o con movimenti 
aggressivi. Le ricerche di J. M. R. Delgado (1965), ef- 
fettuate mediante radiostimolazione del nucleo ventrale 
posteromediale del talamo ottico o della sostanza grigia 
centrale di una scimmia, hanno condotto alla considera- 
zione che l'animale cerca di aggredire un compagno solo 

938 


Digitized by Google 



AGGRESSIVITÀ 


se, a causa di un precedente condizionamento, quest'ul- 
timo gli era divenuto antipatico. Cosi uno stimolo del 
mesencefalo di un gatto provoca nell'animale (il quale 
però significativamente evita animali più forti) un gene- 
rale comportamento volto ad aggredire. 

È interessante notare tra l'altro che la diversa inten- 
sità dello stimolo su una medesima arca può dar luogo 
a differenti reazioni che vanno dall'attacco alla mansue- 
tudine e che in caso di stimolazioni poco intense provoca 
comportamenti che rientrano in un quadro generale di 
autoconservazione (ricerca del cibo, ad es., nel gatto). 

Allo stato attuale delle conoscenze parrebbe che il si- 
stema limbico sia sede di un meccanismo di organizza- 
zione in cui comportamenti apparentemente diversi (a. e 
ricerca del cibo) si integrano in una generale difesa istin- 
tiva dell'Io. 

Assai più complessa pare sia la funzione del lobo tem- 
porale. Nella epilessia temporale, ad cs., accanto a mani- 
festazioni assai dissimili si presentano anche reazioni di 
angoscia c di ira. Ciò sembra dimostrare che la lesione 
di determinate arce di detta zona sia rilevante nel quadro 
dei comportamenti aggressivi. 

Diverse situazioni ambientali possono produrre, a se- 
conda del soggetto, sia uno stato di attenzione, sia un 
vero c proprio impulso emozionale. Questo stato di ab 
reazione encefalica è un fenomeno assai complesso deter- 
minato da circuiti funzionali reticolocorticoreticolari e in- 
trarcticolari. 

Come substrato dei fenomeni può aversi o una parziale 
diminuzione della recettività di nuovi stimoli (inibizione 
corticale che agisce da freno sul sistema periferico senso- 
riale) o un ampliamento incontrollalo di tale recettività. 

Una spiegazione del perché situazioni simili inducano 
reazioni diverse pare non possa essere data sulla base 
della sola indagine neurofisiologica. 

Il fatto che una determinata situazione non soltanto 
generi una differente reazione a livello sottocorticale ma, 
da individuo a individuo, provochi o un filtraggio control- 
lato di nuove stimolazioni o una loro affluenza incoerente 
fino a paralisi stuporosa dclt'attività. può spiegarsi sol- 
tanto ricorrendo alla considerazione che uno stimolo può 
essere per alcuni individui solo interessante mentre per 
altri addirittura traumatico, c ciò soltanto per la diversa 
rilevanza che nella storia individuale del soggetto ha as- 
sunto un determinato fenomeno. 

L'indagine biochimica porta ad importanti osservazioni 
in armonia con le precedenti. 

L'eccitazione, attraverso l'ipotaiamo. del simpatico c del- 
la midollare surrenale ha per conseguenza la liberazione di 
catecolaminc, adrenalina e noradrenalina, il cui diverso 
rapporto talvolta può determinare sul piano della dina- 
mica psichica la diversa reazione di un soggetto ad una 
situazione determinata (Funkensicin, 1955; Randrup, 
196X1. La prevalenza quantitativa dell'adrenalina provo- 
cherebbe una crisi di paura (tendenza verso l'interno del 
soggetto), mentre un eccesso di noradrenalina configu- 
rerebbe una reazione attiva di aggressione. In ogni caso 
però occorre osservare che il controllo della quantità re- 
ciproca delle catecolaminc è un processo dipendente dal 
funzionamento del S.N.C. 

Certe arce deU'ipolalamo, se stimolale (V. S. von Euler, 
1956), inducono nelle fibre adrenergiche secrezione di nor- 
adrcnalina mentre la stimolazione di altre zone causa li- 
berazione di adrenalina. J. Rucsh ha del pari osservalo 
che in animali a diverso indice di a. si ha una prevalenza 
proporzionale dcll'una catecolamina sull'altra. 

Tali considerazioni non devono indurre a valutazioni 
basate su soli fattori costituzionali. Questi fattori entrano, 
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almeno neH'uomo, in stretto rapporto con l'evoluzione 
emotiva. Quella che nel bambino è a. estroversa c dovuta 
a prevalenza di noradrenalina. mentre quella che in età 
più avanzata è ansietà e paura é causata da eccesso di 
adrenalina. Le stesse considerazioni possono farsi per sog- 
getti depressi c soggetti psicotici aggressori. 

Considerata globalmente, quindi nei suoi aspetti non 
solo neurofisiologici e biochimici ma soprattutto psichici, 
l'a. c perciò un fenomeno complesso. 

La valutazione circostanziale che il soggetto fa in ge- 
nerale di una situazione (a prescindere dall'azione stimo- 
latricc deU’ipolalamo) e la controreazione del S.N.C. pos- 
sono dar luogo all'una configura/ione o all'altra. Ciò si- 
gnifica che l'indirizzo individuale verso caratterizzazioni 
spiccatamente aggressive c quindi l'aspetto valutativo da 
parte del soggetto su una situazione dipendono, più che 
dagli aspetti oggettivi del fenomeno scatenante o dal sub- 
strato che controreagisce ad esso, dalla configurazione 
emotiva del soggetto stesso quale si è delineata e stabilita 
durante il periodo di socializzazione infantile. 

Risultati sperimentali ottenuti mediante l'uso della die- 
tilamidc dcll'ac. liscrgico hanno infatti indicato che. men- 
tre c identico per tutti i soggetti l'effetto farmacologico 
della droga, molto diverse sono da individuo a individuo 
le reazioni osservate. Ciò sposta il campo di indagini alla 
dimensione piu strettamente psicologica c anche psicana- 
litica dell'a. 

In prima istanza Freud non considerò l'a. come feno- 
meno a sé stante, ma la interpretò come modalità di 
essere dell'istinto sessuale riferito alle fasi prcgeniiali. In 
realtà in un periodo dell'età evolutiva a. e libido sono 
intimamente combinate e solo successivamente nell'indi- 
viduo normale si separano. 

Solo nel soggetto psiconcvrotico permane lo schema 
aggressivo dell'infanzia distinto in a . orale (lattante adi- 
rato; psicotico in fase di eccitazione; omicida); a. anale , 
tendente al possesso (ritenzione del contenuto intestinale 
nel bambino), quale si osserva nell’ossessivo compulsivo 
che controlla i propri c gli altrui pensieri o nel criminale 
che calcola freddamente; c infine a. fallica, che è la forma 
socializzata con fini di competizione, oppure di esibizio- 
nismo come, patologicamente, può riscontrarsi nella for- 
ma di isterismo del carattere di chi utilizza le proptie 
capacità virili per esibire la propria potenza (Rcich, 1933). 
Lo stesso Freud, avendo in seguito osservato comporta- 
menti aggressivi privi di eroticità, delincò il concetto iso- 
lato di istinti aggressivi attribuibili all'Io e indipendenti 
da quelli sessuali che competono invece all'Es. Egli però 
li riattribui in seguito all' t s in quanto gli atti di aggres- 
sione possono essere diretti contro l'Io. Configurata l'a. 
come istinto di base con sede nella muscolatura striata 
(ma egli osservò poi che la libido può sfociare c sod- 
disfarsi nell'atto motorio). Freud arrivò successivamente 
a identificarla come fatto mctapsicologico. come istinto 
di morte (thànatos) contrapposto a quello di vita (eros). 

L'istinto sessuale è quindi espressione dell'ero? e si dif- 
ferenzia in oggettivo (libido normale) e soggettivo (narci- 
sismo), mentre quello di aggressione deriva dall'istinto 
di morte e si svolge all'esterno (sadismo) o verso l’Io 
(masochismo). 

La Klein, in conflitto con i freudiani, capovolse del 
tutto il concetto che nella primissima infanzia siano gli 
impulsi della libido ad avere il predominio su quelli ag- 
gressivi. Ella affermò infatti che l'istinto di morte subisce 
alla nascita una deflessione mutandosi in istinto di ag- 
gressione e osservò che il lattante mostra istinti distruttivi 
innati verso la madre la quale li mitiga con il proprio 
affetto. La contrapposizione tra innatisti come la Klein 
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e la scuola freudiana, che vede l'a. come espressione della 
tendenza al ritorno allo stato inorganico della materia, 
si compone con la delineazione di un concetto autonomo 
di « lo » (Hartmann, 1939), distinto dall'Io freudiano difen- 
sivo e derivante daJl'Es, esente da conflitti istintuali, for- 
nito di proprie autoregolazioni c sede della creatività e 
del ragionamento (sfera non emozionale contrapposta al 
complesso Es-lo che sottende una sfera emozionale). 
V. anche: inconscio. 

In questo schema si può riconoscere un aspetto ostile 
dell'a., o aggressione propriamente detta, contrapposto ad 
uno non ostile eslrìnsecantesi in coslruttività e iniziativa. 

Ad alcuni aspetti dell'a. connessi con la motilità spon- 
tanea (fase di oppositività muscolare che i bambini attra- 
versano) è stata riconosciuta la natura di sistema innato 
(Ruth Monroe. 1955) e propriamente neutrale in quanto 
tale motilità non è necessariamente distruttiva o a ca- 
rattere sessuale. Accade spesso che tali aspetti siano dagli 
adulti interpretati come puramente aggressivi, sebbene in 
realtà non lo siano, e quindi colpiti da punizione che viene 
recepita dal bambino come frustrante. 

Il vasto sistema dell’a. ha quindi per molti A A. due 
aspetti che possono dar luogo a collera e aggressione 
oppure ad ansietà con reazione di fuga. Tali reazioni, 
che possono essere ritenute assai diverse tra loro, sono 
in realtà molto simili potendosi la collera mutare in ansia 
e viceversa. 

L'a. è comunque un fenomeno derivante dall'integra- 
zione di sistemi innati (instintuali) c sistemi invece ap- 
presi (interazionali). L'a. costruttrice è fondamentalmente 
appresa. È per apprendere che il bambino afferra gli og- 
getti e li scaglia lontano. Se il genitore scambia per ag- 
gressione l'eccessiva motilità innata che come abbiamo 
visto c invece neutra, anche il bambino potrà organiz- 
zarsi come aggressore: l'attività si muterà in non-attrvità 
generata dalla paura e si farà strada in lui il principio 
che se si vuole una cosa occorre far violenza agli altri. 
In definitiva il sistema innato della motilità assume ben 
presto aspetti emozionali situandosi la reazione a livello 
encefalico c cominciando la catena di attività ncurormo- 
nalc che porta all'aggressione o all’ansia. 

L'aggressione può rimanere interiore c sfociare in psi- 
conevrosi o sublimarsi in aspetti del carattere a tendenza 
costruttiva, o infine configurarsi in a. creativa assoluta- 
mente scevra da connotati ostili. Esteriormente un sog- 
getto molto aggressivo può apparire placido: in realtà 
l'a. viene assorbita completamente dal Super-Io. Sostanze 
disgregatrici del controllo di quest'ultimo (dictilamidc dcl- 
l'ac. liscrgico) liberano completamente tale violenza re- 
pressa. 

In sintesi si può affermare che dal punto di vista cau- 
sale l'a. non può essere spiegata tutta, come alcuni AA. 
sostengono, quale sola reazione a meccanismi frustranti, 
c che pare esista veramente un’a. primaria irriducibile 
che, unitamente alle pulsioni distruttive, è posta a di- 
fesa della vita. Anche le tendenze autodistrutti ve possono 
ricondursi a tendenze etcrodistrutlive: il masochismo al 
sadismo. L'istinto di morte concepibile sul piano biolo- 
gico come tendenza al ritorno alla quiete contrapposta 
al dinamismo della vita non sarebbe più pensabile, sul 
piano strettamente psicologico. Pertanto La. si configu- 
rerebbe come protezione della vita c in un certo senso 
come organo esecutivo della libido, realizzatore degli og- 
getti dell'Fs. 

La relazione funzionale invece tra a. ostile, oggettuale 
o narcisistica, e a. produttiva è di natura economica 
(quanto più dcll'una è presente nello stesso individuo 
tanto meno ve ne sarà dell'altra); topologica (una stessa 
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situazione a seconda della struttura della personalità può 
portare ad aggressione se interagisce con la sfera dell'Io 
emozionale o a progresso personale se interferisce nel- 
la sfera dell'Io autonomo); dinamica (l'a. ostile provoca 
una scarica muscolare e trapasso nell'azione mentre l'a. 
produttiva presenta componenti ostili che non sfociano 
nell 'aggressione, ma si scaricano attraverso organizza- 
zioni razionali). 

Da quanto detto sì deduce che nel trattamento dell’a. 
patologica è indispensabile un'azione indissolubile del neu- 
ropatologo c dello psichiatra, i quali provvederanno a 
riportare l’attività della corteccia al ruolo più importante 
della vita mentale che le è proprio, e dello psicologo cli- 
nico che prowederà con la psicoterapia analitica o de- 
condizionante a rimuovere l’eccessiva concentrazione della 
tensione aggressiva a livello centroencefalico. 
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ADRIANO OSSICINI 

AGITAZIONE. STATI DI 

L’agitazione [a], rappresenta una particolare sindrome mo- 
toria determinata da deficit o deviazioni psichiche di cui 
essa può rappresentare lo stato fenomenologicamente su- 
bordinato, concomitante o prevalente. Giova innanzitutto 
distinguerla dall 'eccitamento, inteso come esaltamento iper- 
attivo della psicomotricità (l'eccitamento può dunque es- 
sere puramente psichico, mentre l’a. è esclusivamente mo- 
toria), più o meno finalizzato, ma in ogni caso sempre 
espressivo di un'accelerazione di prestazioni fenomenolo- 
gicamente comprensibili: esempio tipico l'eccitamento della 
mania (v.). 

Fra gli s. di a. possiamo distinguere sostanzialmente 
tre modalità. 

a) A. lieve (piccola a.): statiti continuo, in cui gli atti 
del soggetto non sottostanno come di norma al con- 
trollo inibitorio e, pur rispettando una certa adeguatezza 
motivazionale, si distinguono per una particolare accen- 
tuazione. per la tendenza all'Iterazione e al parossismo, 
per la ridondanza espressiva. Tale forma può anche con- 
trassegnare episodicamente il limite di prestazione fisio- 
logiche (stati di particolare tensione, preoccupazione, emo- 
tività), mentre è la regola negli stati ansiosi delle psico- 
neurosi, di cui realizza, sul piano motorio, i comporta- 
menti dell'attesa imperiente di un avvenimento deprecato 
ancorché ignoto. 

b) A. impulsiva : caratterizzata dalla comparsa parossi- 
stica di comportamenti ed espressioni ancora adeguati 
ma qualitativamente assai meno differenziati dai prece- 
denti. Nc configura un esempio classico il raptus, inter- 
pretabile come l’improvvisa e violenta (sovente tragica 1 
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F»|l I. I tempio di contenzione manicomiale su un maialo 
agitato mantenuto a letto. Tale situazione, teoricamente tran- 
sitoria nel senso che dovrebbe limitarsi esclusivamente al pe- 
riodo di inquietudine, viene protratta in pratica per più giorni 
o settimane. L'intento repressivo del provvedimento di conten- 
zione contempla anche la possibilità che il paziente venga 
lasciato per molte ore immerso nelle proprie deiezioni. (Foto 
Berengo Cardia). 



l-ig. 2. I sciupio di contenzione manicomiale per pazienti 
- cronicamente » agitati. In questa variante al malato viene 
concessa unicamente la possibilità dcambulatona. Questo tipo 
di contenzione di norma e permanente c può comportare la 
definitiva perdita degli originali schemi motori, gestuali c 
mimici pei lasciare posto a comportamenti standard istitu- 
zionalizzati. (Filiti Bcrcntro Carditi t. 
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risoluzione di motivazioni distruttive: omicidio, suicidio, 
panclastia, fuga. Ne forniscono chiari esempi la melan- 
conia. la catatonia, l'epilessia. In qucst'ultima malattia, 
a differenza delle due precedenti, l'a. si accompagna a 
degradazioni più o meno vistose della coscienza, come 
c tipica evenienza degli stati crepuscolari (v. crepuscolari 
stati). La forma impulsiva può decorrere monosintoma- 
ticamente o anche rappresentare l'acme parossistico degli 
stati di piccola a. 

c) A. grave (grande a.): status continuo, contraddistinto 
dall'incocrenza degli atti, dalla loro incoordinazione c 
infrcnabilità. Il succedersi delle attività motorie non è 
più tale da configurare comportamenti definiti ma si ca- 
ratterizza essenzialmente attraverso l'incompletezza, la 
frammentarietà e la tendenza degli stessi. Gli stati di 
grande a. compaiono nella confusione mentale grave, di 
cui possono rappresentare la caratteristica determinan- 
te. Cosi è soprattutto nelle malattie che ripetono un 
interessamento cerebrale diretto: infettivo, tossico (alco- 
lismo. delirium tremens), traumatico, tumorale, vasculo- 
patico. Nella varietà onirica della confusione, l'a. mo- 
toria può ricalcare fedelmente l'incocrenza idcica (delirio 
degli atti). Assai simile al precedente c il quadro della 
mania agitata, in cui è sempre meno possibile sceverare 
i fenomeni di eccitazione da quelli che qui interessano. 
Anche le sindromi demenziali, soprattutto quelle senili, 
presentano spesso stati di grande a. configurabili anche 
in pseudocomportamenti iterativi c stereotipi. A questa 
modalità può anche assimilarsi la turbolenza motoria della 
frenastenia (v.). Il quadro più tipico della grande a. è 
riscontrabile nel delirio acuto, ncurotossicosi diencefalica 
contrassegnata da ipertermia, iperazotemia, i per leucoci- 
tosi, disidratazione, che di regola é mortale. Sembra dimo- 
strato che la patogenesi degli s. di a. sia da individuare 
in disturbi della sottocorticalità e in particolare della zona 
definita da Pcntìeld « ccntroencefalo ». comprendente la 
totalità dcll'ipotalamo c zone adiacenti (disturbi del si- 
nergismo funzionale). Da notare che i vari tipi di a. 
possono essere determinati anche da particolari situa- 
zioni ambientali, la più caratteristica delle quali è rap- 
presentata dalla condizione manicomiale (a. istituzio- 
nale). In questo caso l'a. può manifestarsi tanto come 
modalità reattiva nei confronti della intollerabilità della 
situazione esci uso rio- repressiva quanto come epifeno- 
meno di un perfezionato rapporto sadomasochistico 
quale quello, appunto, che si determina in tali condizioni. 
In entrambe le circostanze l'esito è quello esemplificato 
dalle fìgg. I c 2, riproduccnti situazioni che l'istituzione 
manicomiale dà per scontate ed incliminabili. Per inciso, 
si osserva che la contenzione è decisamente contropro- 
ducente nell'assistenza agli s. di a., posto che essa 
aumenta l'angoscia caratteristica di tali condizioni an- 
ziché aiutare a risolverla. Il malato agitato deve essere 
costantemente assistito da una o più persone che debbono 
aiutarlo a raggiungere le situazioni o le posizioni di minor 
sofferenza. 

La terapia degli s. di a. c relativamente indipendente 
da quella della sindrome psichiatrica sottogiacente. I me- 
dicamenti di elezione sono rappresentati dai barbiturici 
c dai ncurolcttici della scric fcnotiazinica c butirrofeno- 
nica. Le grandi a. confusionali rappresentano ancor oggi 
un’indicazione dell'elettroshockterapia. 
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AGLIO 

F. oiì, perdrix (chapon) de Gascogne . - i. common garlic. - 
T. - Knoblauch. - S. ajo. 

L'aglio comune ( testa d'aglio ì c il bulbo dell 'Allium sa- 
tivum L., una delle numerosissime specie del genere Al- 
lium L. (famiglia LUiaceae , sottofamiglia AUioideae). La 
pianta erbacea c originaria dell'Asia centrale, dove è 
stata trovata allo stato selvaggio. È oggi subspontanea 
nelle regioni del Mediterraneo (Egitto, Sicilia, etc.) c 
coltivata in tutta l’Europa, specialmente nelle regioni me- 
ridionali, per il suo uso come condimento. La pianta 
risulta di un bulbo, accompagnato, nella stessa tunica, 
da alcuni bulbilli {spìcchi), di un caule cilindrico avvolto 
sino a metà da foglie strette, lunghe, lisce, che a giugno 
e luglio porta, all'apice dello scapo, fiori ad ombrello. 
Il frutto è a capsule, membranaceo, con uno o due semi 
per ogni loggia. 

Una piccola quantità di olio essenziale risponde del- 
l’odore intenso, caratteristico dcH’intcra pianta, segnata- 
mente del bulbo, c del suo sapore acre, t su questi prin- 
cipi volatili che s'è concentrata l'attenzione degli studiosi. 
Già nel 1845 Th. Wcrthcim c poi nel 1892 F. W. Samm- 
ler avevano riconosciuto la presenza di derivati solfo- 
rati alchilici {solfuro di allile e di propile , disolfuro , tri- 
solfuro . tetrasolfuro di allile). Nel 1909 C. Rundquist am- 
metteva neil'a. la presenza di un glicoside, cui dava il nome 
di alliina. Questo glicoside risultava suscettibile di de- 
composizione da parte di un enzima, allisina, presente 
nella stessa pianta, con liberazione di prodotti solforati 
alchilici, in buona analogia con l'azione dell'enzima (mi- 
rosina) sul glicoside (sinigrina) della senape. 

Nel 1944 J. Cavallito c J. Bayley ottenevano una so- 
stanza idrosolubile, instabile, dalla costituzione C\H, 0 OS... 
che chiamarono aUicina, probabilmente derivata da una 
molecola più grossa per azione enzimatica. Successiva- 
mente (1947 e segg.) A. Stoll e E:. Seebeck. partendo dal 
bulbo fresco dell' 4 . sativum c da quello dell'/f. ursinum , 
sono riusciti ad ottenere allo stato puro la sostanza sco- 
perta dal Rundquist. a cristallizzarla c a caratterizzarla. 

Un enzima specifico concomitante - Vallinosi - può de- 
comporla, dando Vallicina. L'ulteriore decomposi/ione del- 
l'allicina libera i prodotti allilsolforati volatili, che danno 
all'a. il suo acre odore e il suo sapore aspro. Neil'a. sono 
state anche rinvenute piccole quantità di ac. solfocianico 
(Pcycr), di vitamine A. B, C, PP c di sostanze estrogene. 

Remoto, come il suo impiego culinario, è l'uso dell’a. 
in terapia. Ippocratc. Dioscoridc e Cìaleno lo raccoman- 
davano in varie affezioni; la medicina cinese, quella 
araba, la Scuola Salernitana lo impiegarono largamente. 
Sovraccarico di attribuzioni salutari, l’a. fu fino al 1700 
considerato la theriaca de' poveri. L'empirismo popolare 
lo ha ritenuto, volta a volta, prezioso rimedio della peste, 
del colera, del l'idrofobia, della tbc, delle elmintiasi c, in 
genere, delle gravi affezioni del tubo gastroenterico. È 
stato adoperato (e l'uso non è scomparso) anche per 
applicazioni cutanee nel reumatismo c nelle malattie della 
pelle, come aceto o tintura, utilizzando l'azione rubefa- 
cente c anche debolmente vescicatoria di questi estratti 
e, non di rado, causando gravi lesioni nccrobiotiche lo- 
cali, specie nei bambini. 

Moderni controlli farmacologici avrebbero accertato una 
evidente azione eupeptica da parte dell’a. e «Ielle sue pre- 
parazioni: aumento delle secrezioni gastrica, biliare, en- 
terica, stimolazione dell'attività dei villi intestinali, più 
facile assorbimento degli zuccheri e, anche, una certa 
azione favorevole sui processi putrefattivi dell'Intestino, 
con diminuzione dell'indacano nelle urine e modificazione 

945 


profonda della fiora intestinale, forse per l’attivazione 
delle funzioni motorie c secretorie intestinali, che impe- 
direbbe lo sviluppo c il ristagno della flora patogena. 
Anche clinicamente, ai nostri giorni vengono vantati 
buoni risultati con preparati di a. in enteriti acute c cro- 
niche c dispepsie, enteriti bacillari da shigclle in infezioni 
sperimentali. Effettivamente, in questi ultimi tempi, si c 
accertata un'azione antibatterica del succo d’a. verso 
molti germi patogeni. L'allìina pura è inattiva. La sua 
scissione enzimatica permette di apprezzare un'azione 
verso germi tanto grampositivi quanto gramnegativi (sta- 
filococchi, streptococchi, tìacterium enteritidis, Vihrio cho- 
lerae, Escherichia coli, Salmonella typhi, Shigella dysente- 
riae, etc.) dovuta aU’allieina: 1 mg di allicina corrisponde 
all'attività di ca. IO U.O. di penicillina. Comparativa- 
mente l'attività è, dunque, assai modesta. Incompleto è 
ancor oggi il controllo farmacologico della presunta e 
vantala attività antielmintica dell’a. o dei suoi principi. 
Recente c l’attribuzione di una certa azione ipotensiva. 
Così pure dubbia c. ancora, l'azione antisettica c anti- 
catarrale dei preparati di a. nelle affezioni dell’albero 
respiratorio, attribuita alla pronta eliminazione dei prin- 
cipi volatili col respiro, e alla loro influenza sulla flora 
batterica dell’albero bronchiale. Interessanti sembrano 
certe moderne osservazioni farmacologiche, segnalanti va- 
riazioni sensibili della calcemia. 

Di a. si adoperano talvolta per uso esterno l'aceto o 
la tintura e. per via interna, l’infuso (5%), l'ossimielc 
C 30-60 g prò die), l’estratto idralcolico (gtt XX-L 
pio die), e varie preparazioni industriali (confetti, etc..), 
nei quali si maschera l’odore ingrato con vari procedi- 
menti (adsorbimento su carbone, etc.). 
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Definizione e generalità 

Secondo la definizione classica, il termine agnosia (in- 
trodotto per la prima volta da S. Freud nel 1891) designa 
i disturbi di riconoscimento susseguenti a lesioni corti- 
cali, che sono limitati ad una modalità sensoriale c che 
non sono spiegabili in base né a disordini delle sensibi- 
lità elementari, né a deficit intellettivi, innestici o lin- 
guistici. Lcscmpio tipico c ideale sarebbe costituito, nel 
caso, poniamo, dell'a. visiva, da un paziente lucido, con 
normale efficienza intellettuale, non afasico, con acuità 
visiva ben conservata (anche se affetto da quadrante- o 
emianopsia), il quale si riveli incapace di riconoscere un 
oggetto presentatogli per via visiva, ma sia in grado di 
identificarlo subito, prendendolo in mano o sentendone 
il rumore caratteristico. Va subito riconosciuto che questa 
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che abbiamo delineata è una situazione limite, la quale 
ha scarse possibilità di essere prodotta dalla patologia, 
ove le lesioni sono spesso grossolane e coinvolgono più 
funzioni. Per tale ragione i rari casi di a., che vennero 
considerati tipici dagli AA. che li descrissero, sono stati 
oggetto di discussioni senza fine, che mettevano in dubbio 
ora la normalità sensoriale, ora quella linguistica, ora 
quella intellettuale del paziente, quando non giungevano 
addirittura a considerare larga parte della sintomatologia 
come di natura funzionale. 

Da questa posizione di stallo si è usciti negli ultimi 
anni, in parte grazie a nuovi casi clinici, più accurata* 
mente studiati, in parte perché l'ambito della ricerca si 
è esteso dalla descrizione dei rari pazienti con sintoma- 
tologia agnosica clamorosa allo studio sistematico di 
come il riconoscimento percettivo c compromesso dalla 
lesione cerebrale. Ciò ha significato indagare con metodi 
standardizzati c quantitativamente graduabili serie nu- 
merose di malati, scelti solo in base al criterio di essere 
portatori di danno cerebrale limitato ad un lobo o ad 
un solo emisfero. In questa prospettiva il concetto di a. 
ha perso alquanto dei suoi rigidi contorni ed è venuto 
sfumando in quello di disturbi percettivi di riconoscimento 
dovuti a lesioni del S. N. C. c non riconducibili al deficit 
delle afferenze sensitive. Nella nostra esposizione cerche- 
remo di integrare i contributi portati dalle nuove ricerche 
sperimentali con i dati acquisiti mediante l'osservazione 
clinica tradizionale. Per comodità di esposizione suddi- 
videremo l'argomento in capitoli corrispondenti al canale 
sensoriale attraverso il quale sono studiate le capacità 
di riconoscimento del paziente, e parleremo perciò di a. 
ottica, di a. acustica, di a. tattile e di a. spaziale, quest'ul- 
tima costituita in realtà da un deficit sopramodale non 
legato ad una particolare via sensoriale. 

Agnosie ottiche 

Lissaucr (1889), cui si deve la prima esauriente descri- 
zione di un caso di a. visiva per gli oggetti c le figure, 
compi un’importante distinzione fra due possibili tipi di 
disturbi di riconoscimento: un disturbo appercettivo e 
uno associativo. Per appercezione egli intendeva la ca- 
pacità di integrare i dati sensoriali elementari in strutture 
percettive complesse (con linguaggio gestaltista potremmo 
dire in « forme » pregnanti). L'integrità di questo livello 
è dimostrabile dal fatto che il soggetto si mostra capace 
di riprodurre col disegno il pattern presentato, di descri- 
verlo accuratamente nei suoi particolari, c di distinguerlo 
quando esso è posto accanto a pattern aventi caratte- 
ristiche percettive simili. L'integrità di questa fase apper- 
cettiva non comporta però ancora il riconoscimento del 
significato del pattern (che cosa, cioè, esso è) c questo se- 
condo stadio, che Lissaucr chiama associativo, si completa 
solo allorché l’appercezione è posta a confronto con gli 
engrammi lasciati dallo stesso stimolo in altre arce senso- 
riali, quando cioè vengono associati i diversi elementi 
costitutivi di una determinata realtà e soprattutto quando 
viene rievocato il nome, che è la più semplice c fonda- 
mentale rappresentazione di un oggetto. Lissaucr era ben 
conscio della schematicità di questa distinzione, perché 
non solo, come è ovvio, una difettosa identificazione per- 
cettiva compromette il rifornisci meniti associativo, ma 
anche il processo inverso è vero, cioè siamo aiutati a 
ricostruire la forma di un oggetto allorché abbiamo ca- 
pito di cosa si tratta: come von Stauffenberg sottolinea, 
l'esperto di una determinata realtà vede assai più del 
profano, non perche abbia una migliore acuità visiva, 
ma perché l’esperienza gli permette di cogliere aspetti 
che altrimenti passerebbero inosservati. 


Nella storia successiva dello studio dell’a. visiva la di- 
scussione mirò a stabilire sino a che punto fosse le- 
gittimo asserire che un soggetto agnosico era indenne 
sul piano delle funzioni sensoriali elementari. Gelb e 
Goldstcin (1918) descrissero un paziente, destinato a di- 
venire oggetto di interminabili discussioni negli anni suc- 
cessivi, il cui disturbo fondamentale fu da essi individuato 
nell’incapacità di sintetizzare i dati percettivi in forme 
visive ( Gestalten ): il malato riconosceva solo con lentezza 
e difficoltà gli oggetti, mai le parole, le figure geometriche, 
i disegni di oggetti, benché traesse un certo aiuto a se- 
guirne i contorni con movimenti del capo. Poppclrcutcr 
(1923) c Klcist < 1922) criticarono l'asserzione di Gelb e 
Goldstein che le funzioni visive primarie del loro malato 
fossero normali c, sulla scia di queste obiezioni. Bay 
(1953) giunse alla posizione estrema che tutti i casi di 
a. visiva descritti erano riconducibili a puri e semplici 
deficit percettivi, presenti anche in settori di campo vi- 
sivo che con gli esami tradizionali risultavano essere ap- 
parentemente indenni. A sostegno di questa affermazione 
Bay addusse il fatto che, se si esamina il campo visivo 
con il metodo dell'adattamento locale, descritto da C'ibis, 
si rilevano marcate alterazioni anche nei settori che alla 
campimetria sembrano normali. In realtà questo argo- 
mento appare ben poco rilevante per il problema delle 
a., perche il quesito cruciale non è l'entità del disturbo 
percettivo degli emianopsici, ma se esso sia negli agnosici 
spiccatamente più grave che negli emianopsici non agno- 
sici. Una dimostrazione di tale fatto Bay non l’ha mai 
data e gli studi condotti in questo senso da Eltlinger 
(1956) sono stati negativi. A nostro giudizio la distin- 
zione di Lissaucr è quella che ancora oggi dà meglio 
ragione dei dati clinici osservati e descriveremo perciò 
due forme di a. per gli oggetti c le figure, quella apper- 
cettiva c quella associativa. Questa stessa distinzione può, 
entro certi limiti, essere estesa anche ai deficit di rico- 
noscimento visivo per le fisionomie c per i colori, che, 
seguendo la tradizione, tratteremo separatamente. 

Agnosia per gli oggetti e te figure 

1. /-orma appercettiva. - Essa è caratterizzata dall’in- 
capacità del paziente di discriminare accuratamente le 
qualità (caratteristiche percettive) dello stimolo presen- 
tato. Perché si possa avanzare questa diagnosi, occorre 
che due condizioni siano rispettate, Luna negativa c l'altra 
positiva. Quella negativa è che l'acuità visiva non sia 
seriamente compromessa e che non vi sia una costri- 
zione del campo visivo tale da impedire una visione 
completa dell'oggetto. La condizione positiva è che l'in- 
capacità del paziente a distinguere la forma dello sti- 
molo proposto possa con sicurezza essere imputata a un 
deficit percettivo, il che richiede da parte dell'esamina- 
tore piena consapevolezza delle difficoltà semeiotiche create 
dal fatto che una lesione cerebrale può produrre altera- 
zioni a carico di più di una funzione nervosa superiore. 
Cosi, ad es.. la maniera più semplice con cui il paziente 
rivela la sua difficoltà a riconoscere un oggetto è l'inca- 
pacità a denominarlo, ma un deficit di denominazione 
può essere l'espressione di un disturbo primitivo del lin- 
guaggio. Non ci si riferisce tanto ai casi conclamati di 
afasia di Wemicke, o di Broca, che difficilmente possono 
trarre in inganno, quanto alle forme ove l’anomia è il 
disturbo prevalente. Si dirà che l'anomia appare anche 
nel linguaggio spontaneo e soprattutto che la diagnosi di 
a. s'impone se il paziente non solo parla fluentemente, 
ma mostra di avere piena disponibilità dei nomi, quando 
tocca l'oggetto o ne ode il suono e fallisce, invece, se si 
limita a guardarlo. Tuttavia, neanche limitare il proprio 
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studio ai pazienti che presentano questa dissociazione ri- 
solve completamente il problema. Da un lato, occorre 
tener presente che un paziente può essere agnosie© e 
afasico, per cui se escludiamo tutti i soggetti con di- 
sturbi di linguaggio, rischiamo di non rilevare l’a., quando 
essa è presente. D’altro lato, l’a. va tenuta distinta ri- 
spetto alla cosiddetta afasia ottica di Freund, che può 
essere concepita come una sindrome di disconnessione 
dell’area del linguaggio dalle arce percettive visive, con- 
scguente ad una lesione che distrugge la regione occipi- 
tale sinistra c lo splcnio del corpo calloso: in tal caso 
gli stimoli visivi che raggiungono il lobo occipitale de- 
stro, di per sé ben funzionante, non possono essere ri- 
trasmessi al centro della parola c non possono, perciò, 
venir denominati. Questa è l'intcrpreta/ionc dcll’a, pro- 
posta da Gcschwind (1965) c. benché la sua validità ge- 
nerale non possa essere accettata, occorre ricordare che 
Spreen c coll. < 1966) hanno riportato dati convincenti 
a favore dell'esistenza di casi in cui vi è una caduta elet- 
tiva nella denominazione visiva rispetto a quella tat- 
tile. L'accertamento del deficit di riconoscimento visivo 
va. perciò, confermato dai risultati ottenuti con prove non 
verbali. La più frequentemente proposta c quella di far 
copiare l'oggetto o la figura presentata, nel presupposto 
che il fallimento a questo compito indichi che il paziente 
non riesce a percepire bene la struttura formale. Anche in 
questo caso si deve, però, avere presente la possibilità che 
il paziente fallisca a causa di un sintomo concomitante, 
quale l'aprassia costruttiva, c potremo attribuire il deficit 
a cause percettive solo nel caso in cui egli disegni bene a 
mente e cada quando copia. In conclusione, la conferma 
definitiva dell’esistenza di un disturbo agnosico la dovremo 
trovare in compiti che cimentino al massimo le funzioni 
percettive e al minimo altre abilità. Tali sono le prove 
di accoppiamento, eseguibili fondamentalmente secondo 
due modalità: si presenta una serie di coppie di figure, 
in cui i due membri della coppia ora sono identici, ora 
divergono fra di loro secondo una gradualità crescente 
e si chiede semplicemente al soggetto un giudizio di 
« eguale » o « diverso ». Oppure si presenta una figura 
c contemporaneamente, o subito dopo, una serie di fi- 
gure. di cui una sola identica a quella isolata: il soggetto 
deve indicare fra le alternative la figura gemella. Lo stesso 
metodo è applicabile quando si desiderino esaminare altre 
qualità percettive abbastanza elementari diverse dalla for- 
ma, quali ad es. la dimensione, l'intensità luminosa, la 
saturazione del colore, ete., oppure abilità percettive più 
complesse, quali quella di isolare una figura rispetto ad 
altre sovrapposte (test di Poppclrcutcr), di riconoscere 
figure a tratti interrotti (test di Street e test di Gollins), 
oppure figure cancellate, quando si vogliano, cioè, im- 
pegnare le capacità discriminative a livelli crescenti di 
complessità. 

Casi illustrativi di a. appercettiva sono stati descritti 
da Goldstein e Gclb (1918), da Adler (1944. 1950) c del 
tutto recentemente da Benson e Greenberg (1969) e da 
Efron (1969). Riferiamo brevemente su quest'ultimo pa- 
ziente che è stato studiato con grande accuratezza c le 
cui caratteristiche sono in larga parte simili a quelle del 
famoso caso di Goldstein e Gclb. Il malato (colpito mesi 
prima da avvelenamento da CO) non aveva deficit di 
campo visivo né di acuità visiva e discriminava con esat- 
tezza lievi differenze di luminosità e di lunghezza d'onda, 
sapeva indicare quale di due oggetti fosse più grande c 
notare piccoli movimenti. Per contro egli, pur non es- 
sendo afasico, falliva completamente nel denominare qual- 
siasi oggetto, disegno, figura geometrica, lettera o nu- 
mero. Il deficit era parimenti grave nel disegno e in tutta 
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una serie di prove di accoppiamento, anche quando le 
alternative differivano mollo tra di loro (ad cs. accop- 
piava un triangolo con un cerchio, o una chiave con uno 
spillo da balia). Il paziente aveva difficoltà persino a tro- 
vare la figura datagli da esaminare, come se essa non 
si stagliasse con la sua forma rispetto allo sfondo, mentre 
la individuava subito, pur continuando a non riconoscerla, 
se veniva mossa dall'esaminatore. Il riconoscimento era 
alquanto agevolato se poteva seguire i movimenti com- 
piuti dall'esaminatore, mentre questi disegnava una fi- 
gura, o una lettera: un tale comportamento è stato de- 
scritto anche in altri malati (Goldstein c Gelb, 1918; 
Adler, 1944). Va notato che il paziente denominava per- 
fettamente i colori. 

2. Forma associativa. - Accanto ai malati descritti 
sopra ve ne sono altri, nei quali l’a. non é spiegabile 
esaurientemente in base a deficit di discriminazione per- 
cettiva, e sembra richiedere l'intervento di un altro fat- 
tore. identificabile nell'incapacità di attribuire un signi- 
ficato a forme di per sé sufficientemente ben identificate. 
Ne è un esempio il caso descritto da Lissaucr (1890) che 
costituì il punto di partenza dell'intero capitolo dcll'a. 
visiva dell'uomo. Si trattava di un paziente, ottantenne, 
colpito da ictus, che presentava emianopsia destra, con- 
servazione della visione centrale e assenza di altri sin- 
tomi emisferici a focolaio (in particolare non era a fasico). 
Il paziente riusciva bene nelle prove di acuità visiva, di 
discriminazione cromatica, di misura delle lunghezze e 
delle distanze. I-a copia di disegni era buona c spesso 
anche quella di oggetti semplici (un orologio, una chiave, 
una spazzola, ctc.). benché qucst'ultima gli costasse no- 
tevole fatica e altre volte fallisse. Posto di fronte a due 
figure che assomigliavano grosso modo al numero 3, ma 
una delle quali aveva ad un'estremità un piccolo svo- 
lazzo in più, il paziente coglieva subito c con sicurezza 
la differenza, mentre gli occorreva maggior tempo e sforzo, 
ma alla fine riusciva, di fronte ad un compito più com- 
plesso (cogliere la differenza fra due quadrati contenenti 
ciascuno 12 crocette, disposti in modo che in uno il centro 
restava libero, mentre nell'altro era occupato da una cro- 
cetta). Infine, dinanzi ad arabeschi complicati, le sue pre- 
stazioni diventavano più difettose. l.a conclusione di Lis- 
saucr c che la capacità del paziente di analizzare c com- 
parare forme era nonnaie quando esse erano semplici, 
mentre si rivelava compromessa, in confronto a quella 
di un individuo normale, per le forme complesse. 

Questo rendimento nei compili percettivi contrastava 
con i gravissimi errori che il malato compiva allorché 
era invitato a riconoscere un oggetto dicendone il nome: 
per es. chiamava chiave la catena dell'orologio, sigaro 
o sigaretta un fiammifero, coltello una moneta, molla 
un francobollo, eie. Non si trattava di parafaste verbali, 
perché le spiegazioni che egli dava sull'uso dcH’oggctto 
erano congruenti con il nome erroneo proposto; per con- 
tro la denominazione era sempre esatta allorché pren- 
deva in mano l'oggetto e nc udiva il rumore caratteri- 
stico. Gravi errori erano compiuti dal paziente anche nel 
denominare i colori. ncH'indicarc colori denominati, ncl- 
l'indicare il colore tipico di un oggetto (per es. il colore 
del canarino, o del sangue); queste alterazioni contra- 
stavano con l'integrità nella discriminazione cromatica, 
come dimostrava la perfetta esecuzione del test delle ma- 
tasse di lana di Holmgren. 

Anche il caso descritto da Brain nel 1941 (un ragazzo 
di 15 anni, che 8 anni prima aveva avuto un'encefalite) 
è stato considerato dall'A. di natura associativa e pre- 
sentava caratteristiche in parte sovrapponibili a quello 
di Lissauer: numerosi errori alla denominazione di og- 
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getti e soprattutto di figure, in contrasto con un rendi- 
mento relativamente meno compromesso alle prove di 
accoppiamento: su 26 tentativi riusciva a individuare la 
figura gemella 18 volte. Le prove di copia diedero sempre 
risultati negativi, ma questo fallimento fu da Brain attri- 
buito ad aprassia costruttiva. Poco compromessa la de- 
nominazione dei colori. Infine, un caso particolarmente 
dimostrativo è stato descritto da Hécaen e Ajuriaguerra 
(1956). 

La suddivisione delle a. in una forma prevalentemente 
appercettiva e una prevalentemente associativa sembra 
trovare una conferma in ricerche recenti, volte a stabi- 
lire un rapporto tra disturbi di riconoscimento visivo e 
lato emisferico della lesione. I primi studi furono con- 
dotti dalla scuola di Montreal (M liner, 1962; Kimura. 
1963), c accertarono che in soggetti epilettici, sottoposti 
a scopo terapeutico a lobectomia temporale, l'amputa- 
zione del lobo temporale destro comprometteva assai più 
di quella del lobo sinistro il riconoscimento di figure non 
facilmente verbalizzabili (per es. sgorbi). Queste osserva- 
zioni vennero successivamente confermate c allargate ad 
un più vasto ambito di pattern visivi. Così, ad cs„ è 
stato trovato che cercbrolesi destri con lesioni retroro- 
landichc sono significativamente inferiori a pazienti con 
lesioni prerolandiche dello stesso lato e ai due corrispon- 
denti gruppi di cerebrolesi sinistri nell'idcntificare, fram- 
mezzo ad alternative, ligure sovrapposte di oggetti, volti 
umani e a mettere in fila dei dischi colorati, graduandoli 
per lunghezza d'onda fDc Renzi e coll., 1969). L’elemento 
comune a questi tre tipi di compiti visivi sembra essere 
la fine discriminazione delle caratteristiche percettive del 
pattern, cioè una funzione appercettiva. Il dato forse più 
interessante è che nella stessa serie di malati i cerebro- 
lesi sinistri, e non i destri, fecero significativamente peggio 
quando vennero sottoposti alla seguente prova: venivano 
messi sul tavolo IO oggetti c si davano al soggetto, uno 
alla volta, dei disegni che corrispondevano ciascuno a 
uno dei IO oggetti. Egli doveva indicare entro 10 scc 
l'oggetto corrispondente. L'elemento critico della prova 
era costituito dal fatto che oggetto e figura, pur riferendosi 
chiaramente alla stessa realtà (per es. ad una bambola), 
erano differenti per forma c colore, sicché solo il comune 
significato permetteva di accoppiarli rapidamente. Il fatto 
che a tale prova cadessero i cercbrolesi sinistri (cioè il 
gruppo emisferico che ai test appercettivi aveva dimo- 
strato di essere meno compromesso) sembra dimostrare 
che il disturbo di riconoscimento è in questo caso non 
di tipo percettivo ma di tipo associativo. 

Che relazione si può porre fra questi risultati e le forme 
cliniche conclamate di a.? Molte di queste sono dovute 
a lesioni bilaterali c non permettono perciò conclusioni, 
ma in quelle con danno limitato ad un solo emisfero la 
dicotomìa forma associai iva-emisfero sinistro e forma ap- 
percettiva-emisfcro destro sembra rispettata. Il malato di 
Lissauer aveva una lesione sinistra e cosi pure quello 
descritto da Hécaen e Ajuriaguerra (1956), che aveva 
preminenti caratteri associativi. I pazienti con gravi de- 
ficit appercettivi hanno in genere lesioni bilaterali, ma 
un notevole numero di malati prosopoagnosici (v. sotto), 
il cui deficit c prevalentemente appercettivo, sono porta- 
tori di lesioni limitate all'emisfero destro. 

Agnosia per le facce ( prosopoagnosia) 

La legittimità di mantenere distinta questa forma di a., 
descritta la prima volta da Quaglino, ma isolala come 
entità indipendente solo nel 1947 da Bodamer, è tuttora 
oggetto di discussione tper una rassegna bibliografica com- 
pleta cfr. Rondot e T/uvaras, 1969). Il disturbo è fre- 
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quentemente riferito dallo stesso paziente e consiste nel- 
l'incapacità di riconoscere il volto di persone note (fa- 
miliari. amici, personaggi famosi, ctc.), che sono invece 
subito identificati allorché parlano. Nei casi più gravi il 
paziente non riconosce neppure sé stesso allorché si guarda 
allo specchio. Egli ricorre a particolari salienti, o signi- 
ficativi (i baffi, gli occhiali, caratteristiche del vestiario, 
il modo di incedere, ctc.) per cercare di orientarsi sul- 
l'identità della persona che gli viene presentata c occorre 
perciò a volte impiegare accorgimenti del tipo « confronto 
all’americana » per mettere in evidenza il disturbo. 

Naturalmente molti malati alTetli da a. per gli oggetti 
e figure sono anche prosopoagnosici. ma, dopo la de- 
scrizione di Bodamer, sempre più numerosi sono stati 
i casi in cui il mancato riconoscimento dei volti umani 
è sembrato ai rispettivi AA. costituire l’unico deficit di 
riconoscimento visivo osservabile (la frequente presenza 
in questi malati di a. spaziale c giustamente considerala 
una semplice associazione sintomatologica, priva di si- 
gnificato patogcnetico). In realtà, un'accurata lettura dei 
protocolli rivela che il più delle volte gli errori non sono 
strettamente limitati ai volti umani, ma coinvolgono anche 
altre categorie di oggetti, caratterizzati da una notevole 
somiglianza formale dei componenti della categoria: i pa- 
zienti, ad es.. rivelano difficoltà a identificare automobili 
di marche o modelli diversi; un malato di Faust confon- 
deva una sedia con una poltrona; uno di Bornstein (1969), 
contadino, non riconosceva una per una le sue mucche, 
cosa che per l’addietro gli era assai facile; un nostro pa- 
ziente, di professione barista, doveva leggere le etichette 
per distinguere le diverse bottiglie di liquori c di vini; 
un altro confondeva una pesca con una mela e faceva 
fatica a trovare nel guardaroba calzoni c giacca dello 
stesso vestito, etc. Vi è insomma il sospetto che l'asser- 
zione che il deficit sia ristretto ai volti umani sia il frutto 
da un lato del particolare rilievo sociale che ha un di- 
sturbo simile, dall’altro di una certa selezione precon- 
cetta della sintomatologia. 

Lo stesso problema si ripropone allorché si considera 
la questione della dominanza emisferica in questo tipo 
di a. La prosopoagnosia è spesso frutto di lesioni bilate- 
rali, ma in un numero consistente di casi essa è stata 
descritta in soggetti portatori di danno limitalo all'emi- 
sfero destro e alcuni AA. hanno contrapposto questa lo- 
calizzazione emisferica della lesione a quella della, per gli 
oggetti c figure, che, se unilaterale, sarebbe limitata al- 
l'emisfero sinistro. La predominanza delle lesioni della 
metà destra del cervello nel compromettere il riconosci- 
mento delle facce ha dato luogo a due tipi di interpreta- 
zione. Secondo alcuni (Hécaen e Angelergues, 1963) il volto 
umano (in particolare quello della madre) rappresenta per 
il bambino una delle prime esperienze visive c quella più 
carica di valore affettivo e perciò le facce costituirebbero 
una categoria del tutto particolare di forme visive con una 
propria rappresentazione corticale indipendente. Secondo 
altri, le facce porrebbero problemi di discriminazione per- 
cettiva di particolare difficoltà, in quanto sono tutte assai 
simili tra di loro, come è facile constatare allorché si 
cerca di identificare individui appartenenti ad una razza 
con cui non abbiamo dimestichezza (ad cs. i cinesi). 
A questa scarsezza di caratteri differenziali si contrap- 
pone l’enorme importanza pratica e sociale di distin- 
guere un viso da un altro e quindi il rilievo che la proso- 
poagnosia ha rispetto ad altri deficit di discriminazione 
percettiva. Per ì sostenitori di questa teoria, che a noi 
sembra più verosimile, tenere distinta la prosopoagnosia 
può, quindi, avere una giustificazione pragmatica, ma non 
semeiogenetica, in quanto essa rientrerebbe a pieno di- 
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ritto nel quadro più generale deU’a. appercettiva, legala 
a lesioni dell'emisfero destro. 

Le ricerche ncuropsicologichc hanno confermato che 
il riconoscimento dei visi umani risulta più difficile per 
i cerebrolcsi destri che per quelli sinistri, anche nei casi 
che non presentano manifestazioni cliniche di prosopoa- 
gnosia, e hanno pure dimostrato che il deficit per questu 
categoria di forme va di pari passo con quello per altri 
pattern visivi, purché diffìcili da discriminare. Rcsla però 
il problema se tutti i casi di prosopoagnosia siano di 
natura appercettiva o se non ve ne siano alcuni in cui 
prevale invece un disturbo mnesico, che si dovrebbe 
però ammettere di una natura molto specifica, cioè li- 
mitato agli engrammi dei volti umani. Deporrebbero a 
favore di questa ipotesi la descrizione di alcuni pazienti 
prosopoagnosici nei quali pare non vi fossero deficit di 
discriminazione visiva c i risultati di una ricerca di 
Warrington e James (1967), che riscontrò assenza di cor- 
relazione fra il rendimento di cerebrolcsi ad un test di 
riconoscimento di facce ignote e quello ad un test di 
facce note, benché ad entrambe le prove risultassero com- 
promessi soprattutto i soggetti con interessamento del- 
l'emisfero destro. Le facce note, ma non quelle ignote, 
implicano evidentemente anche un fattore mnesico e il 
loro riconoscimento tocca più da vicino il problema 
clinico della prosopoagnosia. A tuttora è diffìcile espri- 
mere un giudizio definitivo c sono necessarie ulteriori 
ricerche per delucidare l'argomento. 

Agnosia per i colori 

È questo probabilmente il capitolo più complicato delle 
a., perché i casi clinici descritti sono tutti diversi l'uno 
dall'altro cd è diffìcile distinguere quale sia l'elemento che 
li caratteri/za (per una revisione del problema, cfr. Critch- 
ley, 1965). Due condizioni patologiche sembrano emergere 
con sicurezza: disturbo di percezione dei colori (discro- 
matopsia centrale) c deficit linguistico specifico ncll'al- 
tribuire ad un colore il suo esatto nome (afasia per i co- 
lori); ma fra questi due estremi si situa un certo numero 
di casi che dagli AA. che li hanno descritti non sono stati 
ritenuti spiegabili soddisfacentemente con l'alterazione per- 
cettiva c/o con quella del linguaggio c la cui interpreta- 
zione è tuttora dubbia. 

La discromatopsia centrale, cioè conseguente a lesioni 
delle radiazioni ottiche o della regione calcarina. può 
essere considerata una sorta di a. percettiva, benché nel 
caso dei colori sia ancora più evidente, che in quello 
delle forme, la difficoltà di separare con nettezza un de- 
ficit sensoriale elementare da uno di fine discriminazione. 
È ben noto ad es. che i pazienti affetti da cecità corticale 
possono, nel corso della regressione della loro sintoma- 
tologia, passare attraverso una fase di acromatopsia, e 
che allo stesso fenomeno si assiste nel periodo di lento 
ingresso o di lenta remissione di un’cmianopsia (Render 
e Kanzer, 1939). In altri malati il disturbo è più sottile. 
Cosi, un paziente descritto da Critchlcy (1965). affetto 
da quadranlopsia bilaterale supcriore, aveva difficoltà a 
identificare il colore di un oggetto, se presentato isolata- 
mente, ma non quando più oggetti di colore diverso erano 
presentati assieme. Il paziente non riusciva a discriminare 
tonalità diverse di un determinato colore fondamentale, 
quali ad cs. il rosa, lo scarlatto e il cremisi, c falliva nella 
prova delle tavole di Ishihara (ma non, stranamente, in 
quella delle lane di Holmgren). In alcuni malati il di- 
sturbo si riflette sull'intera scala cromatica, di solito però 
risparmiando il bianco c il nero; altre volte colpisce elet- 
tivamente certi settori dello spettro. Secondo Lhermitle 
c coll. (1965), anzi, la discromatopsia centrale tenderebbe 
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a riprodurre i quadri della discromatopsia periferica, ma 
questa asserzione non ha trovato conferma nella ricerca 
sistematica condotta in proposito da Scotti e Spìnnler 
(1970). Un deficit percettivo grave dei colori compromette 
naturalmente la denominazione c la indicazione su co- 
mando verbale dei colori, ma le prove specifiche e più 
sensibili restano quelle di accoppiamento di due serie di 
campioni di colori diversi c soprattutto gli esami impie- 
gati dagli oculisti, quali le tavole di Ishihara e la scala 
di Farnsworth. Va invece considerata di significato in- 
certo la prova delle matasse di lana di Holmgren. 

L'afasia per i colori corrisponde ad una condizione in 
cui il paziente: a) non ha alcun deficit discromatopsico, 
b) non è afasico, ma cionondimeno, c) fallisce nel nomi- 
nare o ncirindicarc su comando verbale i colori. Benché 
una forma cosi pura sia eccezionale c il più delle volte 
il malato non sia completamente indenne sul piano lin- 
guistico, esiste sempre una netta discrepanza fra il grave 
deficit riguardante i nomi dei colori c la modestia della 
restante sindrome afasica. Il caso di Gcschwind e Fusillo 
(1966) era singolarmente puro: perfetta l'esecuzione delle 
prove di Ishihara, di accoppiamento, di graduazione di 
colori della stessa tinta, ma di intensità differenti; nessun 
deficit linguistico, eccetto un'alessia: gravissimi errori nel 
nominare o indicare colori denominati dall'esaminatore. 
Da notare, inoltre, che il paziente era perfettamente in 
grado di ricordare verbalmente il nome del colore di 
un dato oggetto o di nominare oggetti aventi un deter- 
minato colore. Cioè il paziente sbagliava quando do- 
veva associare il nome del colore con uno stimolo vi- 
sivo, ma non falliva mai quando doveva operare all'in- 
terno di una modalità sensoriale, fosse essa quella visiva 

0 quella verbale. La conclusione, cui giungono Gcschwind 
c Fusillo, c che questa sintomatologia è dovuta a inter- 
ruzione delle connessioni fra centri del linguaggio, di per 
sé intatti, e centri visivi: il reperto autoptico dimostrò, 
infatti, che erano distrutte la corteccia calcarina di sini- 
stra e le fibre dello splenio del corpo calloso, sicché le 
impressioni visive elaborate dalla corteccia calcarina ben 
funzionante dell'emisfero destro non potevano raggiun- 
gere l'area di Wernicke. Alla domanda come mai il Da- 
ziente fallisse nel denominare c indicare colori c lettere, 
c non gli oggetti, gli AA. rispondono che colori e lettere 
dell’alfabeto si distinguono per avere solo connotati vi- 
sivi, mentre gli oggetti lasciano anche impressioni lattili 

1 cui engrammi sono depositati nella corteccia parietale: 
questi engrammi possono essere attivati dalla semplice 
presentazione visiva dell'oggetto c inviare informazioni 
che raggiungono l'arca di Wernicke, attraversando il corpo 
calloso, avanti allo splenio. In sostanza Gcschwind e 
Fusillo estendono ai colori l'interpretazione proposta da 
Déjerinc (1892) per l'alessia pura. Essa è, nella sua sem- 
plicità, molto suggestiva, ma sfortunatamente non vi sono 
in letteratura altri casi puri come quello di Geschwind 
e Fusillo: il malato di Stengel (1948) non aveva ernia- 
nopsia. cosi pure quello di Kinsbournc c Warrington 
(19(4). il quale inoltre falliva anche nelle associazioni 
ìntraverbali (dire il nome di oggetti a colore tipico o 
elencare gli oggetti che hanno un determinato colore) 
c non riusciva ad apprendere coppie verbali costituite 
dal nome di un colore e dal nome di un oggetto. Si può 
inoltre osservare che colori e lettere non sono gli unici 
esempi di cose di cui abbiamo un'esperienza solo visiva; 
hanno la stessa caratteristica il sole, la luna, le stelle, 
le nuvole, il fumo, ctc.. eppure non risulta che il paziente 
di Gcschwind e Fusillo avesse difficoltà a denominarli. 

In conclusione, l'ipotesi disconnessionistica necessita di 
ulteriori convalide, mentre è sufficientemente documen- 
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lata l'esistenza di malati i quali hanno un deficit elettivo 
nel riconoscimento o nella rievocazione verbale dei co- 
lori. 

Un terzo elemento che deve essere preso in considera- 
zione nel l'interpretazione di questi malati è l'amnesia per 
i colori. Lcwandowsky (1908) ha particolarmente sotto- 
lineato questo aspetto della sintomatologia, affermando 
che il disturbo fondamentale in molti pazienti con di- 
sturbi del riconoscimento dei colori è una dissociazione 
fra i colori c le forme di cui essi sono parti integranti. 
A suo giudizio, l'uomo è incapace di rievocare un colore 
senza associarlo all’oggetto corrispondente: perciò, se egli 
non riesce a ricordare che il rosso è il colore del sangue, 
o delle ciliegie o delle fragole, ctc., lo stimolo cromatico 
del rosso diverrà per lui privo di significato ed egli non 
riuscirà ad attribuirgli un nome. Questa situazione corri- 
sponde alla descrizione di Wildbrand (1892) della «ce- 
cità amnestica per i colori », ma mentre è certa l'impor- 
tanza di una componente amnestica in molti cosiddetti 
casi di a. dei colori, appare assai dubbio che questo 
deficit sia in grado di spiegare tutta la sintomatologia. 
Va a questo punto precisato che l'amnesia per i colori 
non è dimostrata dal disturbo di denomina/ione, che 
potrebbe benissimo essere di origine afasica o consc- 
guente a disconnessionc, ma dall’incapacità di rievocare 
il colore di un oggetto, e, soprattutto, di colorare disegni 
di oggetti aventi un colore tipico o di scoprire quali di 
questi oggetti sono stati riprodotti con un colore sbagliato. 
Queste due ultime prove non impegnano infatti il lin- 
guaggio. 

Si dovrebbe, a questo punto, dire qualcosa sull’esistenza 
di una a. per i colori vera c propria, termine che è stato 
proposto da Sittig (1921) c che ha goduto di un certo 
favore, ma che è diffìcile dire in cosa realmente si diffe- 
renzi dalle forme procedenti. Il suo carattere distintivo 
sarebbe l’incapacità, pur in assenza di discromatopsia, 
di raggruppare le matasse di lana di Holmgren, secondo 
il loro colore fondamentale (ad cs. tutte le gradazioni 
di rosso assieme e cosi pure quelle di verde, viola, blu, 
etc.). I pazienti sono anche incapaci di denominare i 
colori edi associarli con gli oggetti. Secondo Pòlzl (1928), 
il disturbo fondamentale sarebbe l'impossibilità di con- 
siderare una certa gradazione di colore come rappresen- 
tativa della corrispondente categoria cromatica (ad cs. 
della categoria rosso), e Gelb e Goldstein (1924) parlano 
di incapacità di assumere l’attitudine astratta. Sono, come 
si vede, concetti vaghi, fondati su congetture avanzate 
ad hoc per interpretare singoli casi e che non tengono 
conto che il test di Holmgren c stato introdotto dagli 
oculisti come prova di fine discriminazione cromatica. 
È questo un esempio della confusione che insorge al- 
lorché su basi aprioristiche si attribuisce un particolare 
significato a prove che sono state originariamente divi- 
sate per tutt'allro scopo; si pensi che Lhermitte e coll. 
(1965) considerano indicativo di a. per i colori il falli- 
mento dei loro pazienti al test di Famsworth, che è spe- 
cifico per la discromatopsia. In sostanza non si può non 
concordare con Critchlcy (1965), quando asserisce che 
appare assai dubbia l’opportunità di isolare dal groviglio 
di casi con disturbi nel riconoscimento dei colori una 
forma particolare da etichettarsi come a. per i colori. 

Per concludere questo capitolo ricorderemo i risultati 
ottenuti sottoponendo serie di pazienti con lesioni cere- 
brali limitate ad un solo emisfero a prove che richiedono 
l'utilizzazione dei colori. Di fronte a compiti che impe- 
gnano solo la funzione percettiva c che misurano perciò 
la discromatopsia centrale (tavole di Ishihara, accoppia- 
mento di due serie di quadratini colorati di sfumature 


diverse, test di Farnsworth) è risultato che la lesione del- 
l’emisfero destro provoca una compromissione maggiore 
di quella dell'emisfero sinistro e anzi, secondo i dati ot- 
tenuti da Scotti e Spinnler (1970), solo i ccrebrolesi destri 
con danno retrorolandico sono significativamente infe- 
riori ai normali. Le aree posteriori dell'emisfero cosid- 
detto minore assolverebbero perciò una funzione essen- 
ziale nella discriminazione percettiva dei colori, cosi come 
in quella delle facce e di altre figure complesse. 

Nei compiti che richiedono l'utilizzazione dei nomi dei 
colori (indicare un colore nominato, denominare un co- 
lore indicato, dire il colore di un oggetto denominato) 
sono i ccrebrolesi sinistri a fallire: un risultato ovvio se 
si pensa che in questo gruppo sono largamente rappre- 
sentati gli afasici. Meno scontato è il fatto (De Renzi e 
Spinnler, 1967) che ca. il 40% degli afasici commette 
gravi errori anche quando deve colorare con delle matite 
disegni di oggetti aventi un colore tipico (ad es., una 
banana, delle ciliegie, la bandiera italiana, una locomo- 
tiva, etc.), benché si tratti di una prestazione interamente 
non verbale. Anche una frazione di ccrebrolesi destri 
cade in questo compito; però, non solo la loro propor- 
zione è significativamente minore rispetto a quella dei 
sinistri, ma si tratta di soggetti che hanno disturbi per- 
cettivi dei colorì ed è quindi legittimo pensare che la 
loro scelta sbagliata della matita sia dovuta alla discro- 
matopsia. Ciò non c vero invece per gli afasici che falli- 
scono a questo test, dato che almeno una metà di essi 
si comporta come i soggetti normali nelle prove cromatiche 
percettive. Si deve quindi pensare ad una difficoltà spe- 
cifica nel ricordare il colore di un oggetto; il disturbo 
può essere definito come amnesia dei colori, oppure può 
essere considerato come una forma di a. associativa dei 
colori, o ancora come un deficit nella formazione dei 
concetti, cioè ncU’associarc fra dì loro varie qualità di 
una stessa realtà (in questo caso la forma e il colore). 

L'insieme di questi dati sembra confermare una spic- 
cata specializzazione funzionale fra i due emisferi, anche 
neU'utjlizzazione dei colori: l’emisfero destro ha una netta 
preminenza percettiva, mentre il sinistro svolge un ruolo 
prevalente laddove all'informazione percettiva va attri- 
buito un significato, ponendola in rapporto con altri 
clementi di conoscenza della realtà. 

Agnosie spaziali 

Il termine a. spaziale indica tutta una serie di alterazioni 
del comportamento, conscguenti a lesioni cerebrali, che 
hanno in comune una difettosa esplorazione, percezione, 
ricostruzione o memoria del modo come le cose sono 
orientate nello spazio. Se la parola a. va riservata ai di- 
sturbi percettivi centrali, che interessano i dati elaborati 
da un solo canale sensoriale, il suo uso a proposito dei 
disturbi spaziali c certamente inappropriato, perché questi 
disturbi sono « .sopramodali », interessano cioè l’orien- 
tamento spaziale, qualunque sia la modalità sensoriale 
con cui il mondo esterno viene indagato. Poiché però 
lo spazio è esaminato dall’individuo normale soprattutto 
attraverso la vista, non meraviglierà che i neurologi siano 
stati colpiti essenzialmente dai disordini otticospaziali c 
si sia perciò parlato a lungo di a, visuospuziate. 

La gamma di deficit spaziali descritti in clinica è nume- 
rosissima, in parte per l'accavallarsi di più disordini nello 
stesso paziente, in parte a causa del moltiplicarsi delle 
prove a cui i pazienti vengono sottoposti, con la conse- 
guente tentazione di etichettare con un nome diverso il 
fallimento a ciascun tipo di prova. Non è semplice orien- 
tarsi in questa selva di sintomi reali c puramente nominali, 
ma, per facilitare la comprensione del lettore, cerchc- 
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remo di inquadrare il capitolo individuando tre categorìe 
fondamentali di disturbi: 1) disturbi conseguenti ad una 
difettosa esplorazione dello spazio; 2) disturbi conseguenti 
ad una difettosa analisi dcU’orientamento nello spazio; 
3) disturbi conseguenti ad una difettosa memoria delle 
relazioni spaziali. 

1. Disturbi di esplorazione dello spazio. - È ovvio che 
la condizione preliminare per il riconoscimento delle ca- 
ratteristiche spaziali di qualsiasi realtà é che questa sia 
esplorata percettivamente in modo adeguato attraverso 
una o più modalità sensoriali. Quando, come è il più 
delle volte il caso, l'esplorazione è eseguita per via visiva, 
tre meccanismi entrano in gioco: a) i movimenti dei globi 
oculari e del capo; b ) la percezione di qualsiasi stimolo, 
avente un certo interesse, il quale sia presente alla peri- 
ferìa del campo visivo; c) la capacità di rappresentarsi 
mentalmente lo spazio da esplorare (se cerco qualcosa, 
devo, ad es., ricordarmi che esiste uno spazio anche alle 
mie spalle). I primi due meccanismi sono fra loro stretta- 
mente connessi in una sorta di circuito sensomotorio 
(Benton, 1969), in quanto le informazioni visive signifi- 
cative che raggiungono la corteccia occipitale sollecitano 
il movimento dei globi oculari e allargano cosi il campo 
visivo al campo di sguardo. Questi movimenti coniugati 
di sguardo sono governati da due centri, l’uno frontale 
(area 8) per i movimenti volontari e l'altro occipitale 
(probabilmente arce 18 c 19) per i movimenti di guida. 
I due centri occipitali sono collegati fra l^.o (attraverso 
lo splcnio), con l'arca calcatimi c, sembra, con i due centri 
frontali, che sono invece indipendenti fra di loro. 

La clinica ha segnalato una serie di sintomi dovuti alla 
lesione di queste strutture. II più elementare è la devia- 
zione coatta del capo e degli occhi, conseguente a irrita- 
zione o a lesione unilaterale sia dell'arca 8 che dcH'area 
19, quali si osservano nell'epilessia focale o nei primi 
giorni susseguenti ad un fatto distruttivo (il più spesso 
vascolare). Un quadro più complesso è costituito dalla 
cosiddetta sindrome di Balint, caratterizzata da: 1) para- 
lisi psichica dello sguardo, consistente nell'incapacità del 
soggetto di dirìgere lo sguardo verso un punto situato 
alla periferia del suo campo visivo; il paziente non riesce 
a muovere gli occhi a comando, né a seguire un oggetto 
che si muove, mentre è intatta la motilità riflessa: ne con- 
segue che egli, come diceva un malato di Holmes (1918), 
è incapace di vedere due cose contemporaneamente; il 
soggetto descritto da Hécaen e Ajuriaguerra (1954) non 
riusciva ad avvicinare la sigaretta, che aveva fra le labbra, 
al fiammifero, tenuto in mano dall'esaminatore, perché 
se guardava la punta della sigaretta non vedeva la fiamma, 
che pure era a pochi centimetri di distanza; 2) disturbi 
di attenzione per gli stimoli visivi extrafoveali, anche se 
essi sono presentati in un settore che all'esame campi- 
metrico non appare affetto da scotoma; l'attenzione è 
come bloccata «spasmodicamente» (Holmes) su di un 
oggetto e l'inattenzione per tutto il resto fa si che il pa- 
ziente camminando urti contro gli ostacoli, quasi fosse 
cicco; 3) atassia ottica, rivelata dagli errori di dire- 
zione compiuti dal paziente quando deve con la mano 
afferrare un oggetto. 

Accanto alle forme più conclamate, altre ne sono state 
descrìtte, cosiddette « minori », in quanto la fissazione 
spasmodica dello sguardo non è assoluta c il paziente 
riesce a seguire un oggetto che viene spostato molto len- 
tamente innanzi a lui, ma con movimenti a scatti dei 
globi oculari, c lo perde subito se lo spostamento è ra- 
pido. Questi malati fanno molta fatica a leggere e a con- 
tare oggetti sparsi; posti dinanzi alla rappresentazione di 
una scena complessa, colgono solo una figura e in base 
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Fig. 1. Eminattenzione unilaterale per lo spazio. In allo: mo- 
dello; in basso: copia del paziente. Gli stimoli derivanti dalla 
metà sinistra del modello non sono percepiti. {Osservazione 
dell' A.). 


a questa cercano di ricostruire il significato di tutto; va- 
lutano male le distanze. Le lesioni che provocano la sin- 
drome di Balint comportano sempre un interessamento 
bilaterale della regione occipitoparictale; pare che nelle 
forme maggiori si sovrapponga anche un danno delle due 
aree frontali. 

Assai più frequente del quadro ora descrìtto è la co- 
siddetta eminattenzione unilaterale per lo spazio , prodotta 
da una lesione unilaterale. Nei casi più conclamati il pa- 
ziente, solitamente affetto da emianopsia, ignora la metà 
dello spazio controlaterale alla lesione c tende anzi a 
tenere il capo diretto verso il lato opposto, evitando si- 
stematicamente di compiere quei movimenti degli occhi 
e del capo verso il lato cmianopsico, che gli permette- 
rebbero di compensare il deficit di campo visivo; perciò 
qualsiasi stimolo che cada in questo cmispazio viene igno- 
rato, anche quando il paziente è sollecitato dall'esamina- 
tore a guardarsi attorno. Questo comportamento pato- 
logico non è dovuto a paralisi dei movimenti di latcralità, 
perche, su comando verbale, il paziente può ruotare gli 
occhi verso il lato ignorato, anche se poi subito li 
distoglie. Se due medici si pongono ai fianchi dell'esami- 
natore, si può verificare il fenomeno singolare che, quando 
parla quello situato dal lato ignorato, il paziente risponde 
rivolgendosi all'altro esaminatore. Già questo fatto sug- 
gerisce che l'em inattenzione non è limitata alla modalità 
visiva, ma interessa qualunque tipo di stimolo sensoriale. 
In realtà i casi gravi di eminattenzione si integrano il 
più delle volte in un quadro più complesso in cui viene 
ignorato non solo lo spazio cxtracorporco ma anche la 
metà del corpo controlaterale alla lesione, il che corrisponde 
al sintomo dell'emisomatoagnosia (v. corporeo schèma). 

Le forme meno gravi sono facilmente evidenziabili in- 
vitando il paziente a copiare un disegno o delle crocette 
disposte su di un foglio (fig. 1) o a contane dei punti 
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o a leggere il titolo di un giornale, perché gli stimoli, 
che cadono neU'emispazio ignorato, non sono percepiti 
e riprodotti. 

La grande maggioranza dei casi clinici di cminattcnzione 
descritti si riferiscono a pazienti affetti da lesioni poste- 
riori dell'emisfero destro e riguardano perciò l'emicampo 
sinistro. Ricerche sistematiche, condotte su larghe serie 
di cerebrolesi selezionati solo in base alla presenza di 
una lesione emisferica unilaterale (Hécaen e Angelergues, 
1963; Arrigoni c De Renzi, 1964; Gainotti, 1968), hanno 
pienamente confermato che il sintomo prevale nelle le- 
sioni destre, non solo per frequenza ma anche per maggior 
gravità c per più lunga durata. Come già accennato, 
l'eminattenzione non è limitata alla sfera visiva. In una 
ricerca recente (De Renzi c coll., 1970) venne dato ai 
pazienti il compito di cercare con il dito una pallina 
posta ad una delle estremità laterali di un labirinto te- 
nuto nascosto alla vista da un sipario. Si riscontrò che 
in ciascun gruppo emisferico il tempo di ricerca era si- 
gnificativamente più lungo quando la pallina era nell'emi- 
campo controlatcrale c che il numero di soggetti che non 
trovavano la pallina entro 90 sec era nettamente mag- 
giore fra i ccrcbrolcsi destri che fra i sinistri. Questi ri- 
sultati indicano tre cose: 1) ogni emisfero c prevalente- 
mente interessato nella rappresentazione dello spazio con- 
trolatcralc; si noti che si parla di rappresentazione e non 
di percezione, perché nel compito sopra descritto la mano 
esplora il labirinto nelle sue diverse vie sollecitata non da 
stimoli percettivi ma dalla capacità che il soggetto ha 
di immaginare che il labirinto si estende tanto a destra 
che a sinistra; 2) una lesione destra compromette la rap- 
presentazione dello spazio sinistro assai più di quanto non 
avvenga nel caso inverso; 3) l'eminattenzione non é un fe- 
nomeno legato alla esplorazione visiva, ma compare anche 
in quella tattile; perciò il fatto che gli cminattcnti siano 
per lo più emianopsici non indica una dipendenza gene- 
tica del primo dal secondo sintomo. 

2. Disturbi di analisi del!' orientamento spaziale. - La 
capacità di analizzare l'orientamento spaziale degli og- 
getti c il modo come essi, o le loro parti, si pongono in 
rapporto fra dì loro nello spazio possono essere alterati 
dalla lesione cerebrale, indipendentemente dai deficit di 
esplorazione. Il modo più semplice di porre in evidenza 
questo disturbo è di invitare il paziente a riprodurre 
modelli composti da parti (si tratti di linee di un disegno 
o di pezzi di una costruzione), perché la loro copia ri- 
chiede per l'appunto che il soggetto analizzi 1‘orienta- 
mcnto c i rapporti di ciascun elemento. Se si considera, 
ad es., la fig. 2, in aito , si vede che non vi é trascura- 
tezza per gli elementi del modello, ma che essi sono stati 
copiati, alterandone i rapporti spaziali; cosi pure nella 
copia del cubo della fig. 2, in basso, vi è una manifesta 
incapacità di analizzare l'esatto orientamento di ciascuna 
delle linee che compongono il cubo c di coglierne le reci- 
proche relazioni. 

Il fallimento in prove di questo genere è tradizionalmente 
considerato nel capitolo dcll aprassia costruttiva (v. apras- 
sia), ma non vi è dubbio che in almeno una parte dei 
casi cosi etichettati (essenzialmente in quelli conseguenti 
a lesione dell’emisfero destro) l'incapacità di riprodurre 
è dovuta ad un disturbo di analisi percettiva dciroricnta- 
mcnto spaziale, come nel corso degli anni ’50 sottolinea- 
rono i neuropsicologi inglesi, distinguendo aprassia co- 
struttiva propriamente detta da a. visuospazialc. Un di- 
sturbo elementare nel cogliere la direzione nello spa/Jo 
di un segmento è stato dimostrato da Warrington e James 
nei pazienti con lesione parietale destra. Anche questo 
tipo di deficit non è però limitato alla sfera visiva: è stato 




Fig. 2. In alto: disturbi di analisi dcU'oricntamcnto spaziale. 
Gli clementi del modello vengono copiati alterandone i rap- 
porti spaziali. In basso: disturbi di analisi deirorientamcnlo 
spaziale. Nella copia del cubo si manifesta l'incapacità di 
analizzare l'orientamento esatto di ciascuna delle lince che 
compongono il cubo e di coglierne le reciproche relazioni. 
(Osservazione dell' A.). 


dimostrato, ad cs. (De Renzi e Scotti, 1969), che malati 
con lesione posteriore destra sono nettamente inferiori 
ad altri gruppi di ccrcbrolcsi nel riconoscere la forma 
di un pezzo di legno, tenuto fuori dalla vista, percorrendo 
col dito indice il bordo esterno del pezzo; è questa una 
prova che richiede essenzialmente l'integrazione dei cam- 
biamenti dì direzione nello spazio compiuti dal dito esplo- 
rante. Pazienti con lesioni analoghe cadono anche in com- 
piti più semplici, quali quello di riconoscere l'inclinazione 
di una scric di stimoli tattili portati sulla loro mano (Car- 
inoli e Benton, 1969) o di riprodurre la posizione che 
un'asta di ferro ha nello spazio; gli errori non sono in 
quest’ultimo caso diversi se l'oriemamenio dell'asta viene 
percepito per via visiva o per via tattile (De Renzi, Pa- 
glioni e Scotti, 1971). 

Il particolare valore di questi dati, raccolti su sog- 
getti patologici, nel dimostrare la superiorità dcll’cmi- 
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sforo destro a cogliere le caratteristiche spaziali di un 
oggetto ha ricevuto recentemente conferma da Kimura 
(1969) in soggetti normali. Veniva presentato tachisto- 
scopicamente un punto in varie posizioni poste a sini- 
stra o a destra del punto di fissazione e il soggetto do- 
veva subito dopo indicare la posizione precisa del punto 
su di una griglia: gli errori furono significativamente mi- 
nori per i punti proiettati a sinistra del punto di fissazione, 
i quali sono percepiti dall'emisfero destro, che per quelli 
proiettati a destra, che sono percepiti dall'emisfero si- 
nistro. Le osservazioni cliniche e alcune ricerche speri- 
mentali indicano che l'area critica per l'analisi spaziale 
è costituita dal lobo parietale e dalle regioni adiacenti 
dei lobi temporale e occipitale. 

3. Disturbi della memoria topografica. - Non è raro tro- 
vare in clinica malati i quali non riescono ad apprendere 
percorsi anche molto semplici nell’ospedale in cui sono 
ricoverati c devono essere riaccompagnati al loro letto 
dal personale di assistenza; lo stesso disturbo si mani- 
festa ogni qualvolta il soggetto deve orientarsi in am- 
bienti nuovi, mentre una parte di questi pazienti, e non 
tutti, si perdono anche in luoghi che erano loro ben 
noti prima della malattia c persino nella loro stessa casa. 
Un disturbo di questo genere assume notevole rilievo 
clinico solo a patto che: 1) non vi siano gravi alterazioni 
della memoria generale; 2) non vi siano gravi alterazioni 
della esplorazione e della percezione visiva o spaziale. 
È legittimo in tali condizioni parlare di un deficit elettivo 
della memoria topografica, che è quindi qualcosa di più 
specifico del disorientamento topografico, perché questo 
può essere secondario a disturbi di localizzazione spa- 
ziale, ad eminattenzione o ad a. per gli oggetti (Brain, 
1941 b). 

La memoria topografica può essere considerata a vari 
livelli: quello più elementare è il ricordo del «posto» 
occupato dalle cose, ma è raro che esso sia compromesso 
da una lesione cerebrale a focolaio senza che vi sia un 
quadro di amnesia globale, anche perche probabilmente 
le associazioni verbali aiutano molto nella rievocazione 
di questo tipo di engrammi. Però in due malati con per- 
dita della memoria topografica descritti recentemente 
(De Renzi e Faglioni, 1962; Scotti, 1969) appariva un'in- 
capacità ad indicare a occhi chiusi ove erano situati nella 
stanza d'esame oggetti (la porta, la finestra, il lavabo, etc.) 
che immediatamente prima il paziente aveva indicato a 
occhi aperti. In uno di questi pazienti era sufficiente che 
venisse distolta per un momento la sua attenzione dal 
giornale perché egli non riuscisse più a ritrovare la posi- 
zione dell'articolo che stava leggendo. 

Ad un livello più complesso la memoria topografica 
va intesa come incapacità a fissare e a rievocare lo schema 
spaziale di un percorso. Per orientarsi nello spazio reale 
è infatti essenziale che il soggetto sappia astrarre, dalla 
massa di impressioni visive ricevute percorrendo un certo 
itinerario, le successive variazioni di orientamento com- 
piute nello spazio. Questo schema c in sostanza quello 
che ognuno di noi utilizza allorché deve spiegare a sé 
o ad altri come raggiungere un posto: « procedi in avanti 
per due isolati, prendi la via a destra e poi la seconda 
trasversale a sinistra, etc. ». Naturalmente nell'orien- 
tarci nella realtà ci serviamo anche di dettagli significativi 
(un'insegna luminosa, una chiesa, etc.) e questo è infatti 
l’unico appiglio rimasto ai pazienti con disturbi della me- 
moria topografica, i quali, ad es., ritrovano il loro letto 
in corsia non già perché ne riconoscano la posizione 
ma perché notano che sul comodino da notte vi c un og- 
getto noto. Che il disturbo sia elettivamente a carico 
dello schema spaziale è confermato anche dal fatto che 
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a parole alcuni di questi malati sono in grado di descri- 
vere un itinerario noto, servendosi del nome delle vie 
(e utilizzando perciò associazioni verbali), mentre nella 
realtà si perdono. 

La localizzazione delle lesioni che provocano il disturbo 
della memoria topografica è ancora imperfettamente nota. 
Brain (1941 b) propendeva per un danno del lobo occi- 
pitale sinistro, ma i dati clinici disponibili per la maggior 
parte dei casi descritti fanno propendere per una preva- 
lente localizzazione posteriore destra, che deve però es- 
sere tenuta distinta da quella che è alla base dei deficit 
percettivi spaziali. 

Agnosia tattile 

Questo capitolo viene trattato sotto la voce stereoagnosia. 
Qui si vuole soltanto ricordare che ricerche moderne 
(Scmmcs, 1965) hanno dimostrato la possibilità dell'esi- 
stenza di un'a. tattile in assenza completa di disturbi della 
sensibilità, ma in presenza di disturbi di orientamento 
nello spazio. Si deve quindi concludere che il riconosci- 
mento per via tattile delle forme è, almeno in parte, rag- 
giunto utilizzando informazioni di natura spaziale. Poiché 
queste informazioni sono elaborate prevalentemente dal- 
l'emisfero destro, non meraviglierà che i cerebrolesi destri 
risultino nettamente inferiori ai sinistri (De Renzi c Scotti, 
1969), se devono riconoscere con la mano omolaterale 
alle lesioni delle forme tattili seguendone con un dito i 
contorni. 

Agnosia uditiva 

Per a. uditiva deve intendersi il mancato o difettoso 
riconoscimento di rumori o suoni non verbali c in tal 
senso essa va distinta dalla sordità verbale, che concerne 
l’incapacità di intendere, di ripetere e di scrivere sotto det- 
tatura il linguaggio parlato, in assenza (almeno in teoria) 
di alterazioni della parola e della scrittura spontanea. 
Tutti i pazienti affetti da a. uditiva sono anche dei sordi 
verbali, mentre non è sempre vero l'opposto, come di- 
mostra il fatto, sottolineato da Vignolo (1969) nella sua 
recente revisione critica delfargomcnto, che sono descritti 
in letteratura casi di sordi verbali in grado di riconoscere 
oggetti in base al loro suono, o addirittura di identificare 
persone che parlavano nella stanza accanto, in base alle 
inflessioni dialettali della loro voce. 

Nelle forme più conclamate l'agnosico uditivo si com- 
porta come un sordo, perché non presta la minima atten- 
zione a qualsiasi rumore avvenga nella stanza c manca 
spesso anche del riflesso di ammiccamento ad un suono 
inaspettato. Ciononpertanto egli sordo non è, almeno nel 
senso tradizionale della parola, perché i casi che vennero 
esaminati con prove di audiometria tonale non rivelarono 
deficit rimarchevoli ed è, d'altra parte, dubbio che anche 
una distruzione bilaterale dei giri temporali di Heschl 
(stazione corticale di arrivo delle vie uditive) sia in grado 
di provocare una vera sordità tonale. Per questa ragione 
si è invocata, per spiegare il comportamento indifferente di 
questi malati di fronte a rumori anche intensi, un'inatten- 
zione -specifica per gli stimoli uditivi, che sembra in parte 
confermata dalle variazioni a volte sorprendenti delle pre- 
stazioni uditive degli agnosici. 

Ad un livello meno grave di compromissione, l'agno- 
sico uditivo si rivela per l'incapacità di riconoscere il 
significalo di suoni tipici, quali quelli prodotti da un 
campanello, dall’agitare un mazzo di chiavi, dallo 
stropicciare un pezzo di carta, etc. Si osserverà come 
in queste prove e in altre consimili (quali ad es. quelle 
in cui si richiede al paziente di identificare i suoni emessi 
da diversi tipi di animali e da diversi strumenti musicali) 
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si tratta sempre di attribuire un significato a un determi- 
nato stimolo uditivo c sorge quindi il problema se il 
deficit fondamentale dell'a. uditiva sia di natura discrimi- 
nativo-pcrccttiva, o di natura scmantico-simbolica. È dif- 
ficile dare una risposta definitiva, stante anche l’esiguità 
dei casi studiati esaurientemente, ma dalle caratteristiche 
qualitative degli errori commessi dai pazienti meno gravi 
si direbbe che nella grande maggioranza dei casi pre- 
valga il primo tipo di disturbo, in quanto i fraintendi- 
menti tendono a verificarsi in un ambito di suoni relati- 
vamente simili; ad cs., il miagolio di un gatto viene 
confuso con il pianto di un bambino, il tintinnio di bic- 
chieri con lo sbattere di un mazzo di chiavi, etc. Si può 
perciò ravvicinare l’a. uditiva alla forma appercettiva del- 
Pa. visiva e intenderla come incapacità di discriminare 
sequenze sonore di progressiva complessità: si comprende 
allora, da un lato, perche l’audiometria tonale (cosi come 
l’acuità visiva) non risulti, in virtù della sua elementarità 
percettiva, compromessa negli agnosici e dall'altro perche 
lutti gli agnosici uditivi siano sordi verbali, cadano cioè 
nel compito di discriminazione sonora di gran lunga più 
complesso, mentre non sempre l’inverso è vero. 

Resta il problema se sia riscontrabile nei deficit di ri- 
conoscimento uditivi una forma associativa, o scman- 
tico-simbolica, paragonabile a quella descritta nei deficit 
di riconoscimento visivo. Mentre la risposta è dubbia, 
e probabilmente negativa, a livello dei casi conclamati 
di a. acustica, dati di grande interesse sono emersi da una 
ricerca condotta con metodi d’esame precisi e standar- 
dizzati su larghi campioni di pazienti, selezionati solo in 
base al fatto di essere portatori di una lesione emisferica 
unilaterale. Faglioni c coll. (1969) hanno sottoposto un 
gruppo di controllo e due gruppi di cerebrolesi, con le- 
sioni rispettivamente dell’emisfero destro e sinistro, a due 
tipi di prove: nella prima, detta discriminativa , venivano 
presentate al soggetto 20 coppie di suoni senza significato, 
con un intervallo di 2 sec fra il primo e il secondo suono 
di ciascuna coppia. I due suoni erano a volte uguali, a 
volte di poco o molto diversi fra di loro c il compito del 
soggetto era semplicemente di indicare se essi fossero o 
no uguali. Nella seconda prova, detta semantica, il paziente 
udiva un suono significativo (la sirena di un'autombu- 
lanza. il muggito di una mucca, etc.) e doveva indicare 
su un tabellone portante quattro differenti figure quella 
corrispondente alla sorgente del suono udito; anche que- 
sta prova era costituita da 20 stimoli. In entrambi i test 
venne assegnato 1 punto per ogni risposta esatta. ! ri- 
sultati furono i seguenti: nella prova discriminativa tanto 
i controlli che i cerebrolesi sinistri ottennero un punteggio 
medio di 16, mentre i ccrcbrolcsi destri ebbero 12,9; 
nella prova semantica invece sia i controlli che i cerebro- 
lesi destri ebbero un punteggio medio di 17,5 c i cerebro- 
lesi sinistri di 14,8. Le differenze fra i due gruppi emi- 
sferici, entrambe altamente significative, stanno a indi- 
care che la lesione dell'emisfero destro compromette elet- 
tivamente la discriminazione di sequenze sonore e lascia 
del tutto intatta la capacità di riconoscere il significato 
di un suono, mentre nelle lesioni dell’emisfero sinistro 
si hanno una caduta a livello dell'associazione suono-si- 
gnificato e una integrità assoluta nella discriminazione 
percettiva. 

Questi risultati ottenuti nei cerebrolesi vanno messi a 
confronto con quelli raggiunti in soggetti normali me- 
diante la tecnica della stimolazione simultanea delle due 
orecchie, proposta da Broadbent. Va tenuto presente nella 
loro interpretazione che l'orecchio sinistro è prevalente- 
mente collegato col lobo temporale destro e l'orecchio 
destro con il lobo temporale sinistro. Con la stimolazione 
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biauricolare è stato dimostrato che l’orecchio destro (e 
quindi l’emisfero sinistro) è più efficiente nel riconoscere 
numeri (Kimura, 1961), parole e sillabe senza senso (Bry- 
den, 1963; Curry, 1967); per contro l’orecchio sinistro 
(c quindi l’emisfero destro) riesce meglio a distinguere 
melodie familiari o suoni emessi da strumenti ad arco 
(Kimura, 1967). Questi dati fanno pensare che, anche 
nell’individuo normale, il lobo temporale sinistro è in- 
teressato soprattutto nella percezione di stimoli verbali, 
mentre quello destro lo è nella percezione di stimoli non 
verbali. 
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ENNIO DF RFNZI 

AGONIA 

f. agonia. - i. agony. - T. Agonie ; Todeskampf. - s. agonia. 


La morte può intervenire improvvisamente, sia in un 
sano che in un ammalato, nella piena attività di tutte le 
sue funzioni e nel possesso di tutte le sue facoltà; ma 
nella maggior parte dei casi la morte c preceduta dal- 
l'agonia. cioè da un periodo nel quale si verifica una pro- 
gressiva diminuzione delle principali funzioni vitali. 

La durata di tale periodo c molto variabile: da qualche 
ora a qualche giorno. È impossibile stabilire con esat- 
tezza il momento in cui si inizia l’a.. mentre il termine 
di essa si verifica quando, con la cessazione contemporanca 
o successiva delle funzioni cerebrale, cardiaca e respira- 
toria, interviene la morte. 

Tutti i principali sistemi o apparati risultano progrcss»- 
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vamente indeboliti nelle toro funzioni, per cui si possono 
riscontrare le seguenti alterazioni. 

Aspetto generale. - La fisionomia normale del malato 
appare trasformata: il volto c affilato, cianotico, con la 
mandibola cadente, le palpebre superiori abbassate, il naso 
freddo e affilato ( facies ippocratica). 

Psiche e sistema nervoso. - Molto raramente le facoltà 
intellettive persistono integre fino alla morte; più spesso 
si ha afficvo li mento graduale della coscienza: l’ammalato 
è indifferente a quanto avviene attorno a lui; la fissità 
dello sguardo c l'assenza di espressione dei lineamenti 
attcstano che la vita di relazione è pressoché scomparsa 
e persiste solo la vita vegetativa nelle sue funzioni princi- 
pali, seppure attenuate. I riflessi tendinei divengono sempre 
più deboli fino a non esser più provocabili. Ultimo a 
scomparire c il riflesso congiuntivale. La sensibilità gene- 
rale c le percezioni sensoriali specifiche sono ridotte. 

Apparato cardiocircolatorio. - Le sistoli cardiache diven- 
gono sempre piu deboli c i toni sono diffìcilmente percet- 
tibili all'ascoltazione. Il polso diminuisce di ampiezza, 
è piccolo, frequente c si apprezza con grande difficoltà. 
Talora é intermittente e irregolare. 

Apparato respiratorio. - Il respiro è irregolare, difficol- 
toso, è frequentemente interrotto da sospiri o singhiozzi, 
ha spesso caratteri di intermittenza. I muscoli respiratori 
sono indeboliti nella loro funzionalità c il muco che si 
forma nei bronchi non può essere espulso: sopravviene 
allora il rantolo. È frequente il respiro di Kussmaul, con- 
sistente nel l'inspirazione prolungata accompagnata ad aper- 
tura della bocca, seguita da una rapida espirazione accom- 
pagnata da un gemito. Gli atti respiratori divengono 
sempre più deboli. 

Apparato muscolare. Tutti i muscoli sono indeboliti 
c non rispondono più alla volontà; la forza muscolare 
è pressoché scomparsa; vi sono tremori o movimenti in- 
volontari c si assiste a una graduale cessazione di tutti 
ì movimenti. L'insufficienza muscolare si manifesta in 
tutti gli apparati. La muscolatura esofagea c paralizzata 
con ostacolo alla progressione degli alimenti verso lo 
stomaco; anche paralizzate sono la faringe e la laringe 
per cui i movimenti di deglutizione non avvengono nor- 
malmente. Si ha pure perdita involontaria di feci e urina 
per insufficienza stìnterica. 

Temperatura. - Di solito si ha ipotermia graduale 35,5- 
35 *C). Solo nell'a. per alcune malattie infettive febbrili 
o neurologiche la temperatura può permanere elevata, 
anzi talora può elevarsi ancora di I *C dopo la morte. 
Il naso, le labbra c le estremità sono le parti più fredde 
per l'insufficienza circolatoria che si manifesta prevalente- 
mente nei distretti più periferici o meno irrorati. Da 
tali zone gradualmente il raffreddamento si estende a 
tutto il corpo e si arriva contemporaneamente alla ces- 
sazione di ogni movimento o percezione. 

Spesso e diffìcile stabilire con la massima esattezza 
quando subentri la morte. Attualmente la morte è dia- 
gnosticata quando si verifichino le seguenti condizioni: 
cessazione completa e irreversibile della funzione cere- 
brale, con areflessia totale, atonia, midriasi paralitica, c 
documentabile con il tracciato elettroencefalografico (morte 
del cervello); della funzione cardiovascolare, documenta- 
bile con il tracciato elettrocardiografico; della funzione 
respiratoria. 

Assistenza. - Le moderne tecniche di rianimazione of- 
frono in casi particolari alcune probabilità di successo, 
in quanto, riuscendo a prolungare l'attività delle princi- 
pali funzioni vitali c la sopravvivenza dei pazienti, permet- 
tono di attendere più a lungo gli eventuali benefici effetti 
delle terapie applicate per la malattia primitiva. 
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Non c necessario somministrare all'agonizzante rimedi, 
specialmente se non si ha alcuna speranza di poter inter- 
venire efficacemente sulla causa dell'a. Limitarsi a deter- 
gere spesso le labbra c la lingua c liberare la bocca e la 
faringe dalle mucosità. Somministrare liquidi solo a cuc- 
chiaini o goccia a goccia, evitando che cadano nella 
laringe con pericolo di soffocazione. È bene riscaldare 
le estremità e ricoprire adeguatamente il malato se vi è 
ipotermia. Si tenga presente che i sensi del morente pos- 
sono essere ancora efficienti, seppure attutiti, in specie 
l'udito, per cui occorre non pronunciare mai parole impru- 
denti alla sua presenza c anzi cercare sempre di confortarlo. 
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ALFONSO ALF1LR1 

AGOPUNTURA 

Sin. : acupuntura. - f, acupunture. - I. acupunture. - t. Sfi- 
chetung. - s. acupuntura. 

Cenni storici 

L'agopuntura è una delle più antiche terapie cinesi: il 
primo libro cinese di medicina, il Nei Gin g (che si ritiene 
risalga al V secolo a. C.) parla dei punti terapeutici del 
corpo, collegati da 12 linee meridiane immaginarie, e delle 
particolari misurazioni che ne facilitano la ricerca; de- 
scrive 9 tipi di aghi usati per l'a. e le malattie per le quali 
la terapia è indicata. 

È però solo nel 1026 d. C, sotto la dinastia Sung, che 
viene compilato il piti completo trattato di a. L'ordine viene 
dato dall'imperatore ad un certo Wang Wei Deh che rac- 
coglie materiale dai libri precedenti e direttamente dal- 
l’esperienza dei migliori medici. In quest’opera si riscontra 
una maggiore esattezza nell'indicazione dei punti terapeu- 
tici c l'esposizione c accompagnata da illustrazioni che 
ne facilitano lo studio. Lo stesso A. realizzò, a scopo di- 
dattico, due manichini di rame sui quali figuravano i 
punti terapeutici. In questo stesso periodo l’a. è inserita 
nell'insegnamento universitario. 

Sotto la dinastia Ching col rifiorire dell'ortodossia con- 
fuciana (secondo la quale, fra l’altro, è vietato agli uomini 
di toccare le donne, mentre Fa. si pratica sul corpo nudo) 
c con l'importazione di medicinali dall'Europa, la pratica 
dell'a. subisce un arresto. Viene bandita dall'insegnamento 
e l'imperatore decide persino di abolirla; essa rimane come 
un patrimonio tradizionale tramandato di famiglia in fa- 
miglia. 

La recente rivoluzione cinese ha reintrodotto ufficial- 
mente Fa, nelle scuole c negli ospedali. Essa è praticata 
attualmente anche in Francia, dove è stata introdotta nel 
1700, c in Giappone, dove c conosciuta dal 600 d. C. 

Basi teoriche 

Attualmente non vi c alcuna valida teoria scientifica che 
possa spiegare Fa., nonostante gli studi di cui essa è 
stata oggetto. La conoscenza dell’a. consiste essenzialmente 
nelle esperienze fatte c nei risultati acquisiti dal tratta- 
mento. 
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Fig. I. Nove tipi di aghi usati per diversi tipi di 
malattia. 


Fig. 2. Statua di bronzo del 1024. dinastia Sung 
Sono segnati i punti di infusione. a scopo di 
insegnamento. 

Fig. 3. Meridiani, visione anteriore. 
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Anticamente si riteneva che la terapia agisse ristabilendo 
l'energia vitale che si pensava scorresse in un sistema 
circolatorio simile a quello del sangue. Attualmente, se- 
condo l'ipotesi più accettabile, si ritiene che la terapia 
eserciti i suoi effetti attraverso un'azione ricquilibratricc 
del sistema neurovegetativo. 

Agendo sui medesimi punti sarebbe possibile indurre 
con l'a. sia uno stimolo eccitatolo sia uno stimolo inibi- 
torio: cosi, nel caso di uno spasmo muscolare, stimolando 
con l'ago i punti terapeutici, si può ottenere la cessazione 
del dolore e il rilassamento dei muscoli; in caso di flac- 
cidità muscolare, stimolando gli stessi punti, si può avere 
il ripristino del tono muscolare. 

In base ai testi antichi, il medico, prima di porre la 
diagnosi, deve sottoporre il paziente a quattro tipi di 
esame: 1) anamnesi; 2) osservazione diretta del malato; 

3) percezione delle caratteristiche del paziente attraverso 
l'udito (modo di parlare, di tossire, di respirare) e l'olfatto 
(acidità dell'alito, odore delle feci c delle urine, ctc.); 

4) percezione attraverso il tatto (palpazione del polso, 
delle varie regioni del corpo). 

Compiuti questi esami, il medico deve classificare la 
malattia: per prima cosa dovrà accertare se essa sia stata 
causata da fattori esterni o tragga le sue origini da uno 
squilibrio funzionale interno. Quindi, in base alla distri- 
buzione in classi, si determinano gli organi interessati 
dalla malattia. Le 8 classi nelle quali si raggruppano i 
sintomi sono: 

.ring yang 

caldo freddo 

debole forte 

interno «temo 


Ying e yang sono, secondo l'antica teoria, le due forze 
dell'universo che, pur opposte, cooperano finché sono in 
equilibrio; la stessa struttura dell'universo è ripetuta nel 
corpo umano. Anche gli organi interni sono stati divisi 
in gruppi ying (fegato, reni, polmone, milza e cuore) c 
yang (stomaco, cistifellea, vescica, intestino tenue e inte- 
stino crasso). 

Seguendo lo schema dell’universo, che può essere ri- 
portato ai 5 clementi fondamentali (terra, metallo, fuoco, 
acqua e legno: si pensi ai 4 elementi di tradizione greca), 
anche gli organi interni possono essere associati a questi, 
e precisamente con i seguenti abbinamenti: 

« parentela diretta » (rappor- 
to madre-figlio nel senso della 
freccia) 

« rapporto indiretto » vinci- 
tore (nel senso della freccia: 
ad es. acqua e fuoco) 

« rapporto indiretto » per- 
dente (ad es. fuoco-acqua) 



T : terra 
M: metallo 
F : fuoco 
A : acqua 
L : legno 


stomaco c milza 
intestino crasso e polmoni 
intestino tenue c cuore 
vescica e reni 
cistifellea e fegato 


In base alla teoria dei 5 elementi si possono determi- 
nare le interdipendenze degli organi, considerando l'in- 
terdipendenza fondamentale dei 5 elementi, per tonifi- 
care, cd eventualmente detonifìcarc, gli organi complemen- 
tari dell'organo interessato. Ad cs.: la milza c il rene in- 
fluenzano in via diretta il polmone con un rapporto di 
dipendenza madre-figlio (nel caso della milza) e figlio- 


madre (nel caso del rene). Quindi malattie polmonari pos- 
sono essere influenzate da disturbi paralleli della milza 
e del rene, in via diretta, e, indirettamente, dal cuore e 
dal fegato. 

Il corpo é diviso in 1 2 meridiani, ognuno dei quali corri- 
sponde a un organo; i meridiani congiungono tutti i punii 
attraverso i quali c possibile agire su un determinato or- 
gano; oltre ai 12 meridiani vi sono altre 2 lince meridiane: 
centro anteriore e centro posteriore. Altre linee « comuni- 
cative » di «connessione» congiungono un meridiano; 
ne risultano quindi individuati punti attraverso cui si 
influenza un organo con un altro. Altri punti, infine, per- 
mettono di stabilire un rapporto con le ossa, i legamenti 
e i vasi sanguigni. 

Cenni di pratica 

La ricerca dei punti richiede una vasta esperienza: il me- 
dico attraverso il tatto « sente » quali sono i punti su 
cui deve intervenire. Attualmente in Francia la ricerca 
dei punti viene anche effettuata con speciale apparecchia- 
tura elettrica. Per la terapia dei dolori muscolari c arti- 
colari, il punto si sceglie solamente in base alla localizza- 
zione del dolore. 

Nei libri antichi figurano 14 o 15 metodi che oggi non 
sono più usati. La maggior parte dei medici, per detoni- 
ficare, inserisce l'ago lasciandolo da 15 a 20 min nel punto 
prescelto. Per tonificare, invece, il medico, una volta in- 
serito l'ago, lo fa muovere e lo estrae non appena il pa- 
ziente ha ricevuto lo stimolo provocato dal movimento. 

Gli aghi sono di differenti tipi (quelli tradizionali sono 9); 
attualmente, però, si usa solo un tipo molto sottile ma 
di misure diverse (diametro da 0,22 a 0,45 mm; lunghezza 
da 1,5 a 10 cm). 

Indicazioni 

L'a. avrebbe effetto diretto o indiretto su tutte le ma- 
lattie. ma specie su quelle in qualche modo in rapporto 
con disturbi del sistema neurovegetativo (insonnie, iper- 
tensione essenziale, forme spastiche gastrointestinali, ce- 
falee, nevralgie, etc.). I risultali più immediati si otter- 
rebbero nella cura dei dolori artritici e muscolari, nelle 
lombaggini, sciatiche, nevralgie del trigemino, ctc. Di re- 
cente in Cina sono stati comunicati ottimi risultati anche 
in certi tipi di sordità. 
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AGRAMMATISMO 

F. agrammatisme. - i. agrammatism. - T. Agrammatismus. 
- s. agramatìsmo. 

Disturbo del linguaggio nel quale ciascuna parola usata 
viene a costituire un enunciato a sé stante, staccato da 
quelli che lo precedono c lo seguono; mancano infatti 
quelle particelle non accentate del discorso (preposizioni, 
congiunzioni, flessioni grammaticali) che normalmente ser- 
vono a saldare in un enunciato unico tutti i vocaboli di 
una proposizione. 

V. AFASIA. 

REO. 
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AGRANULOCITOSI 

Sin. : angina agranulocitica; neutropenia maligna. - f. agra- 
mdocytose. • i. agranulocytosis. - t. Agranulozytose. - s. agra- 
nulocitosis. 
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Definizione, cenni storici e nomenclatura 

L'agranukxitosi è una sindrome a etiopatogenesi multipla 
e soltanto in parte conosciuta: tra i vari agenti causali 
accertati si riscontrano con maggior frequenza certi me- 
dicamenti. Essa è caratterizzata da spiccata riduzione o 
addirittura dalla scomparsa pressoché totale dei granulo- 
cili nel sangue periferico c da una sintomatologia che con- 
segue direttamente alla granulociiopenia, costituita fonda- 
mentalmente da manifestazioni settiche. 

Dal punto di vista nosologico, l'a. appartiene al vasto 
e proteiforme gruppo delle miclopatie regressive c invo- 
lutive, che conducono alla condizione comune d’insuffi- 
cienza emopoietica. Tale insufficienza può essere anatomica, 
ma anche soltanto funzionale: essa cioè consiste nella più 
o meno spiccata riduzione o anche nel completo arresto 
dell’emopoiesi, ma non implica necessariamente una paral- 
lela diminuzione quantitativa delle cellule midollari. Il mi- 
dollo osseo può pertanto apparire, oltre che ipo-, anche 
nonno- o addirittura iperplastico. 

Brown nel 1902 e poi Turk nel 1907 segnalarono per primi 
alcune turbe clinicocmatologiche. tra le quali faceva spicco 
l'estrema carenza Hi granulociti nel sangue. Successivamente, 
nel 1922. Schultz descrisse compiutamente una sindrome da 
lui considerata come entità morbosa a se stante e caratterizzata 
da citologia sconosciuta, incidenza relativamente maggiore nelle 
donne di media età, scomparsa dei granulociti dal sangue, 
presenza dì numerosi c severi disturbi clinici con frequenti 
complicanze settiche, decorso rapidamente fatale. Nell’ultimo 
cinquantennio simili osservazioni si sono ripetute numerose e 
sono stati molto discussi i vari problemi inerenti a questa sìn- 
drome polimorfa, per la quale manca effettivamente ogni unità 
etiologica e forse anche un comune fondamento patogenetico. 
per quanto sia spesso dimostrabile la natura aUcrgicoimmu- 
no logica del meccanismo con cui le varie nosac, tra le quali 
specialmente diversi farmaci, conducono allo stato granulo- 
citopcnico. 

Dal punto di vista terminologico è da sottolineare in- 
nanzitutto che l'appellativo agranulocitosi è molto im- 
proprio, perche il prefisso a è privativo, mentre il suffisso 
osi è spesso, o intensivo, o sentito come tale. Lo stesso 
Schultz ha definito tale termine conte un barbarismo. Sem- 
brano pertanto più accettabili i termini granulocitopenie 
(Astaldi c coll. ) e agranutocitemie ( Quattrini, espressione dei 
sintomi ematici che stanno alla base delle sofferenze conse- 
quenziali, nonché indicativi di una sindrome c non di una 
determinata malattia. Ad ogni modo, tra le più frequenti 
denominazioni usate per indicare questa condizione patolo- 
gica si trovano anche angina agranulocitica di Schultz, agra- 
nulocitosi idiopatica maligna o perniciosa, granulociiopenia 
o neutropenia, agranulocitcmia, i pop hi io granulocitica, etc. 

Frequenza, etiopatogenesi 

L*a. sembra più rara nei paesi mediterranei e più frequente 
tra gli abitanti dei paesi nordici: scandinavi, inglesi, te- 
deschi. svizzeri, nordamericani (Plum; Witts, Rohr, etc.). 
Riguardo al sesso, essa predilige le donne, come aveva 
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già notato Schultz, mentre riguardo aH’ctà. pur potendo 
colpire ad ogni epoca della vita compresa l'età infantile, 
essa è tuttavia molto rara al disotto dei 20 anni c presenta 
la maggiore incidenza attorno ai 60. 

Numerose osservazioni di a. o granulocitopenie potreb- 
bero apparentemente convalidare l’ipotesi di Schultz. circa 
la natura infettiva di questo processo morboso. Sono 
stati infatti isolati molti agenti microbici dal sangue e dai 
tessuti di tali malati e i più frequenti sono agenti patogeni, 
come lo stafilococco aureo, gli streptococchi emolitico 
c non emolitico, il coli, il proteus, lo pncumococco c altri. 
È però sempre difficile accertare se sia stata la granulocito- 
pcnia a favorire l’insorgenza della sepsi, o se invece sia 
stala quest’ultima a determinare la lenta o brusca scom- 
parsa dei granulociti. 

Indipendentemente dall’eventuale fattore settico, c oggi 
accertato che l'insorgenza di molti casi di granulociiopenia 
c direttamente collcgata con l’uso (e spesso abuso) di 
diversi farmaci, per cui si può allora parlare di cause 
iatrogene. Tra tali farmaci si trovano soprattutto: gli amì- 
dopirinici (piramidone, novalgina. etc.), le Jenotiazine (clor- 
proma/ina), il fenilbutazone, i sulfamidici c derivati, i tiou- 
racilici , vari psicofarmaci, la procainamide, gli ipoglicemiz- 
zanti orali, vari antibiotici (cloram/'enicolo, tetraciclina , 
streptomicina, etc.), vari citostatici, gli arsenicali, i prepa- 
rati di bismuto c di oro, etc. (Wintrobe, Criep, Renimele. 
Wilmans, Nahhas e coll., Wang e Schullcr). Alcuni di 
questi farmaci inibiscono il consumo di ossigeno a livello 
dei granulociti: si tratta degli amidopirinici, del cloramfe- 
nicolo, della clorpromazina, del fenilbutazone c del tiou- 
racile. La clorpromazina è invece il solo farmaco che a 
date dosi svolge un effetto inibente sulla incorporazione 
del glieoso da parte dei granulociti (McCurrach e coll.). 
La microscopia elettronica ha dimostrato che nel quadro 
dell'azione mcdul Intossica provocata alcune volte dal ciò- 
ramfenicolo può trovarsi una condensazione mitocondrialc 
(Yunis c coll.). 

All'elenco dei farmaci sopramenzionati si devono ag- 
giungere alcuni agenti che possono colpire il paziente 
durante lo svolgimento della sua attività professionale, quali 
composti tossici come il benzolo, il tctracloruro di car- 
bonio. il trinitrotoluene, etc., oppure agemi fisici come le 
radiazioni ionizzanti. 

Queste nozioni, sulla possibilità che gli agenti sopra- 
elencati possano causare granulocitopenie più o meno 
gravi per intensità e durata, impongono sempre un’atten- 
zione particolare sia nella loro prescrizione terapeutica, 
sia, soprattutto, nell’uso e/o abuso che i pazienti stessi 
potrebbero farne direttamente c incontrollatamente. Per 
quanto riguarda in particolare gli amidopirinici. va tuttavia 
precisato che di fronte al grande numero di persone che 
usano oggi il piramidone c i suoi derivati soltanto una 
minoranza del tutto esigua va incontro a granulocitopcnìa 
c per spiegare tali insorgenze sono state prospettate condi- 
zioni predisponenti c talvolta chiaramente ereditarie, non- 
ché meccanismi di sensibilizzazione immunoallcrgica (Ber- 
nard e coll.; Germain e Rcquin). 

Le conoscenze sulla patogenesi del l'a. sono ancora in- 
complete, tali da non consentire una visione globale del 
problema. Tuttavia, per quanto riguarda la patogenesi 
delle granulocitopenie da farmaci, sono stati accertati 
almeno due diversi meccanismi: uno immunologico e 
uno tossico. 

Un esempio di meccanismo patogenetico immunolo- 
gico è quello della granulocitopcnìa da amidopirinici. In- 
fatti, sia il siero sia il plasma di un soggetto amidopirino- 
scnsibilc provocano in vitro l’agglutinazione dei leucociti 
di un soggetto normale, o di un altro paziente amido- 
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pirinosensibile (Moeschlin e Wagner). Non c tuttavia defi- 
nitivamente accertato se si debba attribuire a tali fattori 
immunologia il ruolo di iso- o di autounticorpi. Ri- 
guardo al possibile riscontro di isoanticorpi, nel corso di 
tali esami immunologici si debbono distinguere gli iso- 
anticorpi antileucocilari eventualmente presenti nel sangue 
periferico dei pazienti sottoposti in precedenza a ripetute 
emotrasfusioni. D'altro canto, contro la natura autoim- 
munitaria delle leucoagglutininc deporrebbe il fatto che 
di solito tali anticorpi non risultano capaci di agglutinare 
in vitro i leucociti provenienti dallo stesso donatore del 
siero (Daussct e coll.). È comunque accertato che, nel caso 
delle granulocitopenie da anudopirine, la distruzione leuco- 
citaria comincia subito dopo la somministrazione di dosi 
anche minime del farmaco con conscguente spiccata gra- 
nulocitopenia nel sangue periferico; nel midollo osseo la 
matrice granulocitopoicnca può continuare a sussistere, 
ma in genere essa non oltrepassa un dato livello matura- 
tivo, che può anche essere di immaturità spiccata. Per 
contro, nel caso delle fenotia/ine. i disturbi si appalesano 
ca. 1-2 mesi dopo l'assunzione continuata del farmaco 
che, in questo caso, sembra agire soprattutto a livello 
del midollo osseo. 

Per quanto riguarda il meccanismo patogcnctico tos- 
sico possiamo menzionare che certi farmaci, come alcuni 
sulfamidici e tiouracilici, o sostanze chimiche come il 


benzolo, sono capaci di provocare una ipoplasia midol- 
lare più o meno accentuata, specialmente a carico della 
serie granulocitica. Però non sempre la sequenza patoge- 
nctica segue queste vie: si hanno infatti anche granulo- 
citopenie con meccanismo misto, cioè immunotossico, e 
un esempio tipico e dato dalla clorpromazina. In molti 
casi, la sospensione tempestiva del fattore nocivo permette 
la rapida ripresa della funzione granulocitopoicnca. 

Sintomatologia 

Sintomatologia ematologica 

I. Sangue periferico. - Si osserva una Icucopcnia spic- 
cata che interessa totalmente o prevalentemente i granu- 
lociti ncutrofili. In genere e per un certo tempo non si 
rilevano invece chiari segni di sofTerenza a carico degli 
eritrociti e delle piastrine; a volte però, soprattutto con 
il protrarsi della sindrome, anche questi elementi possono 
essere interessati. Si può inoltre osservare aumento della 
VF.S. nonché aumento del tempo di coagulazione. 

Nella maggioranza dei casi il tasso leucocitario s'aggira 
intorno a 2000/ mm 3 , ma nelle forme acutissime esso può 
scendere anche a valori estremamente bassi, di 300-400 
e finanche di 50/tum 3 . Il sintomo maggiormente indica- 
tivo, anche secondo i vecchi dati, più che dalla riduzione 
del tasso leucocitario, è dato dall'assenza totale o subto- 



Fig. I. A) Sangue: un linfocito. B) Midollo osseo aplasie». Rarissime cellule immature della serie granulocitica (un metamielocito). 
A destra, un eritroblasto ortocromatico. Cl Sangue: un granulocito segmentato ed un linfocito. D> Midollo osseo ipcrplasico. 
Numerose cellule immature della serie granulocitica. A sinistra, due eritroblasti. (Osserva: ione Annidi e Mécuì. 
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tale dei granulociti neutro fi li nella formula leucocitaria 
(Ferrata e Storti; Storti e Mauri; Cajano) (fig. 1, <4 e C). 
Inoltre, i rari granulociti riscontrabili nel sangue perife- 
rico offrono evidenti segni di degenera/ione, quali nucleo 
raggrinzato c pachicromatico, presenza di granulazioni 
citoplasmatiche grosse c scure. La comparsa in circolo di 
elementi immaturi della serie granulocitica è di osserva- 
zione eccezionale. 

Anche i granulociti eolinofili sono di solito assenti, 
mentre i monociti offrono un comportamento variabile: 
la presenza numerosa di questi ultimi costituisce in ge- 
nere un segno prognostico piuttosto favorevole. I linfociti 
possono non presentare evidenti alterazioni quantitative, 
per cui spesso si riscontra una linfocitosi relativa. Nei 
casi però in cui il tasso leucocitario scende a valori molto 
bassi, oltre alla granulocitopcnia esiste anche linfopenia 
assoluta, talora spiccata. 

Durante la fase di remissione si riscontra la graduale 
c progressiva ascesa del tasso leucocitario, fino alla sua 
completa normalizzazione, ma talvolta anche lo stabi- 
lirsi di una leucocitosi neutrofìla, o addirittura di una 
netta reazione micloidc di tipo Icuccmoidc. 

2. Midollo osseo. - A seconda dei casi, si possono riscon- 
trare quadri isto-cito-patologici molto diversi, ma che fon- 
damentalmente si riassumono in questi due aspetti rela- 
tivamente chiari: 

a) Midollo osseo dal punto di vista quantitativo normale 
o iperplastico: si tratta delle cosiddette a. plastiche. Di so- 
lito in questi casi si osservano segni evidenti di immatu- 
rità midollare, specialmente per quanto si riferisce alla 
serie granulocitica, cioè si notano aumento del tasso dei 
granuloblasti più immaturi e riduzione o anche scomparsa 
dei metamielociti c dei granulociti a bastoncello, ma a 
volte anche dei mielociti (fig. 1, D). La serie eritroblastica, 
nelle a. pure, non è in genere interessata, almeno nelle 
fasi iniziali, e anche i megacariociti, nella maggioranza dei 
casi, non sono numericamente diminuiti, ma possono 
presentare irregolarità nei confronti dei normali aspetti 
maturativi. 

b) Quadro di mielopcnia granulocitica, soprattutto per 
quanto si riferisce alle fasi più mature (granulociti, mcta- 
mielociti e anche mielociti). In queste forme di tipo apla- 
stico si osserva perciò un aumento relativo, talvolta anche 
cospicuo, dell’aliquota eritroblastica rispetto a quella gra- 
nuloblastica (fig. I,fl). Nei casi con sintomatologia severa 
c di lunga durata c invece frequente anche la compromis- 
sione della serie eritroblastica, con segni di difetto critro- 
poietico. A volte, infine, il quadro midollare può evolvere 
verso una più o meno spiccata reazione reticololinfo- 
plasmacellulare. 

Nelle forme di a. plastiche sembra che i fenomeni immu- 
notossici siano più spiccati a carico delle cellule del sangue, 
mentre nelle forme mielopatiche essi agiscono ugualmente 
a livello sia delle cellule del sangue, sia di quelle del mi- 
dollo osseo. Tuttavia alcuni fatti sperimentali hanno di- 
mostrato che il meccanismo litico dei granulociti perife- 
rici non è sempre precedente rispetto al danno midollare. 

3. Altri organi emolinfopoietici. - Nella milza si notano 
assenza di granulociti neutrofìli e possibile presenza di 
piccole zone di necrosi. I linfonodi possono essere ingros- 
sati c dimostrare note di iperattività, specialmente quelli 
adiacenti ad un focolaio infettivo. Inoltre essi possono 
presentare segni di iperemia, zone emorragiche c/o ne- 
crotiche con obliterazione dei seni. 

Sintomatologia clinica 

Esistono forme croniche con prodromi clinici scarsi, che 
vengono riconosciute casualmente in occasione di esami 


ematologia praticati per malattie intercorrenti, ma che 
possono tuttavia evolvere in crisi acute anche assai gravi, 
c forme acute e gravi fin dall'inizio con sintomatologia 
clinica simile, indipendentemente dall'agente causale. Nella 
maggioranza di tali casi, dopo un breve periodo prodro- 
mico durante il quale compaiono malessere, cefalea e 
intensa prostrazione, ma talora anche in apparente piena 
salute, la sintomatologia settica s'inizia in modo violento 
con febbre, lesioni buccofaringee, focolai necrotici, e 
turbe varie a carico del midollo osseo, della milza, del 
fegato, dei linfonodi, della cute, etc. 

La febbre è in genere elevata, raggiunge rapidamente i 
40 °C e rimane di tipo continuo per tutta la durata della 
malattia. Talvolta però essa presenta ampie oscillazioni 
e financo remissioni. 

Le lesioni buccofaringee costituiscono uno dei sintomi 
fondamentali, tanto da aver fatto assegnare alla malattia 
il termine di angina agranulocitica. La regione più fre- 
quentemente sede delle manifestazioni ulccronccrotiche è 
quella tonsillare. Vengono poi la laringe, la faringe, il 
palato, la mucosa delle guance, il retrobocca, le gengive, 
la lingua c le labbra. In un primo tempo tali lesioni hanno 
carattere banale, presentandosi di tipo edematoso e/o eri- 
tematoso. Ben presto però la loro superfìcie si copre di 
essudato grigiastro, mentre esse si estendono in profondità, 
provocando gravi ulcerazioni di tipo necrotico o anche 
gangrenoso. Una caratteristica importante di queste le- 
sioni c la loro somiglianza con quelle che si riscontrano 
nelle leucemie acute, per quanto non dimostrino tendenza 
all'emorragia. 

Riguardo ai focolai necrotici, una possibilità è che essi 
siano il prodotto dell'Invasione batterica, a sua volta con- 
seguenza della granulocitopcnia. In molti casi è infatti 
dimostrato che il focolaio necrotico, mucoso e/o cutaneo, 
si forma attorno ad un focolaio batterico, c che batteri 
c anche miceli possono invadere tessuti profondi come se 
mancasse ogni difesa da parte dcH'organismo. Un’altra 
possibilità sembra tuttavia dovuta ad un meccanismo al- 
lergico. nel senso che in seguito alla accentuata reazione 
antigene-anticorpo, che sarebbe alla base di molti casi di 
a., si formerebbero nell’organismo composti tossici ad 
azione necrotizzante (Heilmeyer e Begemann). 

Per quanto si riferisce alle lesioni dei vari organi, ab- 
biamo già detto del midollo osseo. La milza non si pre- 
senta che raramente tumefatta, tranne nei casi complicati 
da sepsi. Il tumore splcnico, come pure l'anemia c la dia- 
tesi emorragica, non appartiene infatti alla fisionomia 
della malattia di Schultz (Storti c Mauri). Per quanto il 
fegato sia spesso leggermente aumentato di volume, tut- 
tavia la comparsa di ittero da sofferenza epatocellulare è 
eccezionale. In ca. */t dei casi la cute presenta piccole 
zone ulccronccrotiche. Simili lesioni possono interessare 
non raramente vari tratti del tubo digerente, quali l’eso- 
fago, lo stomaco, il cicco, il retto c l’ano, nonché le 
congiuntive, la mucosa nasale, l’orecchio medio, la va- 
gina, la vulva, etc. 

Forme cliniche 

Vorremmo qui richiamare all'attenzione soprattutto le va- 
rietà cliniche meglio individualizzate c più frequenti sia 
negli adulti sia nei bambini (Wintrobe; Smith). 

I. Neutropenìa ciclica o periodica. - Caratteristica di 
questa forma è il fatto che la sua sintomatologia compare 
sempre in modo ciclico. In media i cicli si ripetono ogni 
3-4 settimane, con estremi che vanno da 14 a 45 giorni. 
A volte esiste un apparente rapporto con il periodo me- 
struale. 

Tra le sofferenze più comuni si incontrano malessere, 
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febbre e manifestazioni setticonecrotiche a localizza- 
zioni varie, ma prevalentemente sulle mucose boccale, 
faringea e anale. La granulocitopenia, anch'es&a ciclica 
come la sintomatologia suddetta, può oscillare dallo 0 al 
16%. Il midollo osseo può essere normo-, ma anche 
ipo- o ipcrplastico, tuttavia sempre con evidente diminu- 
zione delle cellule più mature della serie granulocitica. 

Questa forma può avere inizio a qualsiasi età, cioè 
sia già nel corso dell'infanzia c sia anche dopo i 60 anni. 
Rssa può durare da pochi mesi a parecchi anni. 

2. Neutropenia primaria splenica. - È caratterizzata da 
lisi granulocitica endosplcnica abnormemente elevata ac- 
compagnata a splenomegalia, mentre il midollo osseo si 
presenta in attività normo- o anche ipcrplaslica. Possono 
esservi quadri acuti, subacuti o cronici, che in genere mi- 
gliorano dopo la splenectomia. 

3. Neutropenia ipoplastica cronica. - Anche questa forma 
può presentare splenomegalia, discreta o moderata, ma 
si distingue dalla precedente sia perché ò caratterizzata da 
mielopenia, sia perché non trae beneficio dalla sple- 
ncctomia. 

Il decorso è estremamente cronico c presenta ripetuti 
episodi infettivi. La granulocitopenia è infatti mollo severa, 
mentre i linfociti c i monociti sono di solito presenti. 
D'abitudine vi sono eritro- e piastrinopenia moderate. 

4. Neutropenia cronica benigna familiare. - Caratteri- 
stiche di questa forma sono la familiarità c la benignità. 
Essa viene pertanto spesso riconosciuta soltanto nel corso 
di esami ematologie! routinari. 

La cellularità del midollo osseo è normale, ma il tasso 
degli elementi granulocitici immaturi è inferiore alla 
norma. Anche perifericamente di solito non esiste anemia, 
né piastrinopenia, mentre invece il tasso dei granulociti 
è sempre al di sotto della norma. Per contro, i linfociti 
e i monociti presentano un aumento relativo. 

Clinicamente non è rara la tendenza alla foruncolosi. 

5. Granulocitopenia cronica dell'infanzia. - La sintoma- 
tologia di questa forma è caratterizzata da episodi feb- 
brili ricorrenti, dalla tendenza alle infezioni dell'apparato 
respiratorio, dalla presenza di adenomegalia moderata 
e raramente anche da leggero ingrossamento del fegato 
c della milza. 

In genere non esiste mielopenia, mentre nel sangue peri- 
ferico c stala spesso osservata una marcata neutropenia, 
con deviazione a sinistra c con presenza di granulazioni 
tossiche nei granulociti. A carico dei linfociti vi è sempre 
aumento relativo, ma a volte anche assoluto. L’anemia e 
la trombocitopcnia sono di riscontro raro. Il decorso è 
prolungato c relativamente benigno, tanto che sono stati 
osservali anche casi con remissioni. 

6. Agranuhci lentia genetica infantile. - Qui esiste un 
difetto severo della granulocitopoicsi. a carattere eredi- 
tario recessivo. La granulocitopenia ematica è molto grave 
c s'accompagna a moderate I infoci tosi e monoc itosi re- 
lative. Il midollo osseo può essere ipo- o normoccllulare. 
La mortalità è elevata ed i sopravvissuti sono cronica- 
mente ammalati. 

7. Neutropenia congenita. - Il sangue presenta quasi 
sempre mancanza totale o pressoché totale di granulociti, 
mentre a livello midollare si trova evidente aumento nu- 
merico dei granulociti eosinofili. La sintomatologia clinica 
c caratterizzata per lo più da infezioni ombelicali e cutanee, 
che compaiono subito dopo la nascita. La morte subentra 
in genere entro i primi 2 anni di vita. 

8. Neutropenia neonatale transitoria. - Sembra che questa 
granulocitopenia neonatale sia il risultato di un'incompa- 
patibilità maternofetale. Ca. il 15-30% delle donne con 
3 o più gravidanze presentano leucoagglutininc nel loro 


sangue. La granulocitopenia, che può essere piuttosto 
severa, è accompagnata da monocitosi di intensità varia- 
bile, mentre il midollo osseo è in genere ricco di precursori 
della serie granulocitica. 

La sintomatologia di questi bambini può andare da mani- 
festazioni infettive non gravi a setticemie fulminanti. 

9. Altre forme. - La letteratura medica riporta casi ad 
etiologia sconosciuta, di difficile inquadramento anche 
tra le varietà sopra ricordate. Ovviamente, sono tutti casi 
caratterizzati da granulocitopenia c da tendenza alle 
sepsi. Alcuni di essi, dopo un periodo di tempo più o 
meno lungo, sono più chiaramente sfociati in forme di 
leucemie, di linfosarcomi, di lupus, etc. (Smith; Bernard 
e coll.; Micu e coll.; Gilman e coll.). 

Diagnosi 

L'accertamento diagnostico precoce è molto importante, 
soprattutto nel caso delle forme acute, nonché in quelle 
da medicamenti c da agenti tossici o ionizzanti. 

Dal punto di vista clinico, l'a. può presentare molta 
somiglianza con le più diverse forme morbose acute feb- 
brili accompagnate da lesioni necrotiche della bocca e 
della faringe, quindi innanzitutto difterite, angine strepto- 
stafilococciche c fu sospiri Ilari, stomatiti, ma anche mono- 
nuclcosi infettiva, talune sepsi gravi e infine leucemie 
acute o mielopatie involutive. Per la diagnosi, assai più 
della sintomatologia clinica sono quindi importanti il 
reperto dell'esame ematologico, che rivela la spiccata gra- 
nulocitopenia o addirittura l’apparente agranulocitemia. 
nonché il reperto dell'esame del puntato midollare. Anche 
l’anamnesi può fornire dati preziosi, come nel caso delle 
granulocilopcnic cicliche o periodiche, che si distinguono, 
oltre che per la cronicità, anche per il succedersi di cicli 
sintomatologia intervallati da periodi asintomatici di du- 
rata variabile. 

Una volta posta la diagnosi di a., è necessario cercare 
di stabilire se si tratti di forma primitiva o secondaria: 
tale precisazione è ovviamente di grande importanza ai 
fini sia prognostici sia terapeutici. 

Prognosi 

Essa dipende da due fattori importanti: l'agente morboso 
in causa e le possibilità dell'attività funzionale del midollo 
osseo. Infatti, mentre la morte sopraggiunge di rado nelle 
forme plastiche da medicamenti, nelle quali la guarigione 
può essere rapida e completa, invece nelle forme apisti- 
che da fenoliazinc c da composti arsenicali Vexitus c più 
frequente. Il decorso è comunque solo raramente benigno. 

Un segno relativamente favorevole è rappresentato dalla 
ricomparsa nel sangue di alcuni granulociti ncutrofili 
accompagnati da mielo- e metamielociti neutrofili, e spe- 
cialmente dalla ricomparsa c/o dalla persistenza dei mo- 
nociti. 

Terapia 

Prima ancora che di terapia si deve parlare di profilassi, 
cioè di lotta contro l'abuso di farmaci, oggi molto fre- 
quente, e di misure atte ad evitare il contatto coi vari 
agenti leucopenizzanti, soprattutto in campo professionale. 

Anche dal punto di vista più strettamente terapeutico, 
qualora fosse accertato il fattore causale della sindrome 
granulocitopcnica, esso dovrà essere subito allontanato, 
qualunque sia stato il meccanismo d’azione: immunolo- 
gia), o tossico, o anche misto. Nelle granulocitopcnie 
provocate dall'arsenico o dall'oro, può risultare efficace 
la somministrazione del BAL, perché favorisce l’escre- 
zione del metallo tossico. La somministrazione si fa per 
via intramuscolare usando una soluzione oleosa al 10%, 
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alla dose di ca. 150 mg ogni 4 h nei primi 2 giorni, quindi 
ogni 48 h durante 8-10 giorni. Nella ncutropcnia pri- 
maria splenica può risultare assai vantaggiosa la splc- 
ncctomia. di solito inefficace, o assai poco efficace, nelle 
altre forme. 

Risultati incoraggfanti si possono a volte ottenere, so- 
prattutto in casi di granulocitopcnie acute con midollo 
«plastico», con dosi elevate di ACTH (100-150 mg /die) 
c cortisone (fino a 300 mg/ àie) o prednisone (50-100 
mg/àie). 

Particolare attenzione va posta al trattamento antin- 
fettivo, per prevenire c/o combattere le complicanze set- 
tiche. Oggi, con i numerosi antibiotici a disposizione, ma 
soprattutto con la penicillina che e praticamente atossica 
per il sistema emopoietico, la cura delle a. c in possesso 
di una forte arma per combattere la più frequente causa 
di morte, rappresentata dalle diverse sepsi. Non si deve 
però esagerare con la somministrazione degli antibiotici: 
ad es. bisogna astenersene quando non ve ne sia indica- 
zione, potendo essi stessi svolgere un'azione dannosa sul 
midollo osseo. 

In diversi casi delle varie forme di a. è stata praticata 
la splenectomia. ma con risultati variabili o, meglio, nel 
complesso sfavorevoli. Soltanto nella neutropcnia pri- 
maria splenica la splcncctomia può apportare benefìcio, 
soprattutto nelle forme con midollo osseo in attività ipcr- 
plastica. In alcuni di tali casi la splenectomia è stata infatti 
seguita da miglioramento clinico, con aumento numerico 
dei leucociti e diminuzione della tendenza alle infezioni 
intercorrenti, ma in genere la neutropcnia non è stata 
completamente corretta. Va inoltre tenuto presente che 
l'aspetto midollare, di per sé, non sempre può costituire 
un’indicazione per la splenectomia, perché sono stati 
anche osservati numerosi casi con iperplasia midollare ri- 
masti senza miglioramento dopo la splenectomia. 

Un altro agente terapeutico largamente usato in que- 
st'ultimo decennio, dapprima nelle aplasie midollari, con- 
genite o acquisite, quindi anche nelle a., è il testosterone 
con i suoi derivati: metiltcstostcronc propionato ed 
cnantalo di testosterone, fluossimetosteronc. I risultati 
all’inizio sembrarono incoraggianti, ma poi si sono di- 
mostrati anch'essi relativi. Si può infatti ottenere un mo- 
dico aumento del tasso dei granulociti, che però ben rara- 
mente si normalizza, c i risultati migliori si hanno nella 
ncutropcnia ciclica o periodica. Negli altri casi il tratta- 
mento deve essere prolungato per mesi e anche per anni, 
soprattutto nelle forme congenite. Le complicazioni sono 
quasi sempre la virilizzazione e. assai frequentemente, 
la epatopatia colostatica. 

Un altro ormone anabolizzantc nel trattamento delle 
a. è l’ossimctolonc (2-idrossimetilcn-l7-a-metildiidrotesto- 
steronei. I risultati, apparentemente incoraggianti in al- 
cuni casi, sono comunque tardivi e necessitano di dosi 
elevate (1-2 mg/kgM'e) c somministrate a lungo. Essi 
non sembrano correlati né con l'ctiologia della forma, né 
con il grado di ccllularità del midollo osseo. Le compli- 
canze sono meno accentuate nel caso del trattamento con 
l'ossimctolone che non con il testosterone e l’effetto viri- 
lizzante è assai inferiore. 

Molta cura va poi data alle lesioni ulccronccrotiche 
della bocca, sia praticando una perfetta igiene locale, sia 
con medicazioni topiche. Le frequenti lesioni dell'oro- 
faringe e del tubo digestivo richiedono anche un’alimen- 
tazione adeguata specialmente liquida. 

Sono molto utilizzale, talvolta anche in modo eccessivo, 
le trasfusioni di sangue totale o di pappe di leucociti, o 
di estratti leucocitari. Sono stale tentate anche le trasfu- 
sioni di midollo osseo. Vengono anche raccomandati gli 
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estratti epatici, diverse vitamine c in particolare l’ac. fo- 
linico, la B„ c la B,,. nonché la A per favorire i processi 
di riepitelizzazione delle mucose. Ognuno di questi trat- 
tamenti ha la sua più o meno larga popolarità, anche se 
il loro effetto non è sempre evidente. 
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GIOVANNI ASTALDI E DEMETRU MIC I' 

AHUMADA-ARGONZ-DEL CASTILLO, SINDROME 

DI: V. C.ALATTORREA. 

AINHUM 

[portoghese del Brasile, dallo yoruba (parlata della Ni- 
geria)]. Sin. : anyum; quijilla (Brasile); sukka; pakla 
(India); faddidite ( Madagascar). - f. gang rène sèche da 
petit or teli. - I. ai uh um. - T, A infumi; Daktylolysis spontanea. 
- s. aiutami ; dactilòlisis espontànea. 

La malattia, descritta per la prima volta dal Clark nel 
1860 (Costa d’oro) sotto il nome di gangrène sèche da 
petit orteil, in seguito più largamente studiata da J. F. Da 
Silva Lima nel Brasile (1852), è un’affezione che colpisce 
la razza negra e in particolare i maschi adulti. È diffusa in 
tutte le zone tropicali c subtropicali dell’Africa, dell’Ame- 
rica, dell’Asia. Ha sede unica ai piedi c quasi sempre al 
dito mignolo: clinicamente può essere definita uno stroz- 
zamento cronico progressivo della base del dito per affon- 
damento del solco plantare mctatarsofalangeo, semicirco- 
lare dapprima, circolare poi, con esito in graduale invo- 
luzione dei tessuti distali fino alla caduta completa del 
moncone. 

Etiopatogenesi. - È molto discussa, forse anche perché 
il materiale di studio non è stato sempre omogeneo ed è 
probabile che l'affezione sia stata confusa con altre forme 
di varia natura, a carattere gangrenoso. I tropicalisti più 
sperimentati sono d'accordo nel considerarla un'espres- 
sione locale in sede speciale, preparata da particolari atteg- 
giamenti nella struttura dcirultimo dito del piede dei negri 
c sostenuta da cause diverse, in parte traumatiche, in 
parie infettive non specifiche, forse in parte da parassitosi 
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c in complesso da mancanza di igiene. Nel solco, parti- 
colarmente profondo, eserciterebbero la loro azione dan- 
nosa progressiva stimoli infiammatori diversi che, par- 
tendo da abrasioni intcrtriginoidi. porterebbero ad una 
ragade sostenuta da alterazioni gradualmente crescenti a 
carico dei vasi e dei nervi regionali (panvasculariti oblite- 
ranti. pcrincunti): l'esito sarebbe la costituzione di una 
briglia sclerosante circolare, con un complesso di lesioni 
regressive a carico dei tessuti mese nchi mali del dito. 
La caduta del moncone rappresenta l’ultima conseguenza 
di questo lento processi) prossimale. Nessun elemento 
depone a favore di rapporti dcM'utTe/ione con la lebbra, 
con la sifìlide, con la framboesia; nessun rapporto si può 
stabilire con alterazioni nervose (tipo patereccio analge- 
sico) né con sclerodermie anulari né con le amputazioni 
spontanee (in bambini di razza bianca) da briglie conge- 
nite anulari (malformazioni). 
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<ill Si l’l’t MAHIANf 

AJMAL1NA 

F. (limoline. - I. ajmalìne. - T. A /mal ine. - s. ajmalinu. 

l.'ajmalina c un alcaloide isolato nel 1931 dalla Rati- 
woìfìa serpentina Bcnth., pianta da cui provengono altri 
alcaloidi largamente impiegati in medicina, quali la re- 
serpina. la raubasina, ctc. (Siddiqui c Siddiqui). 

La sua formula di struttura fu individuala solo nel 
1956 da Woodward, che mise in evidenza uno scheletro 
indolico complesso di tipo nuovo (Robinson). 

L’azione farmacodinamica dcll’a. si svolge soprattutto sul 
miocardio in senso antiaritmico ed è caratterizzata dall’ef- 
fetto batmotropo negativo c dalla capacità di prolungare 
il tempo di refrattarietà, nonché da un effetto dromotropo 
negativo: l’a. possiede inoltre una debole azione inotropa 
positiva e non influenza la frequenza sinusale normale. 

Essa è pertanto in grado di abolire nell’animale da espe- 
rimento sia la fibrilla/ione atriale che le exlrasìstoli in- 
dotte artificialmente (Hcistracber. Bcin). La tossicità del- 
Pa., in particolare dclPaspartato, in confronto a quella di 
altre sostanze ad azione antiaritmica, è relativamente bassa 
(Beccari c coll.). 

Le prime esperienze in campo clinico con a. (Klcinsorge, 
Martini e Busse, llamm e coll., etc.) misero in evidenza 
le notevoli proprietà antiarilmiche di questo alcaloide, 
nonché la sua buona tollerabilità. Le successive ampie spe- 
rimentazioni cliniche (Bianchi e Beccari. eie.) hanno di- 
mostrato che il campo terapeutico dell’a. comprende tutti 
i disturbi del ritmo, purché non si accompagnino ad alte- 
razioni della conduzione dello stimolo. 

Pertanto Pa. è indicata in tutti i principali disturbi del 
ritmo c cioè nelle extrasistolie atriali o ventricolari, nella 
tachicardia e nella fibrillazione atriale parossistica. 

L’a. è inoltre elettivamente indicata nella sindrome di 
Wolff-Parkinson-Whitc, in cui abolisce o riduce le crisi 
tachicardiche (Tronconi). 

L'a. può essere somministrata per bocca, per via in- 
tramuscolare c per via endovenosa alle dosi di 1 50-400 mg, 
di 50-150 mg e di 50-100 mgj 'die rispettivamente. 
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GI.RMANO MARCHI. ITI 

ALANINA 

[ted-, A. St rocker. 1849, probabilmente composto di AKde- 
hyde ) ‘aldeide’ e ( Cy)an-{wasscr stoffe) * ac. cianidrico 
secondo il metodo della prima preparazione; v. testo}. 
Sin. : ac. aminoproplonico. - F, alaninc. - t. atanine. - t. 
A lattiti. - s. alattimr, àcido laelàmico . 

È uno dei pochi aminoacidi di cui in natura esiste, oltre 
al comune isomero r, anche quello fi, avente cioè il gruppo 
aminico (-NH*) in posizione fi rispetto al carbossile. 

L 'x-alanina c l’ac. a-aminopropionico. di cui in natura 
si trova la forma appartenente alla serie stereochimica 
L (L-alanina). come d'altronde avviene per quasi tutti 
gli altri aminoacidi naturali. Ruota a destra il piano della 
luce polarizzata: il grado di rotazione specifico 
è 1.8 in acqua, 14,6 in HCI 5N. Il punto di fusione 
è a 297 “C con decomposizione; la solubilità è elevata 
in acqua, scarsa in alcol etilico, nulla in acetone o ben- 
zene. L’a. è un anfolita. pi « 6,02; pk| (-COOH) = 
2,34: pM-NHj ) 9.69. 

La formula chimica dcll'a, è CH S CH(NH .)COOH, p. 
m. 89. I. 

In proiezione piana la formula della L-alanma viene 
riportata accanto a quella della D-alanina: 

COOH COOH 

; 

H S N- CH HC—NHj 

i I 

CH, CH, 

l - il mìo* » - ihnini 

La simbologia d c I c ormai da evitarsi in quanto porta 
a confusione; infatti, per un certo periodo, questi simboli 
sono stati usali: d per destrogiro e l per levogiro. 

L’a. è uno dei due aminoacidi (l’altro è la prolina) 
ottenuti per sintesi prima della loro estrazione quali pro- 
dotti di idrolisi delle proteine. La sintesi chimica fu effet- 
tuata da Strcckcr nel 1850 nel corso della sintesi dcll’ac. 
lattico; il metodo fu successivamente impiegato per la 
sintesi di molti altri aminoacidi c viene generalmente indi- 
cato come sintesi di Street, er. Questo A. propose il nome 
a. adoperando le prime due lettere della parola u/deidc, 
dato che l’a. si ottiene per sintesi dall’acctaldeide. 

La L-alanina è uno dei poco più di 20 aminoacidi pre- 
senti nelle proteine naturali, animali e vegetali. Essa è 
presente in molte proteine ed è particolarmente abbon- 
dante nella fibroina della seta (ca. il 30% in peso), da 
cui viene estratta per idrolisi acida. È un costituente, in- 
sieme con la D-alanina, della murrina, glicoprotidc della 
parete della cellula batterica. L’a. è un aminoacido non es- 
senziale. per cui la sua assenza nella dieta non provoca alcun 
disturbo nel normale metabolismo c nell'accrescimento 
degli animali c dell’uomo. Essa viene facilmente sintetizzata 
nell'organismo soprattutto per tramami nazione a partire 
dall’ac. piruvico (v. pirli vico acido): il donatore del 
gruppo aminico è l'ac. glutammico (v. glutammico acido) 
(enzima la glutammicopiruvicotransaminasi, o alanina- 
aminotransferasi). In molti organismi, soprattutto batterici 
( Bacillu.s subtilis), l’a. può essere sintetizzata per anima- 
zione riduttiva da ac. piruvico e ammoniaca ad opera del- 
l’alaninadcidrogcnasi. Oltre che trovarsi nelle proteine, l’a. 
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è uno dei più abbondami aminoacidi liberi presemi nei 
vari tessuti c liquidi fisiologici; nel sangue dell'uomo 
(v. amino acide mia) questo aminoacido è presente nella 
misura di 1.87-5,89 mg/100 mi negli adulti, e 2,10-3,65 
mg/ 100 mi nei neonati. Nelle urine Fa, viene escrcta in 
quantità pari a 21-71 mg/24 h negli adulti. Nella saliva 
umana i valori oscillano tra 5 e 29 mg/l. nel latte umano 
tra 0,62 e 1,9 mg/ 100 mi. Il catabolismo dell'a. non presenta 
alcuna caratteristica particolare: la reazione di transami- 
nazione (v.) prima descrìtta e la deaminaz.ione ossidativa 
ad opera deH'alaninadeidrogcnasi sono le maggiori vie me- 
taboliche per il catabolismo dcll'aminoacido. L’a., come 
gli altri aminoacidi costituenti delle proteine, entra nella 
sintesi proteica dopo attivazione ad opera dell'ac. adeno- 
sintrifosforico (ATP; v. fosfori [.azione) c trasferimento 
al t-RNA (ac. ribonucleico solubile o transfer) specifico 
per l'a. Di questo t-RNA (lievito) si conosce compieta- 
mente la struttura primaria, stabilita da Hollcy e coll, nel 
1965 (V. NUCLEICI ACIDI). 

La balanino è l’ac. (3-aminopropionico, CH^NH,)CHj- 
COOH. È uno dei pochi aminoacidi presemi in natura in 
cui il gruppo aminico è in posizione Non fa parte di 
proteine animali o vegetali, ma la sua importanza in na- 
tura è dovuta alla sua presenza nell'ac. pantotenico (una 
vitamina idrosolubile del cosiddetto complesso B) c nel 
coenzima A (v. coenzimi) che deriva da questa vitamina. 
È anche presente nei dipeptidi muscolari anserina e car- 
nosina. nonché come aminoacido allo stato libero. La 
^•alanina si forma nei Mammiferi per demolizione del- 
l'anello pirimidinico e nei batteri anche per i-dccarbossi- 
lazionc dell’ac. aspartico. Essa è presente nelle urine del- 
l’uomo (v. aminoacidi! rie) in quantità pari a 2-9 mg/24 h. 
Il metabolismo della P-alanina porta per transaminazionc 
alla semialdeidc maionica, che può a sua volta essere 
trasformata in ac. acetico o in ac. propionico, composti 
metabolizzati attraverso il ciclo di Krcbs (v. cicli meta- 
bolici). 

È slata descritta una malattia caratterizzata da elevato 
tasso di fi-alanina c di ac. y-aniinobutirrico (GARA; 
v. y-aminobutirrico acido) nel sangue, e da aumen- 
tata escrezione dì ac. B-aminoisobutirrico, GABA c tau- 
rina nelle urine; altra caratteristica di alterato metabolismo 
è la presenza di p-alanina c GABA nel liquor. La malattia 
potrebbe essere dovuta a deficit di £-alanina-*-chctoglu- 
taricotransaminasi, enzima che, come si è detto, è depu- 
tato al metabolismo della P-alanina. 
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FRANCESCO SALVATORE 

ALASTRIM 

[portoghese, derivato di alastrar ‘ ricoprire completa- 
mente ’]. Sin . : amoas ; Cuban ìtch; glass pox ; Kaffir milk 
pox ; paravariola; pseudosmallpox ; psendovariola; Samoa 
pox; Sanaga pox; white pox; varicella vaioloide; vaiolo 
modificato delle Antille; e, più recentemente, variala 
minor. 

Definizione e generalità 

L’alastrim è una malattia infettiva acuta altamente conta- 
giosa. febbrile, esantematica, con clementi eruttivi più o 
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meno generalizzati che evolvono attraverso gli stadi di ma- 
culopapula, vescicola, pustola, rassomigliarne ad una forma 
lieve di vaiolo c come questo determinata da un virus 
filtrabile della famiglia Poxviridae. 

La malattia sarebbe originaria dell'Africa del Sud, donde, 
importata nelle Antille per il tramite degli schiavi negri, si 
sarebbe diffusa in tutta l'America c poi nell'Europa. Tra le 
prime descrizioni della malattia vi è quella di Anderson sul- 
l'epidemia di Giamaica del 1865; da allora si sono susseguite 
varie segnalazioni, sia di accensioni epidemiche, sia di casi 
isolati. 

Pur potendosi considerare il morbo cosmopolita, essendo stato 
riscontralo in tutte le parli del mondo, è opportuno notare 
che con maggiore frequenza c maggiore diffusione lo si ri- 
scontra nell'America centrale c ccntromcridionale c nell’ Africa 
equatoriale. 

Anche in molti stati europei, quali ad cs. l'Inghilterra, il 
Belgio, la Svizzera, l'Italia c l'Olanda, ne sono stati riscon- 
trati dei casi. 

Etiopatogenesi 

L'a. viene considerato come una forma lieve c benigna 
di vaiolo, da distinguersi dalla forma grave e maligna, 
cioè dal vaiolo classico o variala maior. Per gli unicisti 
le due malattie s'identificano e i risultati delle ricerche 
biologiche c sperimentali c i rapporti immunitari tra 
vaiolo, vaccinia e a. costituiscono altrettante ragioni per 
affermare che Fa. non debba mantenere un'autonomia 
di entità nosologica a se stante. L*a. e il vaiolo sareb- 
bero dovuti a un medesimo virus con differenti stadi 
di virulenza e non rappresenterebbero che due aspetti 
della stessa malattia. Secondo i dualisti, invece. Fa. sa- 
rebbe dovuto ad un virus con caratteri molto simili a 
quelli del vaiolo, ma da esso distinto (v. vaiolo). 

Il virus dell'a. ha caratteristiche morfologiche, biolo- 
giche e colturali in tutto simili a quelle del virus vaioloso. 
Al microscopio ordinario c al microscopio elettronico 
appare sotto l'aspetto dei caratteristici corpuscoli elemen- 
tari di forma e dimensione uguali a quelle del virus vaio- 
loso, mentre nelle cellule epiteliali dei tessuti (cute, mu- 
cosa rinofaringea, membrana corionallantoidea, cornea, 
ctc.) sono dimostrabili le caratteristiche inclusioni cito- 
plasmatiche (corpuscoli di Guamieri), non distinguibili da 
quelle prodotte dal virus vaioloso. 

Al virus dell'a. si riconosce una struttura antigenc 
uguale a quella dei virus vaioloso e vaccinico e pertanto 
i test idonei a svelarne la presenza (gel-diffusione, inibi- 
zione dcll'cmoagglutinazionc, fissazione del complemento 
e, più recentemente, immunodiffusione e test degli anti- 
corpi fluorescenti) non consentono una distinzione di 
questi virus. 

Secondo Horgen, i virus dell'a. e del vaiolo contengono 
due gruppi di antigeni : uno in comune col virus vaccino, 
cui è dovuta l'immunità, l'altro specifico, cui è legata la 
virulenza. Alla comunità antigene corrispondono poi ri- 
sposte immunologiche tali che non consentono di distin- 
guere il virus dell’a. da quello del vaiolo e dal vaccinico 
con metodi sierologici, come già annunciato. 

La coltivazione del virus dell'a. è facile e può essere 
praticata in serie su membrana corionallantoidea dì em- 
brione di pollo (i migliori risultati si sono ottenuti con 
quelli di 12-14 giorni), mentre, a differenza di quanto av- 
viene con il virus vaccino, scarsi e modesti sono stati i 
risultati dei tentativi di coltura in vitro su cellule embrio- 
nali di specie diverse, frammenti di polmone, etc. 

Il materiale infettante può essere ricavato tanto dalle 
lesioni cutanee, comprese le croste, quanto dall'essudato 
faringeo. L’inoculazione di quest’ultimo consente la di- 
mostrazione del virus in periodo preeruttivo o all'inizio 
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stesso dell'eruzione. Le lesioni che si sviluppano sono in 
tutto identiche a quelle prodotte dal virus vaioloso (Downie 
e McDonald, 1953) c possono, invece, essere differenziate, 
per quanto in maniera non assoluta, dalle lesioni prodotte 
dal virus vaccinico. V. anche: poxvirus. 

Oggi si hanno migliori conoscenze del problema pato- 
genetico dell'a., del vaiolo. dcH'cctromelia. etc. È ormai 
consolidata l’opinione che il virus raggiunga le prime vie 
respiratorie e qui si arresti, moltiplicandosi nelle mucose 
e nei linfonodi regionali. Seguirebbe un primo passaggio 
in circolo (viremia primaria) con invasione di organi 
interni e ulteriore moltiplicazione del virus. Questo, poi, 
guadagnerebbe di nuovo il sangue (viremia secondaria) 
diffondendosi ulteriormente e localizzandosi nella pelle, 
dove, moltiplicandosi, provocherebbe le tipiche lesioni. 

Il concetto di viremia primaria, proliferazione del virus 
negli organi interni e successiva viremia secondaria fu sta- 
bilito da Orskow e Anderson con lavori sperimentali su 
conigli giovani. 

Epidemiologia 

Epidcmiologicamente l’a. si differenzia dal vaiolo per la bas- 
sissima mortalità (0,25-2%). Questo carattere di benignità è 
costante c non si c mai verificata, nel corso di un’epidemia, 
la trasformazione di un tipo nell’altro. 

Il virus viene trasmesso per contagio diretto da malato a 
sano tramite particelle infette di secrezione cutanea o attra- 
verso l’inalazione di goccioline di Piàgge oppure per via in- 
diretta tramite pulviscolo, oggetti d’uso e insetti contaminati 
con materiale infettante. 

Immunità 

Lo studio dei fenomeni immunitari nei soggetti colpiti dall’a. 
rivela che la malattia istituisce un'immunità per cosi dire di 
gruppo, per quanto in grado diverso, contro l’a., il vaiolo e 
la vaccinia, cosi come il siero di vaiolosi devia il complemento 
in presenza di antiguni ricavati da pustole di vaiolo, a. c vac- 
cinia. I rapporti immunologia tra a. e virus vaccinico dimo- 
strano che la vaccinazione jenneriana protegge contro l’a.; in 
tutte le epidemie recenti i soggetti colpiti non erano vacci- 
nati; la protezione, tuttavia, non c assoluta. La vaccinazione 
con virus vaccinico istituisce un'immunità contro il vaiolo c 
l’a. più forte di quella prodotta nei riguardi del virus vacci- 
nico dal superamento di queste due malattie. La maggioranza 
degli AA. concorda nel ritenere che la malattia c dovuta a un 
virus molto simile, ma non completamente identico, a quello 
del vaiolo. 

Anatomia patologica 

Nei rari cast venuti a morte non vi sono particolari lesioni 
degli organi interni. La milza è di tipo spodogeno, il fegato 
può presentare degenerazione grassa, e nei polmoni si pos- 
sono trovare focolai broncopncumonici. L’istopatologia delle 
lesioni cutanee è pressoché identica a quella del vaiolo, salvo 
che le manifestazioni pustolose, per la loro superficialità, non 
invadendo lo strato germinativo, non danno generalmente esito 
a cicatrice. Secondo la maggior parte degli AA. le vescicole 
non sono settate, le pustole non presentano ombclicatura, men- 
tre il loro contenuto ha un colore lattescente. Secondo A. 
Castellani e altri queste differenze con la pustola vaiolosa non 
sarebbero sempre cosi nette c costanti, potendo riscontrarsi 
vescicole settate, pustole ombelicate c cicatrici residue. 

Sintomatologia 

Secondo alcuni AA. il periodo di incubazione è più breve 
(2-7 giorni), secondo altri più lungo (13-20 giorni) che 
nel vaiolo. La malattia può avere inizio con febbre elevata, 
forti dolori lombari, vomito c delirio; ma può anche avere 
un inizio più blando e meno esplosivo; per lo più quasi 
costantemente manca il rash o si manifesta in forma fugace. 

L’esantema compare in 3“ giornata sotto forma di ma- 
culc-papule arrossate, che si trasformano dopo 2-3 giorni 


in vescicole e vescicole-pustole della grossezza da un 
grano di miglio a un piccolo piscilo, di aspetto lattescente 
(milk pox). La comparsa dell’esantema è preceduta dalla 
caduta della temperatura ed è accompagnata da un grande 
miglioramento della cenestesi. La febbre secondaria manca 
perlopiù nei bambini ed è rara negli adulti; se compare, 
insorge verso l’8° giorno. Le vescicole-pustole si essiccano 
lasciando macchie iperpigmentate che col tempo scom- 
paiono. Le cicatrici sono rare e in genere riferibili a infe- 
zione secondaria. 

In alcuni casi l’esantema è di tipo vaioloso con nume- 
rose vescicole che hanno scarsa tendenza alia suppurazione 
c non alterano le condizioni generali del malato; in altri 
casi l'esantema è di tipo vaioloide polimorfo con efflore- 
scenze in diverso stadio di sviluppo, e accanto a rare ve- 
scicole vaiolose tipiche ombelicate si vedono vescìcole ati- 
piche superficiali simili a quelle della varicella, che come 
tali non lasciano cicatrici. 

Nel sangue, dopo i primi 2-3 giorni, si ha leucocitosi 
spesso con spiccata monocitosi. 

Diagnosi e prognosi 

La diagnosi è difficile nei casi isolati; essa si fonda: 
a) sulle apparenze di un vaiolo benigno, con mancanza di 
un rash iniziale; ò) sulle condizioni generali buone c sul- 
l’assenza della febbre secondaria; r) sull'aspetto delle pu- 
stole (lattescenti, non ombelicate); d) sulla relativa brevità 
c benignità della malattia. 

La diagnosi differenziale è da farsi con il vaiolo c poggia 
essenzialmente, oltre che sulle caratteristiche anzidette, 
sui criteri epidemiologici. 

La diagnosi di laboratorio poggia: a) sulla dimostra- 
zione dei corpuscoli elementari nel materiale prelevato o 
con grattamento delle manifestazioni cutanee in vario 
stadio o dall'essudato delle pustole; h ) sull’isolamento del 
virus dal sangue, dall'essudato faringeo o da sospensione 
di materiale prelevato da lesioni cutanee (trattato con peni- 
cillina e streptomicina), mediante inoculazione nella mem- 
brana corionallantoidea dell'embrione di pollo. Questa 
prova richiede 3-4 giorni per la risposta ed è utile per dif- 
ferenziare il virus del vaiolo propriamente detto dal virus 
dell’a.: mentre infatti il virus vaioloso si sviluppa bene 
alla temperatura di 38-38.5 “C producendo dopo 48-72 h 
di incubazione lesioni (pocks) di aspetto denso, di colore 
biancastro, lisce, emisferiche, del diametro di 2 mm, il 
virus dell'a. è incapace di produrre pocks a temperature 
superiori ai 35 *C (Nizamuddin c Dumbcll, 1961). Inoltre 
il virus vaioloso sopravvive nella membrana corionallan- 
toidea del pollo più a lungo che il virus dell’a.; se le mem- 
brane infette sono reinoculate 6 giorni dopo l’inoculazione, 
quelle inoculate con virus del vaiolo risultano infettanti, 
mentre quelle inoculate con virus dell'a. lo sono molto 
meno frequentemente. Il virus del vaiolo uccide tutti 
gli embrioni nei quali è inoculato e si moltiplica nel fegato 
embrionale, mentre il virus dell'a. uccide pochissimi em- 
brioni c il suo titolo di concentrazione nel fegato è .v.olto 
basso (tecnica di Helbert, 1957). Pertanto il comporta- 
mento del virus dopo l’inoculazione nell'embrione di pollo 
offre uno dei pochi me/zi di differenziazione virologica 
tra vaiolo e a.; c) sulla dimostrazione degli antigeni virali 
nel sangue (nei primi giorni) c nel materiale prelevato dalle 
lesioni mediante la tecnica della fissazione del comple- 
mento con siero immune c con la reazione di precipita- 
zione in agar edificalo; d) sulla prova di inoculazione in 
animali recettivi (nella scimmia la scarificazione della 
pelle con materiale infetto risulta positiva sia col virus 
vaioloso che con quello dell’a.; nel coniglio la scarifica- 
zione cutanea e l'inoculazione intracerebralc risultano rve- 
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gative, mentre l'inoculazione intradermica c quella corneale 
- test dì Paul - danno risultali variabili ma più frequente- 
mente positivi con il virus dell'a.); v) sulla dimostrazione 
di anticorpi specifici nel siero dei pazienti, a partire dal- 
1*8° giorno di malattia, mediante le prove di fissazione 
del complemento (in cui si utilizza virus vaccinico come 
antigene), di flocculazione, di neutralizzazione del virus 
(basata sulla valutazione della riduzione del numero delle 
lesioni prodotte su membrana corionallantoidca da una 
preparazione standard di virus vaccinico), di inibizione 
detl'emoaggluiinazione (reazione di Hi rat che consiste nel- 
l'inibizione dell'agglutinazione degli eritrociti di pollo da 
parte del virus vaccinico) e più recentemente l’immuno- 
diffusione e il test degli anticorpi fluorescenti. Tali rea- 
zioni assumono valore diagnostico solo dopo la prima 
settimana di malattia e in caso di persone che non siano 
state vaccinate negli ultimi dodici n>esi; infatti il 30-40% 
dei soggetti vaccinati di recente contro il vaiolo presen- 
tano nel siero quantitativi dosabili di anticorpi; /) la resi- 
stenza all’etere è positiva per entrambi i virus. 

Tra tutte queste prove che rendono agevole e sicura la 
diagnosi in senso lato (variata inaiar e variata minor), 
l'unica che consenta di differenziare i due virus c quindi 
le due forme cliniche è l'inoculazione del materiale infet- 
tante nella membrana allantoidea dell'embrione di pollo 
(tecnica di Helbcrt, esposta sopra). 

La prognosi dell'a. è benigna e la mortalità è molto bassa 
(0,25-2% a seconda delle epidemie). Le complicanze sono 
rare, mentre non sono rare le recidive. 

Terapia e profilassi 

Sieri di convalescenti e sieri immuni vengono usati ma 
con poco vantaggio. Risultati migliori sarebbero stali otte- 
nuti con le globuline ricavate da sieri di convalescenti o 
di vaccinati. Gli antibiotici e i chemioterapici devono es- 
sere usati come profilattici specialmente nel periodo pu- 
stoloso, in quanto eliminano le complicanze settiche spesso 
responsabili dei decorsi più gravi ad esito letale. 

Più recentemente sono stati saggiati i vari chemiotera- 
pici allo studio per la cura delle malattie da virus. Nume- 
rose sostanze si sono dimostrate capaci di intervenire nel 
metabolismo dei virus c quindi di inibirne la moltiplica- 
zione e la vita. 

Le maggiori difficoltà per l'introduzione a scopo tera- 
peutico riguardano la realizzazione di un'attività inibitoria 
che si esplichi elei ti va mente sull’organismo virale senza 
disturbare il metabolismo della cellula che l'ospita. 

Per quanto riguarda i poxvirus, questo gruppo, diversa- 
mente dagli altri, si dimostra molto sensibile all'azione 
dell‘N-metilisatin-[i-tiosemicarbazone (metisazone [v.]) che 
agirebbe inibendo la formazione di alcuni antigeni virali c 
sulla loro strutturazione provocando cosi la costituzione 
di forme immature non infettanti del virus. Il farmaco si 
è dimostrato molto efficace nell'uomo, nella protezione 
degli animali da esperimento (topi infettati per via intra- 
ccrcbrale con i virus vaioloso c vaccinico) solo se impiegato 
a scopo profilattico nel periodo di incubazione prima 
della comparsa della malattia. Bauer et al. (1963) otten- 
nero ottimi risultati nella profilassi del vaiolo c Valle 
e coll. ( 1965) somministrando una dose unica di 3 g di 
metisazone in 194 soggetti venuti a contatto con casi di a. 
ebbero la comparsa della malattia solo ncU’1,5% dei casi. 

In molti casi il metisazone determinò nausea c vomito 
resistenti ai vari trattamenti. Il metisazone non dette ri- 
duzione della mortalità nel vaiolo conclamato né delle 
lesioni vacciniche (Arrca, Me Fadzcan c Kalamkschj, 
1966). 

Anche l'interferone f(v.], piccola proteina basica a peso 
9H7 


molecolare compreso tra 20.000 e 34.000, non dializzabilc, 
scarsamente antigenica non contenendo ac. nucleico, sta- 
bile tra pH 2 c pH 1 1 e prodotta dalle cellule infette da 
virus quando i loro processi metabolici vengono dominati 
dai virus stessi) sembra che sia attivo e privo di tossicità, 
ma al momento non è possibile produrlo in grandi quan- 
tità per un largo impiego in terapia. 

Dal punto di vista profilattico si adottano per l’a. gli 
stessi provvedimenti che per il vaiolo: il malato va isolato: 
deve essere praticala la vaccinazione jenneriana ai sani e 
a coloro che sono venuti a contatto col malato, i quali 
oltre ad essere messi in quarantena devono essere sotto- 
posti alla chemioprofilassi con metisazone e quando pos- 
sibile con interferone. 
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GABRIFLF AMALFITANO F. SERGIO SANGUIGNI 

ALBtRS-SCHÒNBERG, MALATTIA DI 

f. maladie d % Alhers-Schònberg ; anemie ostèosclérotique ; 
mycbsctèrose ; os de marbré ; ostèopétrose ; osléasctérose 
généralisèe - I. Albers-Schónbcrg (liseuse ; ostcopetrosis. - 
t. Albers-SchÓnbergsche Krankheir, Marmorknochenkrank- 
heit ; Ostcopetrosis. - s. enfermedad de Albers-Schónberg ; 
òsteopetrosis ; ósteosclerosis condensante generali zada. 

Definizione 

È un'ostcopatia sistemica caratterizzata da sclerosi endo- 
stale, per cui le ossa acquistano la densità del marmo, da 
abnorme fragilità ossea, che è causa di facili fratture, e da 
anemia secondaria: porta il nome del radiologo tedesco 
che per primo la descrisse nel 1904. 

Frequenza 

La malattia di Albers-Schònbcrg è rara. Si può ritenere 
che fino ad oggi nc siano stati descritti ca. 400 casi 
(dal 1937 al 1957, 340 secondo Machacck). Alcuni casi 
sono stati diagnosticati radiologicamente nel periodo pre- 
natale (Lorey c Reye; Clifton c coll.; Pirie c coll., eie.): 
molto frequentemente i feti colpiti nascono morti. Molte 
osservazioni si riferiscono a neonati e a lattanti: la mag- 
gior parte all'età pediatrica; poche dopo i 20 anni (secondo 
Hinker e Boiler su 138 casi solo 38 oltre i 21 anni). 

Non esiste alcuna predilezione di sesso né di razza. 
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Genetica e caratteri 

L’osteopetrosi è una malattia ereditaria e familiare con 
possibilità di incidenza in più fratelli c in più membri 
della stessa famiglia. 

È stato accertato, specie per gli studi di Harnapp ( 1937) 
c di Schinz < 1944), confermati nelle deduzioni da vari AA., 
che la malattia ha caratteri di malignità o di benignità se- 
condo l'andamento recessivo o dominante della trasmis- 
sione ereditaria. 

Osteoperrosi maligna. - Si ha nei casi con trasmissione 
ad andamento recessivo. Il decorso è caratterizzato da pre- 
cocità e da spiccata gravità dei sintomi: intensa ostcosclc- 
rosi sistemica; spiccata fragilità ossea; anemia progressiva 
con eritroblastosi; epatosplenomegalia; linfoadenopatic; 
sintomi di compressione di nervi cranici (ottico in parti- 
colar modo) per stenosi dei fori di uscita; prognosi 
infausta. 

Osreopetrosi benigna. - È propria dei casi con trasmis- 
sione ereditaria ad andamento dominante. La malattia 
è caratterizzata da ostcosclerosi diffusa come unico o 
principale sintomo c da prognosi buona. È però noto che 
forme di osteopetrosi benigne per genetica e per sintomi di 
esordio possono assumere tardivamente caratteri di mali- 
gnità più o meno spinta per anemia grave e che forme 
a trasmissione ereditaria recessiva possono evolvere con 
sintomi meno gravi c prognosi relativamente buona 
(Schinz). 

Ktiopalogenesi 

Mentre è certo che 1*0$ teopetrosi è un'alterazione conge- 
nita cd ereditaria, la sua causa è del tutto sconosciuta c 
non è chiaro il meccanismo con il quale essa agisce indu- 
cendo nel processo osteoformativo un difetto simile a 
quello che si verifica nelle intossicazioni da fluoro c da 
fosforo. 

L'ipotesi ritenuta più attendibile è quella di alterazione 
caratterizzata da mancato riassorbimento dell'osso pri- 
mario, di origine tanto encondralc che connettivale, e con- 
seguente mancata formazione di osso secondario a strut- 
tura lamellare (Schmid!. Gcrstcl; Laubmann; Dijkstra; 
etc.). 

Come causa. Giampalmo c Tolentino c altri AA. hanno 
prospettato una mancanza di oslcoclasti associata a turba 
sia qualitativa che quantitativa dell’attività degli osteo- 
blasti; Clairmont c Schinz hanno pensato a disturbi di 
circolo da alterazioni capillari; altri ad alterazioni del 
ricambio del calcio; altri a turbe endocrinc.spccic a disfun- 
zioni delle paratiroidi (Pchu. D'I stria, Dupont, Policard 
c Dufourt, etc.) e dell'Ipofisi (Lorey c Reve, Schmid!) ; 
altri ancora hanno pensato a deficienza di vitamine c 
anche a fattori tossici ( Kudrjawtzcwa ) . 

L'anemia con eritroblastosi, che nella forma maligna 
delfostcopclrosi rappresenta l'elemento concomitante di 
maggiore importanza, è ritenuta secondaria alle altera- 
zioni del midollo sostenute dalla progressiva riduzione, 
fino alla obliterazione, del canale midollare ad opera della 
sclerosi cndostalc (Giampalmo e Tolentino; Boer; McCunc 
e Bradlcy; etc.); ma qualche A. ha avanzato l'ipotesi di 
una patogenesi unitaria per alterazione primitiva del me- 
scnchima indifferenziato (Van Creveld c Hcybrotch; Pi- 
nese. Lcderer; Massimo c Lojodicc c altri AA. riportati 
da Collorioli e Borra). 

Anatomia patologica 

Le ossa sono compatte e dure come il marmo; hanno la su- 
perficie liscia c regolare, a meno che non siano sede di frat- 
ture in atto o pregresse. Nei bambini le melatisi fertili delle ossa 
lunghe sono caratteristicamente foggiale a clava. La compatta, 
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quando l'osteosclerosi non ha ancora cancellato l'individualità 
delle macrostrutture, c molto ispessita, mentre la spongiosa c 
ridotta c sclerotica. Il canale midollare è assai ristretto o addi- 
rittura obliterato. Dal punto di vista istologico si nota un 
maggiore infìttimcnto delle trabccolc nella compatta c nella 
spongiosa ove il fenomeno talora c di tale intensità da ren- 
derne difficile la differenziazione dalla compatta. Le trabccolc 
ossee singolarmente considerate sono a loro volta notevolmente 
ispessite: gli spazi midollari c i canali di Havcrs sono defor- 
mati. ristretti c obliterati. Gli oslcoclasti sono di solito molto 
diminuiti. Il midollo c fibroso: ma in qualche zona può tro- 
varsi in ipcrplasia di compenso. 

È stato accertato con metodi biofisici (Lngfcldt et al.) che 
nell'osso ostcopetrosico ipcrmincralizzato i sali presenti sono 
qualitativamente identici a quelli dell'osso normale. L'assor- 



Fig. 1. Soggetto di 14 mesi di età. (Arch. Isf. Rad. Unir., Roma). 
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bi mento del |J Ca e elevato. Il metabolismo calciofosforico 
è pressoché normale. La mobilizzazione del calcio dell'osso 
può essere insufficiente (onde possibili accessi di tetania nel 
bambino). 

Sintomatologia 

Nei vari casi di ostcopctrosi, tanto benigna che maligna, 
possono aversi notevolissime differenze di esordio, di evo- 
luzione e di gravità, ma in lutti è presente la triade: osteo- 
sclerosi generalizzata caratteristicamente simmetrica nei 
due lati; fragilità ossea ; anemia secondaria, particolar- 
mente grave nella forma maligna. 

La sclerosi c presente in tutte le ossa fin dai primi giorni 
di vita, anzi fin dal periodo prenatale: essa costituisce 
nella triade sintomatologica l'elemento fondamentale, in 
quanto la fragilità ossea c l’anemia ne sono dirette conse- 
guenze. In alcuni casi, soprattutto di adulti (osteopetrosi 
benigna), la sclerosi può rappresentare l'unico sintomo e 
perciò la scoperta della malattia non può essere che oc- 
casionale. 

La fragilità ossea è di solito il sintomo rivelatore: le 
fratture insorgono per traumi minimi e si verificano so- 
prattutto. se non esclusivamente, nelle ossa lunghe c hanno 
la caratteristica di essere poco dolorose, di avere la rima 
trasversale, di essere molteplici e di andare incontro con 
facilità alla consolidazione. La causa della fragilità ossea 
è dovuta alla perdita di elasticità da parte dell’osso per 
effetto della sclerosi cndostalc. che trasforma le ossa da 
cilindri cavi, più resistenti alle sollecitazioni, in cilindri 
pieni rigidi, anelastici c perciò più fragili. Alcuni AA. 
adducono altre cause: la presenza lungo l'osso di zone 
decalcificate a decorso trasversale; alterazioni degli ostconi 
e microfratturc sulle lince cementanti (Casuccio). Ma la 
m. di A.-S. nella forma benigna può anche decorrere 
senza fratture (Casuccio, Finocchi, Pais). 

L'anemia è notevolmente più grave nella forma ma- 
ligna, propria del lattante c del bambino, ed c la conse- 
guenza dell'alterazione indotta dalla sclerosi endostale 
sul midollo osseo; c di tipo secondario con riduzione. 



Fig. 2. In a) femore: striatura trasversale nella melafisi distale 
(stesso caso della fig. I); in b) femore: striatura trasversale 
c verticale. Soggetto di 2 mesi di età. ( Arch . din. Ped. Univ., 
Roma). 



Fig V In alto : cranio in proiezione laterale: spiccala ovteo- 
sclerosi della base. A destra : cranio in proiezione sagittale: 
ostcosclerosi con tipico aspetto orbitano « ad occhiali »> (stesso 
cavo della fig. 2,b). 
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talora accentuatissima, dei globuli rossi e dell'emoglobina. 
I globuli bianchi possono essere aumentati: in circolo 
possono trovarsi eritroblasti e ciò è espressione di parti- 
colare gravità. 

A tale triade sintomatologica. frequentemente, specie 
nella forma maligna dell'età pediatrica, si aggiungono altri 
sintomi di comparsa più o meno precoce: esoftalmo len- 
tamente progressivo, che talora richiama per primo l’at- 
tenzione; diminuzione della vista, fino alla cecità completa 
in qualche caso, per atrofia del nervo ottico da restringi- 
mento del suo canale; carie dentali; osteonecrosi e osteo- 
mieliti dei mascellari; ritardo nel l'accresci mento somatico 
con prolungata persistenza delle cartilagini epifisarie e 
con alterazioni dei nuclei epifisari di ossificazione; mega- 
cefalo; tumefazione delle giunture condrocostali a tipo 
di rosario rachitico; crampi tetanici; eie. 

Quadro radiologico 

Tutte le ossa appaiono di intensa opacità (fìg. 1): nelle 
ossa lunghe non c'c più distinzione tra spongiosa c com- 
patta, come pure, in modo più o meno completo, appare 
perduta l'evidenza della struttura trabecolarc della spon- 
giosa c del canale midollare. Nelle ossa lunghe di solilo 
l’addensamento è più marcato verso le metafisi di maggiore 
fertilità, che presentano un caratteristico rigonfiamento a 
clava. Nel lattante e nel bambino sull'estremità inferiore 
del femore, dell'ulna e del radio e su quella superiore del- 
l’omero. della tibia c del perone c cosi pure nel bacino 
l'osteosclerosi non è uniforme in quanto frequentemente 
vi si rilevano strie trasversali di trasparenza che, se sono 
più di una, conferiscono all'osso un aspetto « zebrato » 
(fig. 2. a). La striatura può avere anche un decorso verti- 
cale (fig. 2,ò). Queste strie di trasparenza ovviamente corri- 
spondono a territori relativamente meno mineralizzati per 
ragioni non bene accertate: le strie trasversali di traspa- 
renza, secondo Looscr c Lorcy. sarebbero espressione di 
una sosta della malattia, mentre secondo altri AA. indi- 
cherebbero un'insufficiente calcificazione per alterazioni 
intercorrenti del ricambio osseo. La striatura verticale, 
invece, dipenderebbe dalla persistenza, per mancato rias- 
sorbimento. di colonne cartilaginee c di sostanza fondamen- 
tale primitiva (Althoff). Nell ’osteopet rosi i fenomeni di 
pcriostosi sono rari, ma possibili nelle forme maligne del- 
l’infanzia (Windholz; Colloridi c Borra). I nuclei epifi- 
sari di ossificazione partecipano al processo di osteosclerosi 
che di solito non è massivo in quanto ne appare rispar- 
miata la parte centrale (fig. 2). Nel cranio l'osteosclerosi 
s’inizia alla base, ove è sempre più evidente (fìg. 3, in allo)’, 
l'addensamento del contorno delle orbite conferisce in proie- 
zione sagittale un vistoso aspetto « ad occhiali » (fig. 3. 
a destra). Nei corpi vertebrali l'osteosclerosi incomincia 
dalle limitanti per cui in proiezione laterale si ha evidenza 
di 3 strati sovrapposti di diversa densità, normale in quello 
di mezzo, i quali conferiscono un aspetto «a sandwich», 
che trapassa nell’aspetto « a diapason » quando le due 
bande di opacità limitanti si fondono posteriormente 
(fig. 4, h). Nel bacino l’osteosclerosi è più marcata nella 
regione dell'acetabolo c nelle ali iliache ove può assumere 
parallelamente alle creste un aspetto di stratificazione 
arciformc. 

Diagnosi differenziale 

Per la diagnosi differenziale bisogna tener presente in primo 
luogo l'insieme delle osteopatic addensanti a carattere 
sistemico: osteosclerosi sintomatiche di emolinfopatic, di 
intossicazioni croniche da piombo, fosforo, fluoro e 
stronzio, di ipcrvitaniinosi D c A; osteosclerosi in mcscn- 
chimopatic congenite con concomitanti dermatosi quali 

993 


l’urticaria pigmentosa. l'ittiosi, il poichiloderma conge- 
nito; osteosclerosi nefropatiche; osteosclerosi della sin- 
drome Fanconi e Schlesinger; la malattia di Pyle o di- 
strofìa craniomctafìsaria ; la picnodisostosi di Maroteaux 
c Lamy. In secondo luogo, non decorrendo l’osteopctrosi 
costantemente con il quadro radiologico ricordato, specie 
negli adulti, bensi con addensamenti meno intensi o discon- 
tinui, è necessario tener presente, anche se la differenzia- 
zione e più facile, trattandosi di osteosclerosi circoscritte 
o semplicemente poliostotiche. la leontiasi, la mclorco- 
stosi, il gruppo delle iperostosi sclerotiche sistemiche, quali 
la malattia di Camurati-Engclmann, la iperostosi genera- 
lizzata con pachidermi, etc., le forme di Paget a carattere 
sclerosante, quadri particolari di lue connatale, casi di 
metastasi osteoplastichc generalizzate (A. Rossi, Grilli). 

Prognosi 

Nella forma benigna di solito e favorevole, mentre nella 
forma maligna c del tutto infausta: i bambini muoiono 
prima dei 2-3 anni, di solito per anemia, malattie intercor- 
renti o sepsi favorite da osteomieliti. Nelle forme infantili 
la prognosi può essere aggravata dalla comparsa di ra- 
chitismo e di crampi tetanici. Rara è la complicanza di 
sarcomi ostcogcnici (Caso Kcrr). 

Terapia 

Non esiste una terapia causale ma solo una terapia sinto- 
matica; da qui l’impossibilità di dominare il progresso 
dcH'ostcosclcrosi (AljinofT). 

L'anemia si avvantaggia delle trasfusioni, peraltro non 
foriere di benefici di lunga durata. È stata proposta, e 
tentata, la splcnectomia (Frank, Sjòlin e altri), ma con 
risultato positivo soltanto sulle emorragie di origine trom- 
bocitopcnica, influenzabili più semplicemente per via far- 
macologica. 



big. 4. In a) colonna vertebrale: vertebre eburnee con evi- 
dente aspetto di corpi « a sandwich »; b) stesso caso, in pro- 
iezione laterale. 


994 


Digitized by Google 


ALBERS-SCHÒNBERG 


Le fratture non richiedono trattamenti particolari in 
quanto vanno incontro senza difficoltà a riparazione. Even- 
tuali osteonecrosi c osteomieliti, frequenti nei mascellari, 
favorite da alterazioni dentarie, richiedono appropriala 
terapia con antibiotici e provvedimenti profilattici. Le ne- 
vralgie dei nervi cranici, da restringimento dei fori di 
uscita, sono diffìcilmente influenzabili. 
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ADAMO GRILLI 

ALBINISMO 

F, albini sta. - l. albi ni sm. - t. A Ibi ni s mas. - S. albinismo. 


L'albinismo è un’altera/ione ereditaria del metabolismo 
della melanina caratterizzata dalla diminuzione o dal- 
l'assenza di tale pigmento nella pelle, nei capelli c negli 
occhi. 

Sin dal 1908 Fa. c stato incluso da Garrod nell'elenco 
dei difetti congeniti del metabolismo, ma solo nel 1931 
Hogbcn, riesaminando la monumentale casistica di Pcar- 
son (1913), dimostrò che l'a. viene trasmesso come un 
carattere mende! iano (v. genetica). 

Attualmente il concetto di difetto congenito del meta- 
bolismo è meglio definito come un difetto enzimatico, 
determinato geneticamente, che causa l’interru/ionc di 
una via metabolica in un passaggio specifico. Tale blocco 
può condurre alla perdita di uno o più prodotti, all'accu- 
mulo di uno o più precursori o all'apertura di vie metabo- 
liche secondarie. Ognuna di queste situazioni può deter- 
minare conseguenze patologiche dovute all'accumulo o 
all'assenza di composti che normalmente sono presenti 
lungo i vari passaggi del metabolismo intermedio: il di- 
fetto enzimatico si estrinseca sempre in modo indiretto. 

Ncll'a. il difetto enzimatico è nel metabolismo degli 
aminoacidi aromatici, in particolare fcnilalanina c tirosina. 

I passaggi essenziali di questa via metabolica, nell’am- 
bito della quale sono ormai noti numerosi difetti enzimatici 
congeniti (che con l'uno o l'altro dei meccanismi suddetti 
determinano vari quadri morbosi), sono i Mrguenti (fig. 1). 

La fcnilalanina che proviene dalla degradazione delle 
proteine viene normalmente convertita in tirosina da una 



idrossilasi specifica: l'assenza congenita di questo enzima 
determina la fenilchetonuria (v. oligofrenie, oligofrenie 
dismetaboliche). La tirosina derivata dalla fenilalanina, 
unitamente a quella che proviene direttamente dalla degra- 
dazione delle proteine, può poi seguire diverse vie meta- 
boliche: a) può essere trasformata in tiroxina (v. tiroide: 
tiroxina); b ) può essere trasformata in DOPA (v. dopa 
e dopamika) c quindi in adrenalina (v.) e noradrena- 
lina (v.; v. anche: surrenali ghiandole); c) può essere 
trasformata in ac. paraidrossifcnilpiruvico c quindi in ac. 
omogcntisico: un blocco enzimatico a questo livello de- 
termina la Prosinosi (v.); lungo questa via metabolica 
l'ac. omogentisico viene trasformato quindi in ac. maleila- 
cetacctico da una ossidasi specifica, la cui assenza deter- 
mina l'alcaptonuria (v.); d) può essere trasformata in 
DOPA e quindi in DOPA-chinonc da un enzima speci- 
fico, tirosinasi. la cui assenza c alla base dell a. 

Quest'ullima trasformazione ha luogo nei mclanociti, 
cellule dendritiche molto specializzate, le quali sono pre- 
senti nella pelle (bulbi piliferi e derma), nelle mucose, nel 
sistema nervoso e nell'occhio (tratto uveale cd epitelio 
pigmentale della retina), c rappresenta il passo iniziale 
della biosintesi della melanina. Infatti l'apparato di Golgi 
dei melanociti forma i prcmclanosomi, piccoli organelli 
(0.7 > 0,3 n) nei quali l'enzima tirosinasi viene incor- 
porato dopo la sua sintesi nei ribosomi. La tirosinasi, 
come é già stato detto, trasforma la tirosina in DOPA 
c DOPA-chinonc. I successivi passaggi (fìg. 2) trasfor- 
mano il DOPA-chinone ncirindolchinonc. che rappre- 
senta l'unità base del polimero melanina. Il polimero 
viene infine unito alla proteina per dar luogo alla mela- 
noproteina. 

Durante queste successive trasformazioni i prcmcla- 
nosomi si sono progressivamente pigmentali (mclanosomi) 
per divenire infine granuli di melanina, i quali sono del 
tutto privi di attività tirosinasica (fig. 3). 

Il sistema tirosina-tirosinasi è stato dimostrato nei mc- 
lanociti della pelle, dei bulbi piliferi, dell’epitelio pimen- 
tato della retina c nel tratto uveale. Nell’a. i mclanociti 
che sono presenti in uno o più di questi tessuti sono privi 
di attività tirosinasica: la biosintesi della melanina non 
può quindi avere luogo ed i premelanosomi rimangono 
allo stadio iniziale (fig. 3). 

Al contrario, quindi, di quanto riteneva Pearson c come 
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é stato dimostrato da Bcckcr et al. (1952), negli albini 
i melanociti sono normalmente presenti, ma sono privi 
di granuli di melanina. 

L'estensione della lesione determina differenti forme di 
a., ognuna delle quali ha un caratteristico tipo di ere- 
ditarietà: 

1. Albinismo ocuiocutaneo. - Esso è presente in tutte 
le razze: caucasica, asiatica, indiana e negra, e la sua inci- 
denza è probabilmente maggiore di quanto indicato dalle 
statistiche, le quali forniscono cifre variabili tra I su 


Fig. 3. La struttura di melanociti normali e di albino. ER: 
reticolo endoplasmatico. G : membrane di Golgi. M : mito- 
condrio. MG: granuli di melanina. MS: melanosomi. PMS: 
prcmelanosomi. V: vescicole. 


5000 c I su 25.000. L'alta frequenza osservata tra gli 
indiani Cuna della costa panamense è probabilmente ef- 
fetto di deriva genetica (v. genetica, genetica delle popo- 
lazioni). 

Una recente statistica di Froggart (I960), raccolta nel- 
I'Irlanda del Nord, indica una frequenza di 1 su 10.000 
con un'elevata incidenza di consanguineità tra i genitori 
dei soggetti affetti (matrimoni tra primi cugini 4.5%), 
che renderebbe plausibile l’esistenza di due geni per l’a. 
ocuiocutaneo; sempre nella medesima statistica il rapporto 
tra i sessi c risultato uguale a I . Per quanto riguarda la fre- 
quenza con la quale la mutazione ha luogo, essa è stata va- 
lutata tra 3,3 e 7,0 per 100.000 per gene e per generazione. 

Sintomatologia. - Il soggetto affetto ha un aspetto ca- 
ratteristico a causa del colore della pelle e dei capelli, c 
per la sintomatologia oculare. Tanto nella razza caucasica 
quanto in quella indiana c in quella negra il colore della 
pelle è fortemente diluito rispetto al normale, cosicché è 
biancolattc nella prima c molto debolmente abbronzato 
nell'ultima (fig. 4). Gravi conseguenze derivano in ogni 
caso dall'esposizione prolungata ai raggi solari, da eritemi 
estesi a cheratosi prccanccrosc, a carcinomi squamosi c 
delle cellule basali. Esposizioni controllate e progressive 
e protezioni locali (creme c unguenti) possono ridurre 
sensibilmente tali complicazioni. 

I capelli presentano alterazioni caratteristiche: nei Cau- 
casici sono sottili c il loro colore varia dal bianco giallastro 
al rossastro (essendo talvolta indistinguibili dalle capiglia- 
ture bionde dei soggetti normali), mentre nei Negri lo 
spessore c normale (già normalmente i Negri hanno ca- 
pelli sottili) e il colore varia dal bianco giallastro al giallo 
brunastro. 

L’iride dei soggetti albini varia dal grigio chiaro, du- 
rante l'infanzia, al grigio-blu o grigio-verde degli adulti. 
Retina c coroide sono scarse di pigmento. Il fundns ap- 
pare rosso-arancione con i vasi prominenti. 

Una fotofobia intensa con frequente ammiccamento c 
costantemente presente c sono talvolta associate anomalie 
visive quali ipermctropia, miopia e astigmatismo. Il ni- 
stagmo orizzontale è molto frequente. 

L’a. ocuiocutaneo viene ereditato come un carattere 
autosomico recessivo, nonostante che sia stata descritta 
qualche famiglia in cui il carattere si comporta come 
autosomico dominante (lig. 5). 

È quasi certo che esiste una seconda forma di a. (non 
allclica alla prima) nella quale l'alterazione tenderebbe a 
regredire con il trascorrere degli anni. Questa seconda 
forma, chiamata anche albinoidismo. sarebbe la medesima 
che nei Negri determina lo xantismo (pelle e capelli color 
rosso-rame chiaro c ipopigmentazionc dell'iride) c anch’essa 
si comporta come un carattere autosomico recessivo. 

Un'altra forma di a. ocuiocutaneo è quella che va sotto 
il nome di sindrome di Chcdiak-Hijashi, carattere auto- 
somico recessivo anch’esso. Oltre all’a., che non è totale 
essendo presente solo un'ipopigmcntazionc della pelle, dei 
peli c degli occhi, la sindrome è caratterizzata da grosse 
inclusioni eosinofile, perossidasipositive, nei mieloblasti e 
promiclociti del midollo osseo. È inoltre presente una 
marcata suscettibilità alle infezioni, nonché affezioni neo- 
plastiche. Distinta dalla precedente è una forma nella 
quale c presente una diatesi emorragica; nel midollo osseo, 
nei linfonodi e nel fegato dei soggetti colpiti sono presenti 
particolari cellule reticolari pigmentale. Questa forma, 
nota anche come sindrome di Hermansky, si comporta, 
analogamente alle precedenti, come un carattere autoso- 
mico recessivo. 

In altre sindromi ereditarie l’a. ocuiocutaneo c in asso- 
ciazione con anomalie del sistema nervoso. Nella forma 
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Fig. 4. A. nel gruppo razziale indiano di Cuna. A sinistra: bambina Cuna albina; sono mollo evidenti macchie di pigmento c la 
presenza di una notevole peluria sugli avambracci (nei Cuna bruni non esiste peluria in queste zone). A destra : bambino albino ; 
sono evidenti numerose macchie pigmentose. (Osservazione C. Keeler) 



Fig. 5. Alcuni esempi di famiglie con a. oculocutaneo. 


autosomica recessiva descritta da Ziprkowski e Adam, 
l'a. e associato a sordomutismo. 

2. Albinismo cutaneo. - In questa forma la lesione è li- 
mitata alla pelle e al sistema pilifero, e anche in queste 
sedi solo alcune zone sono affette. Le arce di depigmenta- 
zione tendono ad avere una distribuzione caratteristica 
(tìg. 6): i capelli (e la cute sottostante) sono albini in una 
zona bilateralmente simmetrica e di forma triangolare; la 
fronte e la radice del naso (con il terzo medio delle soprac- 
ciglia) sono ugualmente affette; spesso la lesione si estende 
lungo la linea mediana del volto sino al mento; altre zone 
affette sono localizzate sul torace, sull’addome e lungo 
gli arti, mentre la superficie dorsale e comunemente in- 
denne. Caratteristicamente le aree di depigmentazione sono 
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big. 6. A. nel gruppo razziale caucasico. (Osservazione J. ì\ 
jW). 
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circondale da un alone iperpigmcntato. L’occhio è rispar- 
miato, ma alcune volte è presente un'ctcrocromia dell’iride. 

L’a. cutaneo tende a migliorare nel 2* e 3° decennio 
di vita e per quanto concerne la sua fisiopatologia è stato 
recentemente suggerito che alla base di esso vi sia non la 
lesione enzimatica su descritta, ma un difetto di migra- 
zione e/o di differenziamento dei mclanoblasti. Questa 
forma di a. viene ereditata come un carattere autosomico 
dominante e quindi nelle famiglie colpite, a partire dall'in- 
dividuo affetto c risalendo lungo le generazioni, l'a. c 
presente regolarmente. 

Anche nel caso dell'a. cutaneo si conoscono numerose 
associazioni: una prima è quella che va sotto il nome di 
sindrome di Waardenburg, nella quale sono presenti sor- 
dità cocleare c un caratteristico allargamento della radice 
del naso con traslazione laterale dell’angolo interno del- 
l’occhio; èanch'essa un carattere autosomico dominante. 
Autosomica dominante è anche la sindrome di Tietz in 
cui. oltre all’a., è presente la sola sordità. 

Come carattere legato al sesso (e di questa forma di ere- 
dità si dirà tra poco a proposito dell'a. oculare) viene in- 
vece ereditata una forma di a. molto parziale: la lesione 
riguarda solo una piccola zona di capelli in sede occipitale. 

Rimane infine da citare una forma autosomica recessiva 
in cui l'a. (in verità si tratta in questo caso di un'ipopig- 
mcntazionc) c associato ad anomalie oculari gravi e difetti 
cerebrali con spasticità e movimenti aldeidi nonché ri- 
tardo mentale c fisico. 

3. Albinismo oculare. - In questa forma il difetto c 
localizzato al solo occhio, il quale presenta: iride quasi 
completamente priva di pigmento e quindi trasparente. 
fundus depigmentato con i vasi coroidei molto evidenti. 
Molto frequenti, ma non costanti, sono il nistagmo e 
difetti vari della visione. 
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Fig. 7. Quattro esempi di famiglie con a. 

oculare, che dimo- 

strano come la forma sia legata al sesso. 



La forma è legata al sesso, cioè il gene che la controlla 
è localizzato sul cromosoma X (esistono addirittura tenta- 
tivi parzialmente riusciti di mapparlo: di dire cioè esatta- 
mente in che punto del cromosoma X si trova). 

Stante il meccanismo di determinazione genetica del 
sesso (v. sesso e sessualità; genetica) presente nella 
specie umana (femmina XX c maschio XY), l'eredità 
di caratteri legati al sesso ha un particolare comporta- 
mento al quale è stata data una denominazione talvolta 
fonte di equivoci: eredità diaginica ; in realtà le femmine 
sono affette nello stesso modo dei maschi (fig. 7), solo 
che lo sono molto più raramente (v. genetica; sesso e 

SESSUALITÀ). 
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Inoltre, delle due X presenti in ogni cellula femminile, 
solo una è geneticamente attiva (cfr. ipotesi di Mary 
Lyon) e quindi nei casi di femmine eterozigoti per qualche 
carattere che si manifesti al livello cellulare ci si attende 
un aspetto a mosaico. 

Anche nel caso dell'a. oculare di fronte al quadro su 
descritto (che è tipico dei maschi affetti, ma anche delle 
rare femmine omozigoti) le femmine eterozigoti presentano 
un fundus più o meno finemente maculato (fìg. 8): accanto 
a zone con pigmentazione normale, si alternano altre com- 
pletamente depigmentate. 

Sempre legata al sesso è un’altra forma di a. oculare: 
la cosiddetta forma Forsius-Erikson nella quale coesistono 
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Fig. I. Cristalli di a. umana, cristallizzati da ammonio solfato 
(Da Schulrze e Heide). 


ipoplasia della fovea, grave indebolimento della visione, 
nistagmo, miopia, astigmatismo c daltonismo ( profano- 
malia). Anche qui le femmine eterozigoti mostrano qualche 
alterazione: lieve daltonismo e nistagmo (dimostrabile solo 
clettromiografìcamcnte). 
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ALBUMINE 

[fr., 1792, A. F. de Fourcroy, derivato del lai. alhùmen, 
genitivo albùminis, ‘chiara dell'uovo']. - 1 . albumine s. - 
I. albumina. - T. Albumine. - S. albumi nas. 

SOMMARIO 


Biochimica (col. 1003): lattalbumina. - 0\ albumina. - Sieral- 
bumma. - Bisalbumincmiu (col. 1011). • Analbominemia (col. 
1012). - Ipoalbuminemie (col. 1013): Ipoalbuminemie da deficiente 
produzione. - Ipoalbuminemie da aumentata perdita. - Ipoalbu- 
mine mie da eccesso di utilizzazione. • Ipoalbuminemie da cause 
ignote ( ipoalbuminemie idiopatiche). - Preparazioni farmaceu- 
tiche dell'albumina umana (cól. 1015). - Applicazioni in terapia 
dell’albumina umana (col. 1016): Indicazioni. - Somministrazione. 
Incidenti. Controindicazioni. 


Biochimica 

Nella sua classica accezione il termine albumina si riferisce 
a qualsiasi proteina semplice (non coniugata) coagulabile 
al calore, che sia solubile in acqua pura. Le principali 
distinzioni da tener presenti sono quelle con le globuline 
(insolubili in acqua e solubili in soluzioni saline; v. glo- 
bi. lini.). le glutclinc (solubili in alcali) e le prolamine (so- 
lubili in miscele di acqua-alcol). Un’ulteriore differenza 
tra le a. c le globuline è basata sull’impossibilità delle a. 
di precipitare in soluzioni acquose con solfato d'ammonio 
in concentrazioni scmisaluranti. È comunque opportuno 
sottolineare che questo tipo di classificazione ha in realtà 
perduto validità perche molte proteine non rientrano, se 
non in modo del tutto ambiguo, in ciascuna delle classi 
di proteine in cui queste sostanze sono state suddivise. 
Comunque, molte proteine importanti dal punto di vista 
biologico ancora mantengono il loro nome basato sul 
comportamento relativo alla solubilità. Il termine a. deve 
essere distinto dal più antico termine albume . che invece 
designava un gruppo più vasto di proteine solubili in 
acqua c appartenenti ad un dato sistema, come ad es. 
il bianco d'uovo. 

Come viene spiegato nel capitolo sulle proteine, una clas- 
sificazione di queste sostanze è particolarmente difficile, 
e molti tentativi esperiti a tale scopo sono stati infruttuosi 
o validi solo temporaneamente. Una delle classificazioni, 
proposta da un comitato di biochimici inglesi c americani, 
era basata sulla solubilità delle proteine in differenti sol- 
venti: secondo questa classificazione si chiamavano a. le 
proteine che erano ancora solubili in soluzioni di solfato 
d’ammonio a scmisaturazione. Ancora non è del lutto noto 
quali strutture chimiche della molecola proteica siano re- 
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sponsabili delle differenze che si riscontrano nella solubi- 
lità di queste sostanze. È quindi chiaro, e non sarà super- 
fluo ribadirlo, che al gruppo delle a. appartengono pro- 
teine che possono avere strutture chimiche c funzioni 
molto diverse le une dalle altre, e che si somigliano solo 
per il loro comportamento di solubilità in acqua c soluzioni 
saline. È pertanto anche possibile che una stessa proteina 
venga descritta sulla base di caratteristiche molecolari o 
chimicofisiche diverse, e rientri pertanto in più di uno dei 
gruppi con cui si distinguono le proteine. 

Altre caratteristiche, comuni a tutte le a. e che vengono 
indicate nelle vecchie classificazioni, sono: l’elevato li- 
vello di solfo (1.5-2%) che denota alta percentuale di 
aminoacidi solforati nella molecola; la scarsa o nulla 
presenza di glieina tra gli aminoacidi più frequentemente 
riscontrati nelle proteine. Esse sono coagulabili al calore 
c sono precipitate con soluzioni di solfato di ammonio a 
saturazione o con acetone. Contengono scarsa percentuale 
di carboidrati. Il nome di albuminoidi o anche quello di 
a. viene talvolta usato per proteine in generale; è chiaro 
che tale nome è del tutto improprio, per quanto ancora 
largamente adoperato nel campo medico (ad cs. albu- 
minuria). 

Le a. sono scarsamente diffuse nel regno vegetale; esse 
sono in genere presenti nei semi delle angiospcrmc. special- 
mente grani c legumi. Sono anche note soprattutto le a. 
ad azione tossica nell'uomo, come la ricino del ricino c la 
J asina della soia. La tossicità di queste proteine è dovuta 
alla proprietà che esse posseggono di agglutinare i globuli 
rossi del sangue: in un uomo 150 mg possono condurre 
ad una sintomatologia tossica molto grave. Altra a. vege- 
tale è la leucosina. 

Il nome di a. è rimasto soprattutto per 3 gruppi di pro- 
teine presenti rispettivamente nel latte (lattalbumina), nel- 
l'uovo (ovalbumina)c nel plasma sanguigno (sicralbumina). 

Altre a. animali di minore importanza rispetto a quelle 
sopraindicate sono la mioalbumina e i miogeni del mu- 
scolo. alcuni dei quali pare abbiano attività enzimatica. 
Il metabolismo delle a., in quanto proteine, è trattato 
nella voce proteine. 

Lattalbumina 

Si tratta di un nome dato originariamente ad una frazione 
proteica ricavata dal siero di latte c che si era anche ottc- 
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nula in forma cristallina. F.ssa viene ottenuta dopo aver 
rimosso la caseina per acidificazione del latte e sua fil- 
trazione, e dopo precipitazione della lattoglobulina con 
solfato d'ammonio nel siero di latte. Mentre in un primo 
tempo si pensò che essa fosse simile alla sieralbumina, si 
è ormai visto sulla base della composizione in aminoacidi, 

TAB, L COMPOSIZIONE IN AMINOC1DI 
DELLA a-LATTALBUMINA 

I dati rappresentano: A, g di aminocidi per 100 g di proteina; 
B, numero di residui di aminoacidi per molecola di proteina 


aminoacidi 

A 

B 


Glieina 

3.21 

6,6 

Alanina 

2.14 

3,7 

Vaiina 

4.66 

6.2 

Leucina 

11,52 

13.7 

Isolcucina 

6.80 

8.1 

Prolina 

1.52 

2,1 

Fcmlalanina 

4,47 

4.2 

Tirosina 

5,37 

4,6 

Triptofano 

7.0 

5.3 

Senna 

4,76 

7.0 

Trconina 

5,50 

u 

x fi Cistina 

6.4 

4.1 

Metionina 

0.95 

1,0 

Arginina 

1.15 

1,0 

Istidina 

2.85 

2.9 

Lisina 

11.47 

12,2 

Ac. aspartico 

18.65 

21,8 

Ac. glutammico 

12.85 

13.6 

Ammoniaca 

1.37 

15.2 


eseguita su preparazioni purificate, che essa è del tutto di- 
versa dalla proteina sierica. L'originaria lattalbumina c 
stata successivamente purificata e si è visto che essa è 
costituita da due frazioni distinte: x- c ^-lattalbumina. 
Nella tab. I è riportata la composizione in aminoacidi 
deli'x-latialbumina: questa è costituita da una singola 
catena peptidica dal peso molecolare 16.300, c resistente 
al calore (100*0 per 10 min. La catena peptidica della 
lattalbumina contiene 4 ponti disolfuro intramolecolari; 
l'estremo -COOH terminale della molecola c rappresentato 
dai seguenti aminoacidi: -Ileu -Val - Thr - Lys - Leu - OH 
(per le abbreviazioni v. aminoacidi). 

Ovalbumina 

È contenuta nell'uovo quale maggiore componente proteico 
della chiara (50%), c solubile in acqua, prontamente cri- 
stallizzabile e, pertanto, ben caratterizzata e studiata. Con- 
tiene una quantità molto ben bilanciala di aminoacidi es- 
senziali, in accordo con il ruolo nutrizionale importante che 
questo materiale biologico possiede per l'embrione di pollo 
in via di sviluppo. Contiene anche una piccola quantità di 
carboidrati, tra cui mannoso e glicosamina, legati con 
legame covalente alla proteina, e parecchi gruppi fosforici 
esterificati, idrolizzagli ad opterà di fosfatasi, tanto che da 
molti viene considerata più una proteina coniugata che una 
proteina semplice. Un’altra proteina solubile della chiara 
d’uovo è la conalbumina . presente in quantità relativa- 
mente piccole, che cristallizza molto più difficilmente ed 
ha grande affinità per il ferro ferrico, con cui produce un 
forte colore rosa, mentre con il rame produce un colore 
giallo. Il peso molecolare della conalbumina è 85.000; è 
anch'cssa una glicoproteina, la cui parte proteica e iden- 
tica alla transferrina; la parte glicidica è invece diversa 
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dalla transferrina. Parziale digestione dell'ovalbumina con 
una proteinasi batterica, la subtilisina, produce un fram- 
mento anche esso cristallizzabile chiamato plakalbumina, 
a causa del fatto che cristallizza come piastrine piut- 
tosto che in forma di cristalli aghiformi, conte la ovalbu- 
mina. In questa scissione viene allontanato dall’ovalbu- 
mina un eptapeptide dalla seguente struttura: - Giu - Ala - 
- Gly - Val - Asp - Ala - Ala - OH. 

Le proteine dell’uovo furono isolate la prima volta da 
Hofmeister, che cristallizzò la ovalbumina dopo acidi- 
ficazione del filtrato ottenuto a seguito di precipitazione 
delle globuline con solfato d'ammonio a semisatura/ionc. 
Anch'cssa può essere separata in due componenti, A e B, 
per mezzo dcU'clettroforesi. La loro presenza sembra che 
sia geneticamente determinata. La ovalbumina non dà 
reazione col nitroprussiato per la presenza di gruppi solfì- 
drici liberi, ma, dopo denatura/ione, si ottiene un intenso 
colore rosa. Nella tab. Il viene mostrata la composizione 
in aminoacidi delle due albumine del bianco d'uovo, 
l'ovalbumina e la conalbumina. 

Sieralbumina 

Di gran lunga la più studiata e meglio conosciuta a. è 
quella del siero (o plasma) sanguigno, di cui rappresenta 
il maggiore costituente proteico. Infatti, analisi eletlrofo- 
rctiche eseguite su 10 specie di mammiferi hanno indicato 
che l’a. varia tra il 30 e il 60% delle proteine del siero. 
L’a. del siero di cavallo fu isolata e cristallizzata a seguito 
di precipitazione con solfato di ammonio. Un metodo mi- 
gliore. applicabile a molte a. di mammifero, è rappresen- 
tato dalla cristallizzazione in etanolo-acqua. La cristallizza- 
zione è migliorata da tracce di alcol o acidi grassi a lunga 
catena carboniosa. Le a. del siero umano o bovino pos- 
sono essere preparate prive di carboidrati c possono essere 
certamente considerate proteine semplici. Generalmente 
esse contengono piccole quantità di lipidi, specie acidi 
grassi, che sono considerati contaminanti più che compo- 
nenti strutturali essenziali. Le a. sieriche sono estrema- 
mente solubili in acqua, non sono precipitate da solfato 
di ammonio a semisaturazione e sono coagulabili al ca- 

TAB. IL COMPOSIZIONE IN AMINOACIDI 

DELLE ALBUMINE DEL BIANCO D’UOVO 
I dati rappresentano il numero di aminoacidi per molecola 
proteica 


Aminoacidi 

Ovalbumina 

P.M. 46.000 

Conatbumina 
P.M. 87.000 



Ghana 

19 

66 

Alanina 

25 

43 

Vaiina 

28 

61 

Leucina 

32 

58 

Isolcucina 

25 

33 

Prolina 

14 

37 

Fenilalanina 

21 

30 

Tirosina 

9 

22 

Triptofano 

3 

13 

Scrina 

36 

52 

Trconina 

16 

43 

Vi Cistina 

7 

14 

Metionina 

16 

12 

Arginina 

15 

38 

Istidina 

7 

14 

Lisina 

20 

60 

Ac. aspartico 

32 

87 

Ac. glutammico 

52 

70 

Ammoniaca 

33 

65 
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Fig. 2. Proteine di un campione di siero umano <3 |il) separale con elettroforesi discontinua su gel di poliacrilamide |7 0 „), colo- 
rate con amido Schwarz airi % in ac. acetico al 7%, c relativo tracciato densitometrico. Le frecce indicano proteine « non iden- 
tificate ». {Da L. Ornate in). 


lorc. così che rispondono perfettamente alla classica defi- 
nizione di a. 

L’a. sierica, che costituisce oltre il 50% delle proteine 
del siero nell’uomo (di cui la fig. 2 mostra una separa- 
zione elettroforetica discontinua su gel di poliacrilamide), 
può essere convenientemente preparata tramite precipita- 
zione con ac. tricloracetico ed estrazione del precipitato 
con etanolo o acetone. L’estratto contiene a. priva di 
globuline. L’ac. tricloracetico c il solvente organico 
vengono poi rimossi per dialisi contro acqua. Sorpren- 
dentemente fa. preparata in questo modo è nella sua 
forma nativa, come c stato dimostrato per mezzo di 
metodi chimici, sierologici c metabolici. Il metodo di 
precipitazione salina non è molto adatto per prepara- 
zioni di a. sierica su larga scala; un metodo alternativo 
sviluppato durante la II guerra mondiale da Cohn, date le 
grandi necessità di proteine piasmatiche necessarie per i fe- 
riti, consiste nella precipitazione con etanolo a basse tempe- 
rature, mentre la forza ionica, il pH e la costante dielettrica 
della soluzione vengono variate in maniera sistematica. 

Tra i metodi di separazione c di identificazione delle a. 
sieriche, oltre quelli basati sulla precipitazione differen- 
ziale col solfato d'ammonio e sulla precipitazione con 
etanolo, ricordiamo, soprattutto per la loro importanza 
in campo immunologico c chimicoclinico, la elettroforesi 
in fase libera e su carta, l’elettroforesi su gel di amido 
e di poliacrilamide (v. elettroforesi), rimmunoclcttro- 
foresi (v.) e l'ultracentrifugu/ione (v. centrifugazione). 
Gli aspetti chimicoclinici della determinazione delle a. 
sieriche sono sviluppati sotto le voci proteinemia c pro- 

TEINURIA. 

F.sistc una stretta somiglianza tra le a. sieriche delle 
varie specie di mammiferi. Sembra che siano costituite 
tutte da una singola catena peptidica di ca. 550-600 re- 
sidui di aminoacidi con peso molecolare approssimativa- 
mente pan a 65.000-70.000. L’estremo N-terminalc della 
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catena c rappresentato da ac. aspartico, mentre all’estremo 
C-ierminale sono stati riscontrati la leucina, l’alanina, la 
vaiina. Le a. sieriche umana e bovina appaiono chiara- 
mente simili dall’analisi della composizione in amino- 
acidi (v. tab. III). 

Ciascuna di queste proteine contiene un numero molto 
grande di gruppi ionizzagli: ca. 100 gruppi carbossilici 
(residui di ac. aspartico più ac. glutammico meno l'ammo- 
niaca amidica); ca. 100 gruppi basici (arginina, lisina, 
istidina); ca. 20 gruppi fendici della tirosina. I residui 
di cisteina, ad eccezione di uno, sono allo stato ossidato 
(cistina) con la formazione pertanto di molti ponti disol- 
furo. Alla titolazione appare essere presente meno di un 
gruppo solfìdrico per molecola, perché questo è in parte 
mascherato nella struttura tridimensionale della proteina 
o per la formazione di disolfuri misti con la cisteina o 
il glutatione. La frazione di a. che possiede il gruppo 
sulfìdrilico reattivo può essere isolata dal resto per cri- 
stallizzazione come derivato dimerico del mercurio, -S- 
-Hg-S-, e viene chiamata mercaptoalbumina. Oltre alla 
differenza in reattività dei gruppi sulfìdrilici, ncssun’altra 
differenza esiste tra I'a. e la mercaptoalbumina. 

Il punto isoelettrico dell a, è 4 pH 4,7 cd è più basso 
di quello delle altre principali proteine del siero. Questo 
dato e la sua carica netta spiegano perché la migrazione 
elettroforetica dell'a. è più rapida di quella delle altre 
proteine sieriche a pH neutro o leggermente alcalino. Al 
pH del sangue (7,4) l'a. ha una carica netta di 18. Questo 
anche spiega in parte l'elevata solubilità della proteina: a 
pH 7,4 soluzioni di a. al 40% sono prontamente preparate. 

La molecola dell’a. ha un’asimmetria corrispondente 
a quella di un ellissoide con diametro pari a 38 À c lar- 
ghezza pari a 150 A. È comunque molto più simmetrica 
delle globuline c anche del fibrinogeno, fortemente allun- 
gato. Conte risultato, soluzioni di a. hanno viscosità mi- 
nore di quelle del fibrinogeno c delle globuline, giacche 
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la viscosità è essenzialmente dipendente dalla forma oltre 
che dalla grandezza delle particelle. Questa considerazione 
è di particolare importanza in tisiologia cardiaca in quanto 
il lavoro del cuore dipende in gran parte dalla viscosità 
del sangue. 

Le proprietà sieriche dcll'a. sono stale diffusamente stu- 
diate e sottolineano due importanti proprietà della pro- 

TÀB. III. COMPOSIZIONE IN AMINOACIDI 
DELLE ALBUMINE UMANA E BOVINA 
I dati rappresentano: A, g di aminoacidi per 100 g di proteina; 
B. numero di residui di aminoacidi per molecola di proteina 


Albumina umana Albumina bovina 

PAI. 69.000 PAI. 69.000 



A 

B 

A 

B 

Glieina 

1.6 

• 4,7 

1.82 

16.7 

Alanina 



6.25 

48.4 

Vaiina 

7.7 

45.4 

3.92 

34.9 

I. cucina 

11.9 

62.6 

12.3 

64.6 

Isolcucina 

1,7 

8.95 

2,61 

13,7 

Prolina 

5,1 

30.6 

4.75 

28.5 

Fcnilalanina 

7,8 

32,6 

6.59 

27.5 

Tirosi na 

4.66 

17,7 

5.06 

19,3 

Triptofano 

0,19 

0,64 

0,59 

1,99 

Scrina 

3,7 

24,3 

4.23 

27,8 

Freon ina 

5.0 

29 

5.83 

33,8 

risici na 

0.70 

3,99 

5,91 

33,9 

Vi Cislina 

5,58 

32,1 



Mctionina 

1.28 

5,93 

OHI 

3.75 

Arginina 

6.15 

24.3 

5.90 

23.4 

Istidina 

3.5 

15,6 

4,0 

17,8 

Lisina 

12.3 

58,0 

12.8 

60.5 

Ac. aspartico 

10,4 

53,9 

10,9 

56.5 

Ac. glutammico 

17,4 

81,6 

16,5 

77,4 

Ammoniaca 

1,07 

43,5 

0,95 

38,6 


teina: la capacità di legare una grande varietà di sostanze, 
sia ioniche che non ioniche, e quella di subire notevoli 
alterazioni reversibili nella struttura tridimensionale. Pro- 
babilmente i due tipi di fenomeni sono interrelati. Esiste, 
infatti, la dimostrazione sperimentale che la singola ca- 
tena polipcplidica di cui è costituita fa. può essere pie- 
gata in due simili unità globulari, che nella proteina nativa 
in soluzione neutra sono strettamente associate Luna al- 
l'altra. Probabilmente l'associazione è dovuta essenzial- 
mente all'esistenza di larghe superaci idrofobiche che ten- 
dono ad associarsi per sfuggire aH'ambicntc acquoso del 
solvente (interazioni idrofobiche). In soluzioni acide queste 
unità si separano in qualche modo, sebbene stiano ancora 
legate attraverso la catena pcptidica. La forma risultante 
ha proprietà molto diverse dalla proteina nativa in quanto 
è meno solubile in acqua ed ha un'attività marcatamente 
ridotta per i detergenti ionici, i lipidi e anche gli idrocarburi. 
P possibile, pertanto, che alcuni o tutti questi composti 
vengano legati a livello delle supcrfici idrofobiche della 
proteina nativa. Anche il comportamento alla titolazione 
varia, il che è dovuto all'esposizione di molti gruppi car- 
bossilici, che erano mascherati nella proteina nativa. Anche 
molti residui tirosinici vengono esposti durante la trasfor- 
mazione. A pH più bassi si verificano ancora più dra- 
stiche modificazioni nella struttura tridimensionale della 
molecola proteica. 

L'a. sierica ha una maggiore capacità di legare gli 
anioni che i cationi: ciò ò dovuto al fatto che per questa 
proteina può parlarsi di una particolare adattabilità di 
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configurazione, per cui i gruppi caricati positivamente 
sono maggiormente esposti alla superficie della molecola 
proteica al momento del legame con gli anioni. 

L’a. essendo la più piccola e la più abbondante delle 
proteine del plasma, con p. m. 69.000 e con elevata 
carica negativa, partecipa in modo quantitativamente 
rilevante al valore della pressione osmotica del san- 
gue. e quindi anche al mantenimento del volume pia- 
smatico. Pertanto essa svolge il suo ruolo osmotico parte- 
cipando per una quota pari al 70-80% alla regolazione 
di quella parte della pressione osmotica del sangue legata 
alla presenza delle proteine (pressione oncotica). Inoltre, 
il fatto che a pH fisiologico ciascuna molecola di a. ha 
una carica netta pari a 18 permette alia molecola di cir- 
condarsi di molecole di acqua, che ne aumentano il po- 
tere osmotico rispetto a quello di una molecola neutra. 
Ancora, la curva di variazione di pressione osmotica in 
relazione alla concentrazione proteica aumenta molto più 
che in teoria nel caso dcll'a., per cui l'effeMo osmotico è 
molto superiore rispetto a quello previsto per una data 
concentrazione di a. 

Circa la capacità dcll'a. di funzionare da trasportatore 
di varie sostanze, è da segnalare che essa è in grado di ren- 
dere solubili molte sostanze che non lo sono e che lo di- 
ventano invece legandosi alla molecola proteica. 

Le prepara/ioni di a., sviluppate soprattutto ad opera 
di Edwin Cohn di Harvard, sono state usate, e lo sono 
tuttora, per scopi clinici negli shock e anche per con- 
trollare gli edemi die si verificano in alcune malattie del 
rene (v. sotto). La non comune capacità di legume delle 
a. pi asmatiche suggerisce che esse possano anche svolgere 
un ruolo vitale, come agenti trasportatori nel sangue, per 
una varietà di composti a basso peso molecolare. Specifica- 
mente e stato proposto che esse rivestano particolare im- 
portanza nel trasporto di lipidi, ormoni, acidi grassi, 
derivati naftochinonici. bilirubina, eie., nonché nel tra- 
sporto di materiali di rifiuto al rene. Molti medicamenti, 
come ad es. la sulfonamide e i suoi derivati, sono preferen- 
zialmente legati alle a. 

In alcune malattie caratterizzate da elevata emolisi si 
trova presente nel plasma una metalbumina che sarebbe 
un complesso tra a. e fcrriprotoporfirina (emina). 

In alcuni sieri umani si è svelata la presenza di due picchi 
di a.: il fenomeno sembra sia determinato geneticamente 
(v. sotto). Un'altra anormalità genetica è stata riscontrata 
in una famiglia, ed è rappresentata dall'assenza totale di 
a. Questa anormalità, riscontrata in soggetti dall’appa- 
renza del tutto normale, ha fatto sorgere il dubbio sulfcf- 
fcitiva importanza funzionale dcll'a. nel mantenimento 
della normale pressione osmotica sanguigna. 

L'a. sierica costituisce, inoltre, la maggiore riserva di 
aminoacidi. Essa viene sintetizzata nel fegato: la sua vita 
è relativamente breve, il tempo di dimezzamento è di 
ca. 5 giorni. La sicralbumina marcata con l,, I viene 
anche usata per determinare il volume del sangue e dei 
liquidi ascitico e pleurico. 

1 metodi di dosaggio chimicoclinici sono trattati nelle 
voci: proteinemia; protfinuria. Per altri argomenti trat- 
tati v.: aminoacidi: fibrinogeno; globuline; proteine. 
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Bisalbuminemia 

Con il termine bisalbuminemia {hi. sa.) si comprendono 
tutte quelle condizioni in cui nel siero sono presenti due 
tipi di molecole di a. con diversa mobilità clcttroforctica. 

Questa condizione è l'espressione di un polimorfismo 
del gene che controlla la sintesi dell'a. o, in altre parole, 
dell'esistenza nella popolazione di varianti o alidi di 
questo gene. Se l'individuo è omozigote entrambi i geni 
sintetizzano molecole di a. con la stessa sequenza di ami* 
noacidi e quindi con la stessa mobilità clcttroforctica; se 
l'individuo è eterozigote, cioè possiede due alleli diversi, 
sintetizzerà due tipi di a. con diversa mobilità elcttrofo- 
rctica. È quest’ultima condizione che determina la cosid- 
detta bina. Analisi genetiche di numerose famiglie hanno 
dimostrato la natura ereditaria della condizione: come 
era da attendersi, nel matrimonio tra un soggetto con hisa . 


© 


I 

I 

I 
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Madre 
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Figlia 


Fig. 3. Elettroforesi su acetato di cellulosa di sieri con bisal- 
bummcmia. Notare la presenza di due a., una lenta c l'altra 
a migrazione normale, nel siero del padre che pertanto risulta 
eterozigote AhAlSt e la presenza della bisalbumincmia nei due 
figli, La madre ha una M>la banda di a. e quindi risulta omo- 
zigote Ah Ah. Teoricamente da un incrocio di questo tipo si 
attendono 50",, dei figli omozigoti (con una sola banda albu- 
minica) e 50 % dei tìgli eterozigoti (con due bande di a.i. {Os- 
servazione Carbonara). 


(c quindi eterozigote) c un soggetto con a. singola (c quindi 
omozigote) metà dei figli presentano nel siero la bisa., 
mentre l'altra metà hanno una singola banda di a. 

Alla segnalazione di Scheurler (1955) nc sono seguite 
numerose altre. In generale tutte le forme vengono sepa- 


rate in due grandi categorie a seconda che la banda sopran- 
numeraria migri più velocemente o più lentamente della 
banda dell'a. normale. Nel primo caso si parla di a. ra- 
pida o fasi, nel secondo di a. lenta o slow (c sono i casi 
più frequenti). In Europa la frequenza degli alidi Al fa 
c Al sl è molto bassa c sinora nella letteratura ne sono 
stati descritti pochi casi (circa un centinaio), tutti allo 
stato eterozigote. In seguito, in popolazioni indiane del 
Nord-Amcrica, sono state descritte altre varianti che pre- 
sentano mobilità clcttroforctica diversa da quella delle 
due precedenti e vengono designate col termine di molto 
rapide {ver y fast) o molto lente ( very slow). In queste popo- 
lazioni. nelle quali la frequenza genica dei vari alidi è 
elevata, sono stati descritti anche casi di soggetti omo- 
zigoti per l'a. very fast. 

In generale la diagnosi viene effettuata mediante il trac- 
ciato elettroforctico del siero, ove è chiaramente evidente 
che la banda anodica dell'a. è separata in due frazioni: 
l’una con migrazione caratteristica dell’a. normale e l'altra 
con migrazione in alcuni casi più rapida in altri casi 
più lenta dell'a. stessa. 

Immunologicamente le varianti dell’a. appaiono iden- 
tiche; in immunoelcttroforesi l'arco di precipitazione che 
si forma a livello delle due frazioni albuminichc è continuo, 
senza accenni a immagini di parziale identità. Le diffe- 
renze in aminoacidi esistenti tra le diverse varianti non 
sono state ancora precisate; risultati preliminari, otte- 
nuti mediante l'analisi elettroforetica e cromatografica dei 
peptidi, dimostrano che probabilmente le differenze tra 
le varianti sono localizzale principalmente in un'unica 
limitata regione della catena polipeptidica. 

Clinicamente la condizione di bisa. non è accompagnata 
da particolare sintomatologia. Tutti i casi descritti sono 
il risultato di occasionali elettroforesi del siero praticale 
durante ricoveri per altre affezioni. 

L’interesse di questi casi è soprattutto di ordine genetico 
in quanto essi rappresentano utili marcatori utilizzabili 
in studi di genetica umana. 
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A Nlil. LO CARBONARA 

Analbuniinemia 

Con il termine di analbumincmia (ano.) si indica la man- 
canza totale di a. sia nel siero che nei liquidi organici. 

Il primo caso è stato segnalato da Bennhold nel 1954; 
successivamente nc sono stati pubblicati altri sia negli 
Ll.S.A. che in Svizzera. 

Studi con a. marcata con radioisotopi hanno chiara- 
mente dimostrato che la forte riduzione dell'a. in questi 
soggetti è dovuta a un deficit di sintesi e non a un aumen- 
tato catabolismo. L'ipotesi patogenetica più probabile è 
che Vana, sia la conseguenza di mutazioni che interessano 
i geni strutturali o i geni regolatori deputati al controllo 
della sintesi di questa proteina. 

Da un punto di vista genetico sembra (i casi pubblicati 
sono scarsi per esserne sicuri) che Vana, sia ereditata come 
un carattere autosomico recessivo. Nei casi segnalati in- 
fatti è frequente il riscontro di consanguineità tra i geni- 
tori dei soggetti alletti. 

L'esame di laboratorio che permette di effettuare la 
diagnosi è l'elettroforesi, sia su carta sia su acetato di 
cellulosa, ove risulta evidente l’assenza della frazione albu- 
minica. Mediante dosaggi quantitativi però è stato dimo- 
strato che nel siero di questi soggetti esistono tracce di a. 
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(ca. 0,5 mg, 'mi) antigcnicamente c strutturalmente iden- 
tica all’a. normale. 

Sebbene l’a. svolga nell'organismo importanti funzioni 
(v. sopra) i soggetti affetti da atta. non presentano una 
particolare sintomatologia clinica; in genere tale anomalia 
viene rilevata durante esami occasionali di controllo. Solo 
in alcuni casi viene segnalata la presenza di un modico 
grado di edema pretibiale. Certamente in questi soggetti 
intervengono meccanismi di compenso che possono essere 
identificati in un aumento relativo delle altre proteine 
sieriche, una diminuzione della pressione sanguigna e una 
riduzione della permeabilità capillare. 

ANGELO CARBONARA 

Ipoalbuminemie 

Le ipoalbuminemic possono essere dovute a: a) deficiente 
produzione; />) aumentata perdita; r) eccesso di utilizza- 
zione da parte dclTorganismo; d) cause ignote (ipoalbu- 
minemie idiopatiche). 

Ipoalbuminemie da deficiente produzione 
Un esempio si può avere in quella sindrome pluricaren- 
zialc dell'infanzia meglio nota sotto il nome di kwashior - 
kor (v.). Caratteristica ipoalbumincmia è quella dovuta 
a deficienze quantitative e qualitative dell'alimentazione, 
sia per riduzione globale dell'apporto nutritivo ( edemi da 
fame) sìa in seguito a diete in cui è prevalentemente rap- 
presentato un costituente a scapito di altri, nel qual caso 
una carenza specifica si somma spesso agli effetti di un 
apporto alimentare quantitativamente scarso o insuffi- 
ciente (beri-beri). Oltre alle carenze dietetiche vanno con- 
siderate le condizioni di carenza che si realizzano per 
mancato assorbimento e che possono essere determinate 
da ostruzione intestinale, da malattie pancreatiche, da 
diarrea cronica, da diversi tipi di epatopatie croniche, 
da tumori maligni, da mixedema. Un difetto di sintesi si 
osserva principalmente nelle fasi avanzate delle epatopa- 
tie croniche. 

Ipoalbuminemie da aumentata perdita 
Tipica di questo gruppo è l’ipoalbuminemia della nefrosi; 
essa è rapportabile, in una considerazione su base etto- 
logica, a quella di stali carenziali tipo kwashiorkor; in 
entrambe le condizioni l'anabolismo non può equilibrare 
la richiesta di a.: nella prima per la perdita massiva di 
a. per via urinaria, nell'altra perché non viene sintetizzata 
la quantità che viene distrutta normalmente. I soggetti 
adulti umani sintetizzano di norma 15 g di a. al giorno, 
mentre i soggetti nefrotici, che arrivano a perdere da 
30 a 60 g di proteine al giorno, debbono ovviamente sinte- 
tizzarne di più: i livelli ematici della sieralbumina ten- 
dono ad essere tanto più ridotti quanto maggiore risulta 
l'albuminuria. In questi pazienti l'albuminuria rappresenta 
dal 50 all'80% della proteinuria totale. Fi noto dalla fisio- 
logia sperimentale che cani sottoposti a ripetute plasma- 
feresi possono, se nutriti a sufficienza, aumentare la ve- 
locità delle loro sintesi proteiche; resta da documentare 
entro quali limiti la sintesi della sieralbumina possa 
aumentare nell’uomo. 

Nei cirrotici la sintesi dell'a. è in genere normale, fin- 
tantoché non appaiono i segni d'insufficienza epatica; 
c da notare che i bassi livelli plasmatici di a. non forni- 
scono uno stimolo adeguato alla sintesi di nuova a.; in- 
fatti nella cirrosi epatica si ha un rallentamento del rin- 
novo metabolico della sieroalbumina tanto più accentuato 
quanto più notevole c l’ipoalbuminemia, mentre il /**>/ 
dell’a. scambiabile non c molto inferiore ai valori normali, 
ad eccezione, s'intende, dei casi di ipoalbumi nemia pro- 
nunciata. 
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Più complessa risulta la classificazione di ipoalbumi- 
ncmic che accompagnano l'ipertrofìa gigantesca della mu- 
cosa gastrica, la colite ulcerosa criptogenetica c la sprue: 
nella prima c caratteristico il difetto dell’assorbimento, 
nella colite ulcerosa criptogenetica l'aumento della permea- 
bilità capillare, mentre nella sprue prevalgono le perdite 
per via intestinale sul difetto dell'assorbimento. 

Tra le ipoalbuminemie da aumentata perdita rientrano 
quelle che si presentano in alcune importanti malattie in- 
fettive delle quali il colera è la più rappresentativa. 

Ipoalbuminemie da aumentata perdita si hanno ancora 
nella protein lo sin# syndrome associata alla pericardite co- 
strittiva e all'enteropatia essudativa (v. gastroenteropatie 
proteinodisperdentf); in questa condizione si ha per- 
dita di linfa dall'intestino con ipoproteinemia totale ca- 
ratterizzata da ipoalbuminemia e ipoglobulinemia; la sin- 
drome è caratterizzata anche da ipocalcemia. 

NeH'enteropatia essudativa l’ectasia dei linfatici della 
mucosa e sottomucosa, che ne costituisce la lesione fonda- 
mentale, può estendersi anche ai linfatici della sottosie- 
rosa e a quelli del mesentere. A carico dei linfatici profondi, 
della cisterna chyli e del dotto toracico è stato rilevalo un 
aumento del flusso della linfa che appare diluita c modica- 
mente emorragica; tali dati sono riscontrabili con quelli 
ottenibili nelle gravi insufficienze del cuore destro, renendo 
conto che anche questa condizione può essere accompa- 
gnata da cnteropatia essudativa (v. gastroenteropatie 
proteinodisper DENTI). La patogenesi delle linfangectasie 
a livello della mucosa del tenue con perdita di linfa può 
essere spiegata in due maniere nella pericardite ostrut- 
tiva, come nelle altre condizioni causanti un'insufficienza 
del cuore destro: la pressione venosa fortemente aumen- 
tata specialmente nel sistema della cava inferiore induce 
la formazione di un'aumcntata quantità di linfa che ri- 
torna al sistema della cava superiore attraverso i linfatici 
profondi e il dotto toracico. Questo fatto induce un 
aumento del flusso nel dotto toracico e della pressione 
al suo interno, cui segue ectasia di questo; a causa della 
limitata capacità del dotto si verrà a produrre una ectasia 
retrograda, con sovraccarico dei linfatici mesenterici e 
intestinali, con perdita di proteine, di Ca, dì grassi e di 
linfociti. La circolazione linfatica verrà ulteriormente appe- 
santita dall’ipoproteinemia; quest'ultima produrrà un 
aumento di produzione della linfa. Altro meccanismo che 
può limitare il flusso della linfa dal dotto toracico alla 
succlavia può essere l'esistenza di una pressione venosa 
superiore alla pressione esistente all'intemo del dotto to- 
racico. Cosicché la pressione venosa mollo aumentata per 
una condizione morbosa cardiaca viene ad essere il pri- 
mum movens della iperprodu/ione della linfa. 

Una seconda interpretazione patogene! ica viene proposta 
quando in pazienti con pericardite costrittiva, perdita inte- 
stinale di proteine e pressione venosa normale si possa 
considerare la probabilità di lesioni ostruttive dei linfa- 
tici mediastinici. 

Una particolare importanza hanno le condizioni di ipo- 
albumincmia associate alle estese ustioni <v. sotto) c 
quelle riscontrabili nelle gravi sindromi da schiacciamento. 

Ipoalbuminemie da eccesso di utilizzazione 
Durante l'immunizzazione attiva si hanno un aumento 
delle y-globuline e una diminuzione delle a., non dovuti 
ad alterazioni della degradazione dell'a. o alla ridistribu- 
zione di essa nel letto vascolare e nei liquidi interstiziali; 
il volume piasmatico aumenta simultaneamente alle fltlo- 
bulinc. Aumentato consumo di sieralbumina si ha nelle 
ipertireosi, neH'ipercorticosurrenalismo e nelle malattie 
febbrili croniche. 

1014 


Di 



albumine 


Ipoalbuminemie da cause ignote ( ipoalbuminemie idiopatiche) 
La diagnosi di ipoalbuminemia idiopatica va posta quando 
siano state escluse tutte le altre cause di ipoalbuminemia, 
sebbene non sempre facile possa risultare l'inquadramento 
schematico. Bisogna inoltre aggiungere che non sembra 
sempre valida un’ulteriore distinzione che differenzi le 
ipoalbuminemie idiopatiche in ipercafaboliche c anana- 
holiche. 

Questa distinzione, correntemente accolta, non c in- 
fatti scevra da critiche. Nella forma ananabolica vi sono 
edema scarso o del tutto assente, ipercolcsterolemia. ipcr- 
globulmcmia, VES aumentata. In letteratura sono noti ire 
casi (due dei quali rifcrcntisi a fratello e sorella) con anal- 
buminemia idiopatica ananabolica (per convenzione si 
parla di anal buminemia quando Pi poal buminemia è gra- 
vissima: nel caso familiare citato i valori dell’a. endogena 
erano al disotto dello 0,01%). Accanto a questa forma va 
ricordata Pipoalbuminemia che accompagna la dispro- 
teinemia familiare idiopatica di Homburger e Pctermann, 
interessante entrambi i sessi, associata in alcuni casi a 
malformazioni della gabbia toracica c ad anomala distribu- 
zione dei capelli in sede occipitale. L'ipoalbuminemia idio- 
patica ipcrcaiabolica è caratterizzata da edema moderato 
e scarso, ipo- o normocolcstcrolcmia, VES bassa, ipo- 
albumincmia moderata, globuline totali scarse, aumentata 
velocità di degradazione della sicralbumina. La perdita 
eccessiva delle proteine sieriche caratterizza i malati di 
ipoproteinemia ipcrcaiabolica idiopatica; il meccanismo 
patogcnetico non è specifico per fa. in questi casi il quadro 
sierico non è differente da quello delle nefrosi o da quello 
di pazienti affetti da malattie cutanee nelle quali v'c una 
perdita continua di proteine sieriche. 

Il fatto che in queste ipoalbuminemie ipercataboliche 
venga invocato un meccanismo di perdita attraverso il 
lume intestinale (enteropatia essudativa), come anche per 
la normale via catabolica, è in contraddizione con la 
denominazione idiopatica. Si può concludere che la dia- 
gnosi di ipoalbuminemia o. allargando i termini, di ipo- 
proteinemia idiopatica può essere posta solo quando siano 
state escluse tutte le altre condizioni di ipoprotememie 
dovute, come s’c visto, ad insufficienza alimentare, ostru- 
zione intestinale, malattie pancreatiche, epatopatie, ne- 
fropatie con proteinuria grave, ileiti. coliti, amiloidosi, 
tumori maligni, distircosi. diabete, malattie febbrili cro- 
niche. 
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PAOLO ME R UCCI 

Preparazioni farmaceutiche dell'albumina umana 

Trovano sempre più largo impiego in terapia le prepara- 
zioni di a. umana che sono costituite da soluzioni acquose 
di proteine ottenute mediante frazionamento del plasma 
umano. Le soluzioni contengono da un minimo del 5% 
ad un massimo del 25 % p/v di proteine, di cui almeno 
il 90-95 deve essere costituito da a. 
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L‘a. umana viene ottenuta dal plasma liquido e può essere 
preparala via mediante precipitazione con solventi organici in 
condizioni controllate di pH. di concentrazione ionica e di 
temperatura, sia mediante altro appropriato procedimento. Al 
prodotto viene aggiunto ìt caprilato di sodio o altra sostanza 
adatta, al fine di tcrmovtabilizzarc le proteine. Non possono 
essere aggiunte invece sostanze ad azione antisettica o bat- 
tcriostalica, ne durante nè dopo la preparazione del prodotto. 
La soluzione è sterilizzata per filtrazione c ripartita nei reci- 
pienti finali che vengono scaldati a 60*C(±0,5 *C) per 10 h. 
allo scopo di inattivare l'agente che provoca l'epatite da ino- 
culazione. Pertanto per la preparazione dcll'a. a scopo tera- 
peutico può essere anche impiegato plasma che sia risultato 
positivo per la presenza dcll'antigcnc associato aU'epatile vi- 
rale (antigene Australia). 

La soluzione di a. umana c costituita da un liquido limpido 
il cui colore può variare dall'ambra pallido al bruno scuro. 
Esistono anche alcune preparazioni liofilizzale. 

La quantità di ioni sodio (Na*) presente non deve supe- 
rare 0,65 mF.q per g dì proteina nelle preparazioni a bassa 
concentrazione di sali e 1.3 niEq per g di proteina nelle 
altre preparazioni. La conccnl razione di ioni potassio (K*) 
non deve essere supcriore a 0,05 mEq per g di proteina 
(cfr. anche i dati riportati nella Farmacopea Ufficiale Ita- 
liana). 

Applicazioni in terapia dell'albumina umana 

L'impiego sempre più diffuso dell’a. umana, in luogo del 
plasma umano, viene ampiamente giustificato tra l’altro 
dai gravi rischi di trasmissione dell'epatite da inocula- 
zione connessi con l'impiego della seconda prepara/ione 
e completamente assenti con la somministrazione dcll'a. 
I vantaggi che si traggono dall'impiego di una sostanza 
con le caratteristiche chimicofisiche e chimiche illustrate 
nella prima parte di questa voce (v. sopra) sono connessi 
con la capacità dcll'a. di legare molte sostanze e quindi 
con la sua funzione di trasporto, ma soprattutto sono 
collegati con la sua funzione di regolazione della pres- 
sione oncotica del sangue. 

La somministrazione di a. come sorgente nutrizionale pro- 
teica c assolutamente da sconsigliare in quanto il catabolismo 
dell'a. è relativamente lento e quindi gli aminoacidi liberati 
non sono immediatamente utilizzabili; a ciò si aggiunge il 
basso contenuto di trìptofano ncll'a.. che richiederebbe un 
troppo largo impiego del farmaco con gli ovvi pencoli di in- 
sufficienza circolatoria. 

Indicazioni 

Mei caso di insufficiente sintesi di albumina. - In tutti 
quei casi dove si abbia ipoalbuminemia legata ad insuffi- 
ciente sintesi, la somministrazione di a. trova una pre- 
cisa indicazione. Più specificamente, oltre alle malattie da 
carenza propriamente dette, intendiamo riferirci a quelle 
condizioni di diminuito assorbimento proteico dovute ad 
ostruzione ai diversi livelli del tubo digerente (soprat- 
tutto tumori), a ileiti, a coliti, a pancreopatic, c talora a 
cirrosi epatica, malattie nelle quali si riscontra spesso 
anche un’aumcntaia eliminazione di a. Nella cirrosi 
(nella quale si ha però una diminuzione della sintesi dcl- 
Pa. solo quando il fegato denuncia chiari segni di insuffi- 
cienza) quasi sempre la somministrazione di a. determina 
un marcato riassorbimento degli edemi e dcll'ascitc. Non 
sempre però si ottengono risultati favorevoli perché Pipo- 
albuminemia non è certamente l’unico fattore che deter- 
mini gli edemi e Pascile, e perché la formazione dcll'ascitc 
può essere invece facilitata, con la somministrazione di a., 
dall'aumento del volume plasmano) e susseguente aumento 
della pressione portale. 

Sei caso di aumentata perdita di albumina. - Il tratta- 
mento sostitutivo con a. trova la sua indicazione di clc- 
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/ione nella nefrosi, nella quale, è noto, si ha una fortis- 
sima perdita di a. a livello renale (non compensata mai 
dalla accertala più elevata sintesi di a.) e anche, sembra, 
un aumentato catabolismo dcll'a. In molti casi di nefrosi 
si è tratto infatti molto giovamento dalla somministra- 
zione di 25-50 g di a. povera di sali prò die e per 1-4 set- 
timane: la regolazione del deficit oncotico del sangue 
consente un aumento della diuresi e il riassorbimento 
degli edemi. 

Traggono grande giovamento dalla somministrazione di 
a. quelle malattie in cui, oltre ad una insufficiente sintesi, 
si ha una grande perdita di a. a livello del tubo digerente: 
colite ulcerosa, stenosi esofagea e pilorica, enteropatia 
protcinodispcrdcntc, c soprattutto carcinomi del tubo di- 
gerente: per questi ultimi il trattamento pre- e postopera- 
torio con a. è importantissimo ai fini del successo dell'in- 
tervento chirurgico (v. sotto). 

Nelle emorragie acute, ma non gravissime, e nello shock 
emorragico fa. trova un'indicazione terapeutica precisa in 
quanto la sua capacità di richiamare i liquidi dai tessuti 
(essendo l'a. responsabile di quasi tutto l'ctTctto colloidos- 
motico del sangue) consente di ricostituire la massa ema- 
tica. È ovvio che questa azione sarà valida fintantoché 
non si determini una troppo cospicua perdita della fra- 
zione corpuscolata del sangue, quale si ha nelle emorragie 
gravi che impongono invece la trasfusione di sangue in 
foto: infatti in questi casi la sostituzione del sangue per- 
duto con a. comporta necessariamente un’eccessiva emo- 
diluizione. 

Nello shock traumatico è particolarmente indicata la 
somministrazione di a., sia per compensare la perdita di 
sangue in roto o di plasma, sia per compensare l’aumen- 
tato catabolismo dcll'a. che è particolarmente evidente 
negli stati di shock. Si ricordi che la perdita di plasma e 
quindi di a. può costituire un elemento negativo fatale 
nelle gravi sindromi traumatiche da schiacciamento. 

Nelle ustioni si ha una grande perdita di plasma e di 
liquidi, sia per l'eliminazione a livello delle supcrfici 
ustionate, sia per il passaggio dcll’a. negli spazi extra- 
vascolari. L’eliminazione di a. ha luogo anche successiva- 
mente attraverso il tessuto di granulazione che si forma sui 
tessuti ustionati. Anche nelle ustioni inoltre si ha uno 
spiccato aumento del catabolismo dcll'a. Vi sono ampi 
contributi che depongono per il vantaggioso uso dcll’a. 
nelle ustioni, associata alla somministrazione di soluzioni 
glieosate c di soluzioni saline: il quantitativo per un 
uomo di 70 kg che abbia una superficie ustionata del 
50% deve essere di 140 g di a. nel primo giorno; esso va 
ridotto alla metà nei giorni successivi e a 1/4 nel periodo 
della formazione del tessuto di granulazione. È però da 
precisare che sul trattamento delle ustioni gravi c sull'im- 
piego di diverse formule di soluzioni saline, colloidali, 
ctc. non vi c unanimità di indirizzo e quindi sono neces- 
sari al riguardo studi più approfonditi (v. ustioni). 

Delle altre sindromi morbose, nelle quali si ha una 
grave perdita di plasma c per le quali l'impiego dcll'a. 
trova una particolare indicazione, citiamo: 

a) la pancrcatire emorragica nella quale, accanto alla 
perdita di sangue, si ha la perdita di plasma paragonabile 
a quella che si riscontra nelle peritoniti e nelle ustioni di 
una certa gravità; il plasma si raccoglie soprattutto nella 
cavità peritoneale e negli spazi retroperitoneali; la pan- 
creatite costituisce uno dei casi più significativi nei quali 
c indicata la somministrazione di a.; 

b) la trombosi delle vene mesenteriche o quella delle vene 
ileofemorali ; 

c) le peritoniti c le medias finiti acute ; 

d) lo shock anafilattico , nel quale si ha una abnorme 


permeabilità dei capillari con passaggio dell'a. negli spazi 
extra vascolari. 

Per ultimo desideriamo richiamare l'atten/jone, soprat- 
tutto dei chirurghi, sulla necessità di correggere l’even- 
tuale deficit oncotico dei soggetti sotto trattamento prc- 
operatorio e postoperatorio. E buona norma controllare 
attentamente il quadro sieroprotcico dei soggetti che de- 
vono venir sottoposti a intervento chirurgico, specie se 
si tratti di interventi di grande rilievo sull'addome (ad es. 
carcinoma gastrico c del colon). Siffatte operazioni sono 
la causa più frequente di trasferimento dell’a. dal circolo 
negli spazi cxtravascolari cui si aggiunge l'ipoalbumincmia 
della fase postoperatoria, dovuta a difetti di sintesi e ad 
aumentato catabolismo. Quindi una adeguata sommini- 
strazione di a. trova precisa indicazione in questi casi, fin 
dalla fase preoperatoria, affinché all'intervento giungano 
pazienti cui sia stalo corretto ogni deficit oncotico. 

Il trattamento con a. va continuato nella fase postope- 
ratoria; esso consente di ovviare al deficit oncotico, di 
prevenire l'edema interstiziale dei polmoni (il cosiddetto 
heavy lung degli AA. anglosassoni, che insorge soprat- 
tutto in condizioni di shock; è di difficile diagnosi, a diffe- 
renza dell’edema polmonare acuto, ma di notevole im- 
portanza nell'insorgenza di insufficienza respiratoria), di 
combattere l’oliguria postoperatoria (la sequestrazione di 
liquidi da parte dell'intestino sembra essere una delle 
cause dcll'oliguria postoperatoria), di migliorare la moti- 
lità intestinale e di favorire la guarigione delle ferite (in 
questo caso eliminando l'edema interstiziale c, mediante 
la correzione del deficit proteico, favorendo la prolife- 
razione dei fìbroblasti c la formazione del collagcno). 

Nel caso di metabolismo aumentato. - Le condizioni 
morbose nelle quali si riscontra ipoalbumincmia da aumen- 
tato catabolismo sembrano essere costituite essenzialmente 
dalle ipertireotossicosi e dall'ipersurrenalismo (soprattutto 
morbo di Cushing). Oltre che in queste condizioni mor- 
bose, nelle quali trova indicazione un controllato im- 
piego di a., si ricorda nuovamente che il fenomeno di 
aumentato catabolismo dcll’a. si riscontra particolarmente 
negli interventi chirurgici rilevanti e nelle estese scottature. 

Somministrazione. Incidenti. Controindicazioni 
Nella somministrazione, che deve essere fatta per via en- 
dovenosa , va tenuta presente la concentrazione della pre- 
parazione; infatti l’inoculazione deve essere particolar- 
mente lenta con le preparazioni molto concentrate: per 
le soluzioni al 20-25% di norma si trasfondono quantita- 
tivi non superiori a 100 mi, in un periodo di tempo non 
inferiore a 1 h-l h e X A- ?- ovvio perù che la quantità c 
la rapidità della trasfusione sono in funzione delle in- 
dicazioni: ad es. ncll'ipovolcmia essa deve essere molto 
più veloce. 

Le reazioni da pirogeni sono eccezionali e collegate a 
una non corretta preparazione dell’a. Altrettanto rari 
sono i casi di intolleranza all'a. con conscguenti reazioni 
allergiche, caratterizzate spesso da orticaria. La compli- 
cazione più grave è data dall' insufficienza circolatoria che 
può insorgere soprattutto nei cardiopazicnti (v. trasfu- 
sione), c qualora la somministrazione sia stala troppo 
rapida o troppo abbondante. 1 sintomi sono costituiti 
da cefalea, dispnea, dolore precordiale e anche da edema 
polmonare acuto. Si ricordi che l’edema di origine car- 
diaca non è determinato da deficit oncotico e pertanto in 
questo caso è controindicato l'impiego di a. 
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LUCIANO VELLA 

ALBUM IN URI A 

[fr., 1838. M, Solon, composto di albumine ‘albumina* 

e -urie, dal gr. - uria , derivato di ùron * urina ’). - f. albu- 

minurie. - l. alhuminttria. - T. Alhuminurie. - S. albuminuria. 


Si intende per albuminuria l'eliminazione di albumina con 
le urine. 

Dopo che Cotugno nel 1764 la riconobbe per la prima 
volta c dopo che nel 1827 Richard Brighi (insieme al suo 
collaboratore chimico Bostock) ne stabilì il rapporto con 
le nefropatie, le analisi elettroforetiche che Longsworth e 
Mac Inncs c Luctschcr condussero per primi dimostrarono 
inequivocabilmente che nelle urine si ha il passaggio non 
della sola albumina, ma, insieme a questa, di una o più 
globuline plasmaticbc in proporzioni variabili. 

Al termine a. si é pertanto giustamente sostituito quello 
di proteinuria (v.). 

Per l’a. gravidica, v. Gustosi. 
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viro CAGLI 

ALCALI: v. acidi e basi, 

ALCALIGENES GENERE 

(lai. e gr. * produttore di alcali *; v. testo]. 

Secondo la classificazione del Bcrgcy appartiene alla classe 
degli Schizomycetes, ordine Euhacteriales, famiglia Achro- 
mobacleriaceae. Altri generi della stessa famiglia sono 
Achromohacter c Flavobac ter inni. 

Si tratta di batteri gramnegativi. delle dimensioni di 
1-2 b 0,5 n, atrichi o peritrichi, ciré possono, o no. 
liquefare la gelatina, non fermentano i carboidrati (c quindi 
non producono acetilmetilcarbinolo), producono talvolta 
pigmento (giallo-grigio, giallo-bruno o giallo!. Si ritro- 
vano generalmente nel tratto intestinale dei Vertebrati, 
nel suolo e nell’acqua. Il genere Alcaligenes comprende 
6 specie (Bcrgcy): Al. faecafis. Al. vi scolaci is. Al. metal- 
caligenes, Al. bookeri, Al. redi. Al. marshallii. 

La specie tipo è Al. fuecalis (Castellani e Chaltners), che 
comprende batteri gramnegativi, 1-2 (z x 0,5 jz, disposti 
singolarmente, qualche volta a coppia o a catena, normal- 
mente non capsulati. 
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Ai. faecalis. aerobio, si sviluppa facilmente nei comuni 
terreni di coltura e molto rigogliosamente in un terreno 
sintetico (Bcrthclot c Amourcux) contenente NaCI <8* 
fosfato dipotassico (1.5°/.»), solfato di magnesio (0,50*/. o ), 
nitrato di ammonio (0,25 # /«J. asparagina (2*/*„), clori- 
drato di cisteina (0.02°/ #o ). La temperatura .ottimale di 
crescita è fra 25 e 37 *C. il pH 7.6. 

Alcalinizza il latte tornasolato. non liquefa la gelatina, 
non idrolizza l'urea, non produce indolo né idrogeno sol- 
forato, è negativo alla reazione dell'ac. fenilpropionico. 

È privo di azione sui glicidi, per quanto alcuni ceppi, 
conservati in laboratorio, possano acidificare lentamente 
(4-5 giorni) il glicoso. 

Le reazioni di Vogcs-Proskaucr c del rosso metile sono 
negative. Al. faecalis riduce il blu di metilene ed è posi- 
tivo al test della catalasi. 

È generalmente considerato non patogeno per l'uomo: 
eccezionalmente è stato isolato nel corso di setticemie, di 
meningiti acute e di ascessi localizzati all'intestino. Speri- 
mentalmente è sprovvisto di potere patogeno per gli ani- 
mali da laboratorio, fatta eccezione per la cavia che. 
inoculata per via intrapcntoncalc con 1-2 mi di bro- 
do-coltura. può morire in 1-4 giorni per peritonite 
acuta. 
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RAFFAELE DE BLASl 

ALCALINA RISERVA: v. acido-base equilibrio. 

ALCA I .OIDI 

f. alcaloide. s. - I. alkaloìds. - T. Alkaloide. - s. alcaloides. 
SOMMARIO 

Definizione (col. 1020). - Origine (col. 1020). - Proprietà chi- 
miche e struttura (col. 1021). - Azione farmacologica (col. 1024). 

Definizione 

Sono composti chimici, solitamente di origine vegetale, 
talvolta di origine animale, di carattere basico per la pre- 
senza di uno o più gruppi aminici, di struttura in genere 
eterociclica, ad azione farmacologica di regola intensa 
e notevolmente specifica nel senso che agiscono solo su 
un determinato sistema cellulare o tessutale. La defini- 
zione qui data, la quale tenta di superare frequenti di- 
vergenze nei criteri classificativi, si fonda sull'origine, sulle 
proprietà chimiche, sull'azione farmacologica : conviene ora 
approfondire questi tre punti. 

Origine 

La maggior parte degli alcaloidi si trova nelle piante più ele- 
vate, ic dicotiledoni, pochi nelle piante inferiori: anche i funghi 
possono contenerne e basti ricordare la muscarina. Qualche 
pianta possiede molti a.: oltre 30 la Cincona (la cui corteccia 
costituisce la droga China > c ca. 20 il Papavero sonnifero (o. 
più precisamente, l'oppio, che si ricava dalle capsule del pa- 
pavero). Spesso accade che i diversi a. prodotti da una stessa 
pianta siano simili tra loro per struttura chimica c azione 
farmacologica (cosi avviene per gli a. della Belladonna, per 
quelli della China, eie.). Altre volte sono differenti sotto Faspetlo 
sia chimico che farmacologico: si pensi agli a. fcnantrenici, come 
la morfina, c a quelli isochinolinici, come la papaverina, tutti 
contenuti nell’oppio. Malgrado le notevoli differenze di strut- 
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tura tra questi a., le fasi iniziali della loro biosintesi sono 
comuni. Qualche a. si trova poi solamente tra le piante di una 
famiglia, come l'atropina, reperibile solo tra le Safanacee: tal- 
volta in un genere, come la pilocarpina, talaltra in una deter- 
minata specie, come la morfina (e per di piu quando tale specie 
si sviluppa in una determinata regione). Vi sono tuttavia a., 
come la caffeina o la berberina, che si trovano in piante le 
quali crescono in regioni tra loro assai lontane. Variando le 
condizioni del terreno, dell'irrigazione, del clima, dei metodi 
di coltivazione, di raccolta, di essiccamento, di conservazione, 
la quantità di a. contenuta in diversi campioni d'una stessa 
droga (ad cs. foglie di Belladonna, tuberi di Aconito, ctc.) 
può variare sensibilmente; ma le qualità più pregiate di droga 
- ottenute, di regola, con metodi precisi e uniformi - pre- 
sentano una notevole corrispondenza nel contenuto alcaloidco. 
Sul significato biologico degli a. nelle piante sono state emesse 
alcune interessanti ipotesi. Si tratta cioè di: a) sostanze ve- 
lenose destinate a proteggere le piante contro insetti o ani- 
mali erbivori; b) prodotti finali di reazioni di dctossicazione; 
c) fattori regolatori dello sviluppo; d) sostanze di riserva ca- 
paci di fornire azoto al momento opportuno; e) deviazioni 
metaboliche su basi genetiche, prive di qualsiasi scopo o uti- 
lità per la pianta. 

Alcuni a. sono di origine animale, ad cs. ['adrenalina, pro- 
dotta nella parte midollare delle capsule surrenali. Altri, come 
la colina, la neurina, la cantina, possono essere prodotti sia 
da animali che da vegetali. 

La chimica, infine, interviene in vario modo nella sintesi 
di a. In primo luogo essa ottiene alcuni a. uguali a quelli di 
origine vegetale o animale: ad cs., la teofillina, la caffeina, 
l 'adrenalina. In secondo luogo, partendo da a. ricavali dalle 
piante o dagli animali, ne modifica struttura, proprietà, azione: 
ad es., ossidando la idrastina, ottiene la idrastinina: dalla 
morfina passa alla apomorfina, alla dionina. alla eroina ; oppure, 
legando alla funzione aminica terziaria un atomo di ossigeno 
(R — N— Oh ottiene i cosiddetti gcnalcaloidi (genomorftna, ge- 
nat rapina, genoscopolantina, genostricnina, ctc.), ì quali avreb- 
bero il vantaggio di essere meno tossici, pur conservando fazio- 
ne farmacologica dell'a. originario (probabilmente ogni azione 
farmacologica diminuisce di intensità, tanto e vero che le dosi 
di genalcaloidi impiegate in terapia sono superiori a quelle 
dei corrispondenti a. non ossidati). In terzo luogo, la sintesi 
ottiene molecole del tutto nuove (veri a. artificiali) le quali 
per struttura, proprietà chimiche e azioni farmacologiche do- 
vrebbero essere classificate fra gli a. (si pensi alla mcperidina 
(petidina). alla dibucaina (i incocaina) : in generale, tuttavia, 
non lo sono, perche manca l’origine vegetale o animale che 
c considerata caratteristica comune dei veri a. (v. sopra: de- 
finizione). 

Proprietà chimiche e struttura 

Loro fondamentale caratteristica, da cui deriva anche il 
nome, è la natura basica, e la basicità è. a sua volta, dovuta 
alla presenza di una coppia di elettroni disponibili sul- 
l'atomo di azoto. Sia che si tratti di un'amina secondaria 
(caso più generale) in cui l'azoto c legato ad un solo atomo 
di idrogeno (NH), sia che esso si trovi nella forma (NH,). 
(— N ), tale atomo di azoto può legarsi al protone di 
un acido per dare sali in cui fa. costituisce il catione. 
Al pii fisiologico (7,4) sono presenti ambedue le forme, 
protonata e non protonata, c ciò non è senza influenza 
sulle proprietà farmacologiche di questi composti: 

H 

N-H ^'N— H 

, — si + H*cr — > , — si a° 

/^- Lc ’ h ’ I^- Lc ^ 

Nelle piante gli a. si trovano generalmente legati agli 
anioni carbossilici degli acidi citrico, malico, ossalico, 
succinico, chinici), mcconico, etc. Qualche a. ha carattere 
basico forte, mentre altri si comportano come alcali de- 


boli (ad es. la caffeina) cosi che la combinazione con gli 
acidi avviene diffìcilmente. La maggior parte degli a. può 
assumere un solo protone e comportarsi, quindi, come 
una base monovalente; alcuni tuttavia possiedono 2 atomi 
di azoto c possono assumere 2 protoni; ad cs., nel caso 
della chinina si possono avere 2 cloridrati: il cloridralo 
basico [C M H 2 jN 1 O t ]~ x CI' c il cloridralo neutro [C * 0 
H a ,N,0 : ] 2 CI . 

In generale, gli a. liberi sono assai poco solubili in 
acqua, mentre si sciolgono, più o meno rapidamente, in 
alcol, etere, cloroformio, tetracloruro di carbonio, alcol 
amilico, oli fìssi c volatili. Invece i sali sono, generalmente, 
bene solubili in acqua e in alcol, pochissimo solubili in 
etere, cloroformio, tetracloruro di carbonio, alcol ami- 
lico. ctc. Gli a. hanno affinità chimiche notevolmente estese 
e ciò interessa particolarmente sotto due aspetti: quello 
delle incompatibilità c quello dei reattivi usati per il rico- 
noscimento. 

Le incompatibililù nelle quali si può incorrere nella pre- 
parazione di medicamenti contenenti a. sono: a) alcali, 
che liberano la base alcaloidea, la quale, per la scarsa 
solubilità, precipita; b) ac. tannico, che forma tannati al- 
caloidei poco solubili; r) ioduri e bromuri, che si combi- 
nano con la base alcaloidea formando sali assai poco 
solubili; d ) cloruro mercurico, che forma con gli a. com- 
plessi assai poco solubili. Si aggiunga, a proposito di in- 
compatibilità. che una diminuita solubilità dell'a. in acqua 
distillata può anche non determinare necessariamente 
precipitazione se il volume di acqua è notevole o se è 
presente una sufficiente percentuale di altre sostanze chi- 
miche (ad es. alcol). 

Dal punto di vista analitico, il riconoscimento della pre- 
senza di un a. o la determinazione di quantità minime o 
discrete, spesso necessari per risolvere problemi farmaco- 
logici o tossicologici, si basano su varie tecniche che pos- 
sono essere cosi riassunte: 

metodi cromatografici : a) gascromatografia; b) croma- 
tografia su strato sottile (v. cromatografia); 

reazioni di precipitazione o di colorazione . 

Come precipitanti, malgrado la loro limitata specificità, 
i più usali sono: a) sali dei metalli pesanti (oro, platino, 
mercurio); b) reattivi a base di ioduri: c) acidi complessi 
a peso molecolare elevato ( fosforatoli bdico, fosfotung- 
slico, silicotungstico e altri). I reattivi cromatici sono più 
specifici c possono essere rivolti all'identificazione di sin- 
goli a. 

La struttura chimica costituisce la base di una classifica- 
zione razionale degli u. cd è quella generalmente usata: 
naturalmente i tipi di classificazione variano a seconda 
delle discipline, cosi alcuni studiosi preferiscono una clas- 
sifica/ione basala sulle azioni farmacologiche degli a., 
altri, una basata sulla loro biogenesi. 

Gli a., da un punto di vista chimico, possono essere 
divisi nei seguenti gruppi: 

a) A. contenenti principi attivi con nucleo piridinico o 
pìper idinico. 

Importanti a. appartengono a questo gruppo (nicotina, 
arccolina. lobclina, pcllcticrina, coniina). La nicotina (I) 
contiene il ciclo esatomico insaturo della piridina; la co- 
niina (II) lo stesso ciclo saturo pipcridinico 

Ili) 



b) A. contenenti il nucleo del trapano. Il tropano (III) 
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risulta dalla condensazione di un ciclo pirrolidinico e di 
uno pipcridinico 



din 


Esempi: iosciamina, atropina (DL-iosciamina), scopo- 
lamina, cocaina. 

c) A. contenenti il nucleo della chinolina (IV) 



(IV) 


Esempi: chinina e il suo isomero destrogiro, la chinidina. 

d) A. contenenti il nucleo del V isochinolina (V) 



(Vi 


Si tratta di un gruppo assai complesso di a. che c oppor- 
tuno dividere in quattro classi: a) a. contenenti il nucleo 
dell’isochinolina non condensato (papaverina, emetina, 
narccina); b) a. in cui l'anello isochi noi inico è condensato 
con formazione di una struttura fcnantrcnica (morfina, 
codeina, tebaina); c) a. in cui il nucleo isochinol inico è 
condensato a formare il nucleo della canadina (canadina, 
berberina); d) a. con il nucleo della idrastina (idrastina, 
narcotina, cotamina). Tutti hanno presumibilmente la 
stessa origine biosintetica da 2 molecole di tirosina, ad 
eccezione della cotamina che è ottenuta ossidando la 
narcotina. 

e) A. contenenti il nucleo della chinolizidina. Originano 
dalla lisina o dalla cadaverina, suo prodotto metabolico. 
Esponente principale è la sparteina (VI) 



«vi» 


f) A. contenenti il nucleo dell 'imidazolo. Importanti 
membri di questo gruppo sono la pilocarpina (VII) c 
l'istamina 



(VII) 


g) A. con nucleo steroidico. Si tratta di un numeroso 
gruppo di a. (di cui importanti membri sono le protove- 
ratrine ) contenuti nel Veratrum album , Veratrum viride e 
in alcune specie di Aconito (aconitina). Essi posseggono 
il nucleo ciclopentanofenantrenico ed è possibile che nelle 
piante siano formali a partire dal colesterolo, oppure 
thè tali a. c il colesterolo abbiano un comune precursore. 
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h) A. contenenti il nucleo àeM'indob. Derivano dal 
triptofano (Vili) 



(Vili) 


Esempi: a. della Rauwotfia serpentina ( reserpi na, deser- 
pidina, rcscinnamina, ajmalina); vinblastina. vincnstina, 
stricnina, brucina, a. della segale cornuta, derivati dall'ac. 
lisergico, eserina 

i) A. aromatici con azoto fuori dell'anello. Si tratta in 
generale di derivati della fenilalanina. Importanti membri 
sono: efedrina, m escalina, colchicina. adrenalina (IX). nor- 
adrcnalina, cassaina, cassaidina. Alcuni di essi (seroto- 
nina, bufotenina e psilocibina) oltre ad avere azoto nella 
catena laterale contengono il gruppo delTindolo e po- 
trebbero essere classificati anche nel gruppo (h) 



(IX) 


1) A. contenenti il nucleo della purina (X). Ben noti 
sono i membri di questo gruppo: caffeina, teofillina, teo- 
bromi na 



N 


<X> 

Azione farmacologica 

A quanto è già stato detto all'inizio di questa voce (v. 
sopra: definizione), relativamente all'azione farmacologica, 
riesce difficile aggiungere notizie che possano avere signi- 
ficato generale c riferirsi cioè a tutti gli a. (si può forse ri- 
cordare che gli a, hanno, in generale, sapore amaro, molto 
intenso per taluni, come la stricnina, di media intensità 
per altri, come la caffeina, la morfina, la codeina). Né 
riesce soddisfacente, in ogni caso, una classificazione fon- 
data sulla principale sede di azione. Una suddivisione 
a grandi lince può essere cosi prospettata: 

I. Alcaloidi stimolanti il J.A/’.C. - Si possono dividere in: 

a) a. con azione prevalentemente corticale : aumentata 
ricezione degli stimoli sensoriali, aumentata rapidità di 
associazione, più agevole coordina/ione delle attività mo- 
torie, diminuzione del senso di fatica, accresciuta atten- 
zione. Queste variazioni funzionali (cui altre si aggiun- 
gono riguardanti il rene, il sistema circolatorio c quello 
muscolare) si osservano con gli a. del gruppo xantinico: 
caffeina, teohromina, teofillina. Al gruppo xantinico oggi 
sarebbe forse opportuno aggiungere il gruppo degli a. 
sintetici aminoaromatici costituito dalla anfetamina e dalla 
metanfetamina ; 

b) a. con azione prevalentemente spinale. Il più impor- 
tante, sotto ogni aspetto, c la stricnina, la quale, in realtà, 
aumenta l’eccitabilità riflessa di tutto il S.N.C., e tuttavia 
gli effetti più evidenti sono principalmente dovuti al- 
l'azione sul midollo spinale: sposterebbe un mediatore 
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chimico inibitore. In modo analogo agisce la brucino , si- 
mile alla stricnina per orìgine e per struttura. Si può ri- 
cordare anche, per la sua azione stimolante sulla porzione 
lombosacrale del midollo (cui si aggiungono altre azioni 
svariate e in particolare quella simpaticolitica sui recet- 
tori a), la yohimbina. 

2. Alcaloidi depressivi del S.N.C. (azione prevalente- 
mente encefalica). - Conviene suddividere questo gruppo 
nel seguente modo: 

a) a. dell'oppio', in primo luogo la morfina (ad azione 
analgesica c ad azione narcotica corticotalamica) c i suoi 
derivati sintetici, come la dionina (etilmorfìna). la eroina 
(diacetil morfina), ctc. Segue la codeina o metilmorfina: 
l'azione analgesica e narcotica c minima, mentre permane 
l'azione sedativa bulbare in particolare sul centro della 
tosse, infine tra i numerosi a. dell'oppio va ricordata la 
papaverina, priva di azione analgesica e quindi non stupe- 
facente; è impiegata come spasmolitico; 

b) a. della Raun'olfia: fondamentale in questo gruppo 
è la reserpina, dotata d'azione tranquillante e antiper- 
tcnsiva. Questo a. riveste una fondamentale importanza 
non solo sul piano terapeutico (specie nel trattamento 
dell'ipertensione arteriosa) ma anche dal punto di vista 
sperimentale, in quanto determina nei tessuti un depau- 
peramento del contenuto di amine biogene (catecola- 
mine, serotonina). Sono da ricordare anche la rescinna- 
mina c la deserpidina, dolale di azioni analoghe ma meno 
intense di quelle della reserpina. Numerosi ormai i deri- 
vati sintetici; 

c) hulbocapnina, per molti aspetti simile alla morfina 
(specie per quanto riguarda l'azione narcotica nella rana). 
Negli animali superiori, in conseguenza di complesse azioni 
depressive esercitate sui centri mcsodicncefalici e sul siste- 
ma talamo-striato, provoca un'interessante sindrome cata- 
tonica; 

d) la meperidina ( pe ridina), a. sintetico che unisce alle 
azioni spasmolitiche di tipo atropinico quelle analgesico- 
narcotiche della morfina; 

3. Alcaloidi ad azione allucinogeno. - Riproducono al- 
terazioni psichiche che assomigliano a quelle tipiche di 
alcune sindromi psicotiche, caratterizzate da depersonaliz- 
zazione, delirio e allucinazioni. Tra gli a. naturali si ri- 
cordano: la mescolino, la psilocibina, V armino c V armalina. 
Vi boga ina, la bufotenina ; fra i composti sintetici, la dietil- 
amide dell’ac. lisergico (LSD)', quest'ultimo è il costi- 
tuente essenziale degli a. della segale cornuta. 

4. Alcaloidi anestetici locali. - Fondamentale a. di questo 
gruppo è la cocaina, di origine vegetale. La sintesi 
chimica, tuttavia, ha di gran lunga sorpassato la natura 
nel porre a disposizione del terapeuta una serie assai ricca 
di anestetici locali che, se non per l'origine, per la strut- 
tura c per le proprietà fisiche, chimiche e farmacologiche 
sono veri a. Ricorderemo la procaina, la lidocaina, la 
tetracaina, la mepivacairta. la dibucaina. Pure in questo 
gruppo, ma a parte, va considerata Vaconitina, che unisce 
all'azione anestetica locale un’azione antinevralgica c anal- 
gesica di natura centrale. 

5. Alcaloidi parasimpaticolitici e spasmolitici. — Con- 
viene distinguere: 

a) a. atropinici, assai importanti, sia sotto l’aspetto far- 
macologico che sotto quello terapeutico. Comprendono 
V atropina, la iosciamina, la scopolamina', 

b) a. atropinosimili, ottenuti per sintesi. Alcuni di questi, 
come la omatropinu e la atropina metilnifrato, interessano 
soprattutto per l'azione midriatica; altri, come l'adifenina, 
per le generali azioni spasmolitiche; 

c) lobelina, che alle azioni parasimpaticolitiche e spa- 
smodiche unisce un’azione stimolante sulla respirazione; 
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d) sparteina, che per le azioni spasmolitiche e stimolanti 
sul respiro si avvicina alta lobelina. 

6. Alcaloidi parasimpalieomimeliei. - Possiamo distin- 
guere : 

a) gruppo della colina : fondamentale importanza ha Voce- 
tilcolina (che è il più diffuso mediatore chimico dell'orga- 
nismo). Sotto l’aspetto tossicologico interessa la musca- 
rina', 

b) pilocarpina: ha azione parasimpaticomimetica di speci- 
ficità meno elettiva in confronto all'acctilcolina o alla 
muscarina; 

c) gruppo della eserina (o fisosligmina), comprendente, 
oltre all'a. principale, altri meno importanti, come Veseri- 
dina, la gene scrina c un a. sintetico, la neostigmina. L’azione 
di questi a. non consisterebbe in una diretta stimolazione 
delle terminazioni parasimpatiche, ma in una inibizione 
della colinesterasi, cosi che l’acctilcolina presente viene 
preservata dalla scissione. In questo gruppo troviamo 
anche azioni eccitanti di notevole interesse sulla muscola- 
tura striata: se ne dirà più oltre; 

d) a. sintetici ad azione parasi mpaticomimetica: ricor- 
deremo il cloruro di carbaminoìlcolina, lo ioduro di fur- 
furilmetilammonio ; 

e) are co lina, che oltre alle azioni parasimpaticomime- 
tiche possiede azioni prima eccitanti e poi depressive sul 
S.N.C. 

7. Alcaloidi simpaticolitici. - In questo gruppo si pon- 
gono, per solito, gli a. della segale cornuta: gruppo della 
ergotossina, ergo ramina, ergome trina (ergonovina). L'azione 
antagonista a quella dell'adrenalina si mette in evidenza 
su organi isolati. Spesso, come poi vedremo, questi a. sono 
posti tra quelli che stimolano i muscoli lisci. 

8. Alcaloidi simpaticomimetici. - L'adrenalina (attiva i re- 
cettori a c fi) c la noradrenafina (attiva i recettori at) sono 
i mediatori chimici adrenergici presenti nell'organismo; 
Visopropilnoradrenalina ( isoprenalina ) attiva i recettori fi. 
Accanto agli a. di origine vegetale ( efedrina ) vanno ricor- 
dati quelli sintetici, i quali si propongono, in generale, di 
produrre un’azione più tenue c più prolungata di quella 
delle vere catecolamine: sinefrina (Sympatol ® ), fenilefrina, 
etc. Alcuni di essi non hanno azione diretta, ma agiscono 
liberando le catecolamine ( tiramina ), L' anfetamina c far- 
maci analoghi stimolano prevalentemente la corteccia cere- 
brale c il centro respiratorio. 

9. Alcaloidi paralizzanti la trasmissione neuromuscolare. 
- Con i nuovi indirizzi dell'anestesia questi a. hanno 
assunto notevole importanza anche sotto l’aspetto pratico. 
Possiamo distinguere due gruppi: 

a) ad azione competitiva rispetto all'acctilcolina: la tu- 
bocurarina è l'a. più noto e più utilizzato, estratto dal 
curaro; 

b) ad azione depolarizzante: largamente impiegata in 
anestesia come miorilassante è la succinilcolina per la 
sua breve durata d’azione. 

10. Alcaloidi ad azione depressiva sulla fibra muscolare 
liscia (azione spasmodica). - Interessano soprattutto la 
papaverina (già ricordata fra gli a. dell’oppio) e i suoi 
numerosissimi derivati di sintesi. La sua azione dipende 
da un'inibizione dei mitocondri. 

1 1 . Alcaloidi ad azione eccitante sulla fibra muscolare 
liscia. - Conviene distinguere: 

a) gruppo degli a. della segale cornuta : ergotossina, er- 
go lamina, ergometria (ergonovina)', come abbiamo già 
visto essi dimostrano anche un'azione antagonista a quella 
dell'adrenalina sulle termina/ioni simpatiche; 

b) istanti no , di origine sia animale che vegetale (trovasi 
anche nella segale cornuta). Le sue azioni sono assai com- 
plesse: tra l'altro, accanto all'azione stimolante sulla mu- 
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scolatura liscia, provoca azione dilatatrice e forte aumento 
di permeabilità nei capillari; 

c) pelletierìna e altri a. di struttura e di origine ana- 
loga { isopeUetierina , meri Ipelletierina ) . Oltre alla spiccata 
azione eccitante sulla muscolatura liscia ne possiede altre 
molto complesse che in parte ricordano quelle della ni- 
cotina. 

12. Alcaloidi ad azione digitalica. - Un gruppo di a. 
contenuti in piante africane del genere Eryihrophteum 
( eritrofleina , cassaina) possiedono una tipica azione digi- 
talica. 

13. Alcaloidi stimolanti della muscolatura striata . - Pos- 
siamo distinguere: 

a) gruppo dell'eserina. comprendente anche la neostig - 
mina. Ne abbiamo già detto parlando degli a. parasimpa- 
ticomimctici. Verosimilmente l’azione fondamentale di 
questi a. è sempre quella di inibire la colincsicrasi c per- 
tanto l'idrolisi dcUacctilcolina. L’importanza dell'acetil- 
coiina, quale mediatore chimico nella trasmissione neuro- 
muscolare a livello della fibra striata, dà ragione dell'a/ione 
stimolante eserinica e ncostigminica. dell’efficacia tera- 
peutica di questi farmaci nella miastenia, soprattutto 
della ncostigmina c derivati (v. miastenia), e dell’antago- 
nismo tra a. curatici e a. cscrinici (al curaro si deve attri- 
buire, rispetto alla acetilcolina, un'azione antagonista nei 
muscoli striati); 

b) gruppo della santino e precisamente la caffeina, la 
teohromina c la teofillina (di cui abbiamo già detto); 

c) gruppo delle verairine {vera trina amorfa o asagreina, 
verarrina cristallizzata o cevadina ); questi a. agirebbero 
soprattutto sul sarcoplasma: interesse biologico e tossico- 
logico, non terapeutico. 

14. Alcaloidi ad azione antiaritmica. - Di notevole inte- 
resse sono la chinidina . isomero destrogiro della chinina, 
c la ajmalina. alcaloide della Rauwol/ia serpentina. Loro 
fondamentale proprietà è quella di diminuire l'eccitabilità 
del cuore, agendo sia sull’innerva/ionc cardiaca sia, so- 
prattutto, direttamente sul miocardio. Indicati e larga- 
mente usati in diverse forme di aritmie, di origine sia 
atrialc che ventricolare, possiedono anche una certa azione 
anestetica locale, al pari di altri farmaci antiaritmici sin- 
tetici ( lidocaina . procainamide , propranoblo), 

15. Alcaloidi paralizzanti i gangli vegetativi. - Oltre alla 
nicotina, che possiede tale azione in modo caratteristico, 
si può ricordare la coniina : interesse biologico e tossicolo- 
gico, non terapeutico. 

1 6. Alcaloidi ad azione chemioterapica. - Si possono di- 
stinguere: 

a) gruppo della chinina : oltre la chinina, d'importanza 
fondamentale per l'azione antimalarica, vanno ricordati 
altri a. contenuti nella corteccia di china, i quali, sebbene 
non impiegati comunemente come antimalarici, posseg- 
gono qualche azione chemioterapica : chinidina , cinconina, 
cinconidina, e infine la cupreina ; 

b) numerosi antimalarici sintetici : pamachina, sostituita 
dalla primachina, mepacrina, clorochina, cloroguanide ; 

c) gruppo della emetina: oltre all 'emetina, assai impor- 
tante per l'azione antiamcbica, vanno ricordate, per affi- 
nità di origine, di struttura e di azione (sebbene più tenue), 
la cefalina c la psicotrina. 

17. Alcaloidi ad azione antitumorale. - Vanno ricordati 
la colchicina (ottenuta dal Colchicum autumnale c usata 
ancora nell’attacco acuto di gotta) e il suo derivalo deme- 
colcina. che hanno la proprietà di bloccare la mitosi allo 
stadio di mctafase; il secondo a. è usato nella leucemia 
cronica. Nettamente più importanti dal punto di vista 
terapeutico sono i due a. della Vinca rosea : la vinhlastina, 
usala nella terapia del linfogranuloma maligno e del co- 
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rionepitelioma, e la vincristina, usata nella leucemia acuta 
dei bambini. 

Per i singoli a. vedi le voci relative. 
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RENATO SANTI t EGIDIO MENEGHETTI 

ALCALOSI: v. acidosi e alcalosi; acido-base equi- 
librio. 

ALCAPTONURIA 

F. alcaptonurie. - t. alcaptonuria. - T. Alkaptonurie. - s. al- 
captonuria. 

Definizione 

Chiamasi alcaptonuria un errore congenito del metabo- 
lismo della fenilalanina c della tirosina, caratterizzato cli- 
nicamente dalla triade ocronosi (v.), artrite e urine che di- 
vengono scure poco tempo dopo essere state emesse, c dal 
punto di vista biochimico dalla presenza nelle urine di 
grandi quantitativi di ac. omogentisico. Garrod fin dal 
1909 suppose nel suo classico volume « Inbom crrors of 
mctabolism » che la patogenesi della a. fosse da imputare 
alla « inibizione di un sistema enzimatico specifico »; ma 
solo nel 1958 La Du c coll, furono in grado di documentare 
con chiarezza il difetto enzimatico. 

Note di biochimica 

Nelle urine di pazienti affetti da a. sono presenti grandi 
quantitativi di ac. omogentisico (ac. 5-diidrossifcnilace- 
tico). Questo è un composto intermedio fisiologico della 
tirosina c della fenilalanina. che si forma per ossidazione 
dell’ac. ^-idrossifenilpiruvico e che di norma viene ra- 
pidamente catabolizzato ad ac. malcilacctacctico, per 
azione dell'enzima denominato omogentisicossidasi. La 
fig. I illustra le principali tappe del metabolismo della fc- 
nilalanina c della tirosina, con l'indicazione dell'esatta 
localizzazione del blocco enzimatico esistente nella a. 
È stato chiaramente dimostrato che il difetto della omo- 
gentisicossidasi non è limitato al tessuto epatico, ma è 
presente anche in altri tessuti normalmente dotati di questa 
attività enzimatica, come ad cs. il rene. 

Negli adulti affetti da a. si ritrova nelle urine un quanti- 
tativo di ac. omogentisico che vana da 4 a 8 g al giorno, 
a seconda dell'entità dell’apporto proteico alimentare. 
Anche quando la dieta è del tutto aprotcica, si riscon- 
trano però nelle urine quantitativi dosabili di ac. omogen- 
tisico, molto probabilmente dovuti al catabolismo delle 
proteine tessutali. La concentrazione di ac. omogentisico 
nel sangue è, anche nel soggetto alcaptonurico, assai bassa, 
non superando di regola i 3 mg % (Neuberghcr et al.). 
Questo reperto è dovuto ad una clcarancc renale di questo 
mctabolita assai elevata (attorno ai 500 cnvVmin/m* 1,73 
di superficie corporea) in rapporto ad una contemporanea 
filtrazione glomerulare c ad una assai attiva escrezione 
tubularc. 

Il difetto della omogentisicossidasi è presente fin dalla 
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nascila, anche se il tipico reperto delle urine che si scu- 
riscono dopo essere state emesse non è di regola osserva- 
bile prima che siano passale 48-50 h di vita. Sembra ac- 
certalo che ciò è dovuto aH'immaturità, nel periodo im- 
mediatamente postnatalc, dei sistemi enzimatici a monte 
(fenilalaninidrossilasi, tirosintransaminasi, paraidrossifc- 
nilpiruvicossidasi) che limitano il carico metabolico endo- 
geno di ac. omogcntisico. 

Sintomatologia clinica 

1. Reperii urinari. - Sintomo classico dell'a. è remis- 
sione di urine che virano al colore bruno qualche ora dopo 
essere state emesse, allorché il pi! diviene neutro o alca- 
lino. 

Questo fenomeno è dovuto, prevalentemente se non 
esclusivamente, alla polimerizzazione della molecola di 
ac. omogcntisico presente in grande quantità nelle urine. 
Esso è favorito da una concentrazione urinaria relativa- 
mente bassa di sostanze riducenti, quale ad cs. l’ac. ascor- 
bico. Non si deve tuttavia credere che le urine divengano 
scure in tutti i soggetti affetti da a. Particolarmente nel- 
l’infanzia c assai frequente l’emissione di urine apparente- 
mente normali; in questo caso la diagnosi potrà essere 
posta solo alla comparsa degli altri sintomi che sono 
elencati qui sotto. 

a) Ocronosi. - Con il termine di ocronosi (v.) si indica 
l’accumulo di pigmenti a livello di numerosi tessuti, di co- 
lore grigio o bluastro all'osservazione diretta, giallo ocra 
(di qui il nome ocronosi i all’esame microscopico. Clinica- 
mente i tessuti piu chiaramente interessali sono le sclere, 
le cartilagini dei padiglioni auricolari (antielice, trago 
soprattutto, ctc.). che appaiono anche particolarmente 
rigide e irregolari al tatto; a volte, i lendini della mano. 
Spesso inoltre il sudore di questi soggetti colora, in ma- 
niera caratteristica, la biancheria. L’esame autoptico, 
particolarmente in soggetti di età avanzala, mostra 
quasi sempre una diffusa c accentuata pigmentazione di 
molti tessuti, quali le cartilagini della laringe, quelle 
della trachea c dei bronchi, l'intima delle arterie c l'en- 
docardio. 

b) Artrite. - È un sintomo assai frequente nei soggetti 
che abbiano raggiunto l’età avanzata. La forma colpisce 
soprattutto alcune grandi articolazioni (ginocchio, arti- 
colazioni coxofemorali, omcroscapolarc c altre) c la co- 
lonna vertebrale, con un’intensità in genere maggiore nei 
maschi che nelle femmine. Sono discretamente frequenti 
brevi periodi di acuzie, con arrossamento, dolore c tume- 
fazione delle articolazioni. L’evoluzione verso l’impo- 
tenza funzionale è in genere assai lenta, c colpisce soprat- 
tutto le articola/ioni della regione lombosacrale. Il quadro 
radiologico, particolarmente della colonna vertebrale, è 
tipico, con dischi intervertebrali deformati c presenza di 
piccole calcificazioni e di osteofiti a carico dei legamenti. 
Calcificazioni possono anche essere notate a carico delle 
cartilagini auricolari. 

2. Complicazioni della sintomatologia clinica . - Compli- 
cazioni cardiovascolari (valvulili. aneurismi aortici, arte- 
riosclerosi, ctc.). rottura di dischi intervertebrali, prostatiti, 
calcolosi renale sono state segnalate con frequenza signifi- 
cativamente supcriore rispetto alla media nei soggetti al- 
capton urici. 

3. Trasmissione ereditaria. - La malattia si trasmette 
con un carattere autosomico recessivo. 


Fig. I. Stadi dell'ossidazione enzimatica della fcnilalanina c 
della tirosina ad ac. acciacctico. (Da B. ,V. La Du). 
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Terapia 

Non è conosciuta una terapia veramente efficace dell'a. 
Alcune segnalazioni indicherebbero la possibilità che alte 
dosi di Vit. C prevengano, per lo meno in parte, la deposi- 
zione di pigmento a livello tessutale, cd esercitino quindi 
una certa attività profilattica sulle complicazioni artri- 
tiche e su quelle legate all'ocronosi. 


meno vescicanti e che hanno un'azione più prolungata : 
un ottimo esempio di questo tipo di a. a. e la ciclofosfamide: 


/CH.-CH,— Cl 

o* n 

Hfr P VCH,-CH,-CI 
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FUilNIO SCHWAR/. TIENE 

ALCHILANTI AGENTI 

F. agenti alcoylants. - t. alkylaiing agenti. - t. alkytie- 
rende Stoffe. - s. agente s ah/uilantes. 

Generalità 

I composti chimici che in condizioni fisiologiche possono 
agire come agenti alchilanti hanno acquistalo una sempre 
maggiore importanza in medicina da quando Gilman c 
Philips somministrarono per la prima volta, nel 1942, 
una mostarda azotata citotossica ad un paziente con un 
tumore in fase terminale. 

Nella classe di composti chimici che possono agire come 
a. a., la reazione chimica fondamentale interessata è la 
sostituzione, in una molecola, di I atomo di idrogeno 
con un radicale alchilico. 

Questo gruppo alchilante può essere un semplice radi- 
cale idrocarbonico, un gruppo metilico (— CH,) o etilico 
( — C 2 H 4 ) oppure un radicale più complesso. 

Nei composti tipo mostarde azotate sono presenti due 
gruppi alchilanti rappresentati da atomi di cloro altamente 
reattivi. 

Per la metil-bisl,'>cloroetil)amina le reazioni con sostanze 
biologicamente importanti quali gli acidi nucleici, le pro- 
teine, etc. (indicate con H -X) possono essere schematica 
mente espresse nella maniera seguente: 


CH, — N 


x-CH, — CH, CI 
““CH, — CH, CI 



>-CH,- CH, X 

— CH, — nCI — 2 HCI 

x:h, — ch, x 


1 due siti di alchilazionc nel sistema biologico interessato 
possono essere attaccati entrambi alla stessa molecola o 
macromolecola di materiale biologico o a molecole diffe- 
renti. nel qual caso la reazione produrrebbe un cross 
linking di 2 molecole. Tale cross linking , che comporta 
l’alchilazionc degli atomi N in posizione 7 delle guaninc 
nell’ac. desossiribonucleico (DNA), si pensa rappresenti la 
reazione fondamentale responsabile detratti vita biologica 
degli a. a. bifunzionali. 

Gli a. a. monofunzionali, che contengono cioè un 
solo gruppo reattivo, e perciò sono incapaci di cross 
tinkage, sono in generale molto meno tossici c. nonostante 
che alcuni di essi producano effetti mutageni, ematologici 
c inibenti la riproduzione, hanno finora trovato poco 
posto in medicina per il trattamento dei tumori. 

Tipi chimici di agenti alchilanti 

Mentre i composti del tipo mostarde azotate o cloroctila- 
minc (v.) sono stati i primi a. a. ad essere usati clinica- 
mente come palliativi nel trattamento dei tumori, le suc- 
cessive ricerche hanno portalo allo sviluppo di farmaci 


La sostituzione di un gruppo alifatico -CH, con un 
anello aromatico ha portato ad una serie di farmaci di 
utilità clinica, dei quali il chlorambucil: 

CI-H,C-H,<X XTL-CH.-CI 



CH, CH, 

'cu' cooh 

è forse il più conosciuto. La sostituzione dell’atomo di 
cloro reattivo con un gruppo mesilico ha portato alla 
sintesi del busulfano (Mylcran®): 

CH, • SO, • O • CH, • CH, • CH, . CH, • O SO, * CH, 

che ha acquistato grande importanza nel trattamento della 
leucemia micloidc cronica. 

Un altro gruppo reattivo capace di produrre alchila- 
zionc in sistemi biologici c quello dcirctilcnimina: 

/CH, 

— nC ; 

CH, 

Farmaci contenenti questo gruppo sono: la trietilenmc- 
lamina (TEM), la trictilenfosforamidc (TEPA) c la tricti- 
Icntiofosforamidc (Tio TEPA). 

Ma un altro gruppo di a. a. biologici è rappresentato 
dagli epossidi dei quali è un esempio il diepossidc di buta- 
diene: 


CH, - CH - CH - CH, 

Sy x/ 

o o 


Questi composti, con la possibile eccezione dell’Epodyl® 
(etere dìglicidilico del trictilcnglicolc). hanno trovato poco 
uso nella medicina clinica. Però, come è stato dimostrato 
nel 1968 da Elson, Jarman e Rosa, razione chemiote- 
rapica del Mannitolmylcran® c del dibromomannitolo sul 
cancro è in parte dovuta alla loro conversione in vivo in 
derivati epossidi del 1,2: 5,6 dianidro-D-mannitolo. 

Effetti farmacologici degli agenti alchilanti 

I. Effetti citotossici. - Le proprietà citotossiche degli a. a. 
erano state riconosciute da Meyer già nel 1887 nel com- 
posto 2-dicloroetilsolfuro ( M astoni Gas ì cd erano dovute 
alla loro azione vescicante sulla pelle. A livello cellulare si 
ò visto che gli a. a. causano ai cromosomi danni che si 
manifestano, durante il processo di divisione cellulare, con 
effetti diversi, quali frammentazione, formazione di micro- 
nuclei e di ponti anafasici, per cui non si ha una sepa- 
razione normale dei cromosomi. 

La similarità tra questi effetti citologici (in particolar 
modo la rottura dei cromosomi durante il processo di divi- 
sione cellulare) c quelli osservati in seguito a trattamento 
con raggi X hanno portato a indicare le sostanze che 
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producono questi effetti come radiomimetiche. Parecchi 
altri effetti degli a. a., e particolarmente quelli sul sistema 
ematopoietico, sono strettamente simili a quelli prodotti 
dalle radiazioni X (Elson, 1963). 

Considerando infatti che tutto il ciclo cellulare viene 
ormai classicamente distinto in quattro fasi successive, 
postmitotica (G t ), sintetica (S), riposo prcmitotico (G,) 
e mitosi (M), più una fase di quiescenza detta G 0 , 
gli a. a. vengono ad agire su ogni stadio del ciclo cellu- 
lare per quanto alcuni risultino inattivi sullo stadio non 
proliferativo G # . 

2. Effetti mutageni. - È stato visto che, come era preve- 
dibile per la loro azione dannosa sul materiale genetico 
dei cromosomi, gli a. a. causano mutazioni. Estesi studi 
sperimentali sugli effetti mutageni sono stati condotti su 
drosofila, su alcune piante, vari funghi, batteri e virus 
specialmente batteriofagi; sono scarsi invece i dati dispo- 
nibili per quanto riguarda gli effetti mutageni sugli ani- 
mali da esperimento. In genere sembra che, quantunque 
gli agenti bi- o poli funzionali possano essere quantitati- 
vamente più attivi, gli agenti monofunzionali, quale ad es. 
l'etilmctano sulfonato C x H s OSO,CH„ abbiano una im- 
portanza quasi uguale per quanto concerne la loro capacità 
di indurre mutazioni (Lovcless. 1966). 

3. Effetti ematologici. - Dato che l'azione citotossica 
degli a. a. si manifesta più spiccatamente sulle cellule in 
divisione, i loro effetti farmacologici generali saranno più 
intensi nei tessuti ad elevata attività proliferativi. Per- 
tanto, nell'organismo adulto la mucosa intestinale e gli 
organi ematopoietici sono particolarmente suscettibili al- 
l'azione di questi agenti. Infatti la tossicità per questi 
organi è il principale fattore limitante nella determina- 
zione della dose di a. a. che può essere somministrata ad 
un paziente e quindi della loro efficacia nella chemiote- 
rapia dei tumori. 

Nella pratica clinica c essenziale controllare l'effetto cito- 
tossico con periodici esami emocromocitometrici per accer- 
tarsi che il livello dei leucociti e delle piastrine non scenda 
al disotto di valori criticamente bassi. L'effetto prevalente 
sulle cellule del sistema ematopoietico non è un fattore 
del tutto negativo quando questi composti sono impiegati 
nel trattamento delle emopatie maligne, quali la leucemia 
e i linfomi; è infatti nel trattamento di queste forme 
che gli a. a. hanno dato i migliori risultati terapeutici. 
Esistono alcune differenze nell'azione farmacologica pre- 
dominante tra i vari tipi di a. a., che possono essere valu- 
tate studiando negli animali i modelli di risposta emato- 
logica, dopo somministrazione di una dose singola dei 
vari tipi di composti. 

Il busulfano c altri composti a struttura chimica simile 
hanno un effetto depressivo relativamente basso sui leuco- 
citi del sangue, ma causano una graduale c prolungata 
caduta del numero dei granulociti (neutrofili) c una tar- 
diva ma ugualmente prolungata depressione delle pia- 
strine. In tutti i casi la depressione è seguita da una lenta 
ma costante risalita ai valori normali. 

Gli a. a. del tipo delle mostarde azotate, etilenimine 
ed epossidi causano una rapida caduta del numero di 
tutte le cellule circolanti del sangue e una rapida, ma gene- 
ralmente meno grave, caduta delle piastrine. 

La depressione è seguita da una rapida ripresa, che è 
particolarmente marcata nel caso dei granulociti, c che 
porta ad un breve periodo di neutrofilia, durante il quale 
il numero dei neutrofili nel sangue può essere di 2-5 volte 
il valore della conta normale, prima di ritornare rapida- 
mente entro limiti normali. 

Entro questo modello generale di risposta ematologica 
determinata da questi tipi di a. a. si osservano alcune 


variazioni per quanto riguarda l’effetto deprimente sui lin- 
fociti e sui neutrofili. 

Ad es. l'aminochlorambucil: 


a-H,C-H,Cv K1 X'H.-CH,-CI 

N 

O 7 H: 

OL CH^ 

\n. 'cooh 

ha un’azione depressiva sui linfociti circa doppia di quella 
esercitata sui neutrofili, mentre al contrario il mcrofan: 


a-H ( C-H.Cv N ^CH 1 -CH x -a 



CH.-CH-COOH 

NH, 


inibisce i neutrofili ca. 2 volte più dei linfociti. 

Le differenze degli effetti ematologie! prodotti dai vari 
tipi di a. a. dipendono verosimilmente dalla loro azione 
sulle cellule staminali del midollo osseo. Il busulfano 
produce nel ratto una prolungata depressione della forma- 
zione di unità di colonie per femore a dosi che danno una 
depressione scarsa o nulla della conta totale delle cellule 
per femore, mentre l'aminochlorambucil, a dosi che pro- 
ducono una rapida e grave depressione della cellularità 
del midollo osseo, non hanno un effetto apprezzabile 
sulle cellule staminali misurate come unità di formazione 
di colonie per femore. 

I composti come il merofan, che hanno un’azione depri- 
mente più sui neutrofili che sui linfociti del sangue circo- 
lante, sembrano avere un certo effetto deprimente sia sulle 
cellule staminali che sulla cellularità totale del midollo 
osseo (Dunn c Elson. 1970). Sembra invece che alcuni 
a. a. monofunzionali, come il rnetilmetano sulfonato: 
CH 3 OSO,CHj, abbiano un’azione stimolante sulle cellule 
staminali (Dunn c Elson, 1970). 

4. Effetti immunoxoppressari. - Anche se solo a causa 
della loro azione depressiva sui linfociti e sul tessuto linfa- 
tico, ci si potrebbe aspettare che gli a. a. mostrino un ben 
preciso effetto sulla risposta immunitaria e agiscano come 
agenti immunosoppressori. L'aminochlorambucil in asso- 
ciazione con l’idrocortisonc produce un marcato prolunga- 
mento della sopravvivenza degli omotrapianti di pelle nel 
ratto. Il chlorambucil, la ciclofosfamide e la sarcolisina 
sono stati impiegati con successo per prolungare la durata 
dei trapianti di pelle, di rene e di tumori e per soppri- 
mere la malattia secondaria. 

Modificazioni di malattie autoimmuni sperimentali sono 
state ottenute con l'impiego di a. a. Bcrcnbaum (1962) 
ha dimostrato che il busulfano e altri composti similari, 
a dosi singole, danno il maggior effetto di immunosop- 
pressione se somministrati prima dcll'antigene, mentre le 
mostarde azotate e le etilenimine sono molto più efficaci 
se date dopo l'antigcnc. È probabile che questa differenza 
di efficacia sia dovuta ai diversi effetti ematologici di 
questi differenti tipi di a. a. 

Effetto inibente sui tumori 

Gli a. a. sono efficaci inibitori della crescita di un ampio 
spettro di tumori sperimentali degli animali. Tra questi 
tumori vi sono i tumori trapianlabili del ratto, carci no- 
sarcoma 256 di Walker, e sarcoma di Yoshida sia nella 
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forma solida che in quella ascitica. Il plasmocitoma PC6 
trapiantabile del topo è particolarmente sensibile a molti 
a. a. (sebbene non a tutti i tipi), mentre la leucemia tra- 
piantarle del topo LI 210 c il linfoma R, del topo non 
sono particolarmente sensibili a questi agenti. La leu- 
cemia AK del topo è tuttavia più sensibile agli a. a. 

Come per gli altri effetti farmacologici cosi anche per 
la loro efficacia sullo spettro dei tumori esistono diffe- 
renze fra i vari tipi di a. a. Il busulfano c gli altri composti 
chimicamente similari, ad cs., hanno scarso effetto su un 
considerevole numero di tumori sensibili ad altri a. a. 
Certo il busulfano, nonostante il suo importante valore 
clinico per il trattamento della leucemia micloidc cronica, 
non è di per sé un inibitore particolarmente efficace di 
tumori sperimentali degli animali. 

Altri a. a. come la ciclofosfamidc c la fcnilalanina mo- 
starda (melphalan, sarcolisina) si mostrano particolar- 
mente attivi su un largo numero di tumori impiegati nei 
normali test di screening. 

Alcune di queste variazioni nel l'efficacia dimostrala dai 
vari a. a. su vari tumori possono, come indicato dalla 
considerazione dei loro effetti ematologici, essere messe in 
relazione con la loro predominante azione farmacologica. 
Quest'azione sembra essere diretta, per alcuni composti, 
preferibilmente verso le cellule in riposo c per altri verso 
cellule in differenti fasi del ciclo cellulare. 

Sviluppo della resistenza 

Un’importante limitazione dcll'ulilità clinica di un agente 
antitumorale è rappresentata dalla probabilità che nella 
popolazione cellulare del tumore affiorino cloni resistenti 
all’agente che si somministra. Questo problema della re- 
sistenza al farmaco fu incontrato e riconosciuto nelle 
prime prove cliniche degli a. a. Sono state selezionate sub- 
linee di tumori sperimentali degli animali resistenti ai vari 
a. a., fra i quali: cloroetilamina, sarcolisina, ciclofosfamidc. 
degranol, TEM, etc. In tutti i casi queste sublinee hanno 
una resistenza crociata verso altri a. a. pur non essendo 
resistenti ad altre classi di agenti antitumorali, in maniera 
particolare agli ani imcta botiti. Nonostante che lo studio di 
tati sublinee resistenti abbia contribuito a chiarire il mec- 
canismo d'azione di queste sostanze, il problema clinico 
della resistenza sembra essere più complesso poiché pos- 
sono esservi interessati altri fattori quali l'alterato metabo- 
lismo della sostanza, l'alterato stato immunologico. etc. 

Uso clinico degli agenti alchilanti 

Come è stato indicato nel trattare dei loro effetti ematolo- 
gia. gli a. a. hanno trovato largo impiego clinico nel trat- 
tamento delle leucemie linfatica c micloidc cronica. Il bu- 
sulfano e composti chimicamente simili sono molto efficaci 
nelle forme micloidi, mentre i composti tipo mostarde azo- 
tate, come il chlorambucil, la ciclofosfamidc, etc., e alcune 
etilenimìne hanno trovato largo uso nel trattamento delle 
forme linfoidi c del morbo di Hodgkin. A. a. quali il 
Mannitolmylcran& ( 1 ,4-dimctil-sulfonossi-D-mannitolo) c 
il Myclobromol®( 1 -6-dibromo-t ,6-didcossi-D-majinitolo). 
sperimentati principalmente in Ungheria, sono stati usati 
con successo in entrambe le forme di leucemia cronica. 

Per il trattamento delle leucemie acute sembra che gli 
a. a. non abbiano molto successo e non possano da soli 
competere con gli antimctaboliti o alcuni altri agenti, 
benché possano essere utilmente impiegati nella terapia 
combinata. 

Gli a. a. hanno avuto un successo limitato nel tratta- 
mento di una grande varietà di tumori compresi quelli 
del polmone, del cervello, dei testicoli, degli apparati 
gastrointestinale e urogenitale. Risultati promettenti sono 
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stati ottenuti nel trattamento dei plasmocitomi, che hanno 
mostrato una buona risposta ad alcuni a. a., in maniera 
particolare al melphalan. È oltremodo incoraggiante la 
risposta particolarmente buona del linfoma di Burkitt ad 
agenti quali il merophan e la ciclofosfamidc. 
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L. A. ELSON 

ALCOLEMIA: v. alcolismo; muco alcol. 

ALCOLI 

[lai. mediev. alcohol, che rende l'arabo al-kobl «collirio, 
polvere per ombrare le palpebre », a base, principalmente, 
di antimonio; donde, nell’alchimia rinasc., ogni polvere 
impalpabile, prodotta per triturazione o sublimazione; 
donde ancora, un'essenza, quintessenza o « spirito » ot- 
tenuti per distillazione o rettificazione: per antonomasia 
lo alcohol vini]. - f. alcools. - I. alcohols. - T. Alkohole. - 
s. alcoholes. 

Chimica 

Col nome generale di alcoli si indicano quei composti 
organici che si possono considerare come derivati degli 
idrocarburi saturi e non saturi corrispondenti, per sosti- 
tuzione di 1 o più atomi di idrogeno con I o più ossidrili. 

Si dicono a . monovalenti quelli che contengono un solo 
ossidrile; bivalenti , trivalenti, etc.. quelli che ne contengono 
rispettivamente due, tre o più. 

Trattando il bromuro o lo ioduro di metile con ossido di 
argento umido, che reagisce come idrato d'argento, si ottiene 
l’a. metilico secondo la seguente reazione: CH a I + AgOH -» 
«■ Agl 4 CHjOH. Invece dell'ossido d'argento si può usare 
acqua ad alla temperatura e sotto pressione, nel qual caso 
invece di ioduro d'argento si forma ac. iodidrico (CH a l > 
4 HOH Hi f CHjOH). La reazione si svolge meglio se 
sono presenti sostanze capaci, come l’ossido di piombo, di 
combinarsi con l’ac, iodidrico man mano che si forma. 

Analogamente, dallo ioduro di etile, dallo ioduro di pro- 
pilc, dallo ioduro dì isopropile. dallo ioduro di butile, etc. si 
hanno i rispettivi: a. etilico, propilico, isopropilico, butilico, etc. 

Gli a. si possono ottenere mediante idratazione degli al- 
cheni. fermentazione alcolica (attraverso cui si produce 
soprattutto l’a. etilico), processi di chetosintesi, condensa- 
zioni aldolichc. ctc. 

La fermentazione alcolica provoca la trasformazione del 
glieoso e del fruttoso in a. etilico con sviluppo di CO*; 
viene provocata da enzimi secreti dai saccaromiceti. Le 
trasformazioni chimiche della fermentazione alcolica hanno 
inizio con la formazione di esteri fosforici del glieoso e 
del fruttoso (rispettivamente estere di Robinson ed estere 
dì Neuherg , in equilibrio tra loro) ad opera di una esofo- 
sforllasi ; i due esteri in seguito si trasformano nell 'estere 
difosforico di Harden- Yottng, 
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CH, . O 

ro,H, 

CH, . O 

PO,H, CH, . O . PO,H 

1 

— CH 


— CH 

— CH 

CHOH 

* 

CHOH 

| CHOH 

J CHOH 

n runa 

* O CHOH 

CHOH 


1 

COH 

—COH 

—CHOH 


CHtOH 

| 

CH, . O . PO,H, 


estere di Robinson estere di Neuberg estere di Harden - 

Young 


che attaccato da una afdolasi viene scisso in fosfodiidros- 
siacetone c in 3-fosfogliceraldcide che reagiscono tra loro 
formando l'ac. *-glicerofosforico c l’ac. 3-fosfoglioerico. 


CH, . O . POjH| CH, . O . PO,H, ac, *>gUcerofosforko 

I 

CO CHOH 

I I 

CH t OH HX) CH t OH 

CHO * COOH 

I 

CHOH CHOH ac. 3-fosfoglicerico 

I 

CH, . O . PO,H, CH, . O . PO,H, 


L’ac. a-gliccrofosforico si trasforma in glicerina ad 
opera dell’ADP che passa allo stato di ATP. 

L’ac. 3-fosfoglicerico, per opera della fosfori ice ramata si, 
si trasforma in ac. 2-fosfogliccrico che attaccato da una 
enolasi origina Pie. 2-fosfopiruvico, che a sua volta cedendo 
il gruppo fosforico all'ADP diventa ac. piruvico; successi- 
vamente una carbossilasi decarbossila l’ac. piruvico ad al- 
deide acetica; indi una cotleidrasi permette la reazione tra 
aldeide acetica e aldeide 3-gliccrofosforica con formazione 
di a. etilico c ac. 3-fosfoglicerico che riprende il suo ciclo 
di trasformazioni: 


CHO 

CHOH 4 

I 

CH, . O . PO,H, 


CHO 

| 

CH, 


4 H,0 -* 


CH.OH 

I 

CH, 


COOH 

I 

4 CHOH 

I 

CH, . O . PO,H, 


Nella molecola degli a. vanno distinte due parti: 1) il 
gruppo ossidrìlico o ossidrile (—OH) che è caratteristico 
degli a. (ossidrile alcolico); 2) il radicale alcolico o alchile 
che è ciò che resta della molecola dell’a. quando sia stato 
tolto l’ossidrile. Cosi, ad es., nell’a. metilico il gruppo 
monovalente — CH,. che si chiama metile , è il radicale 
alcolico; nell'a. etilico Falchile è rappresentato dal gruppo 
CH, — CH, — , o etile: nell’a. propilico falchile c rappre- 
sentato dal gruppo CH 3 — CH,— CH, — , o propile ; nell’a. 
isopropilico, dal gruppo CH, — CH — , o isopropile, etc. 

I 

CH, 

Questi alchili sono raggruppamenti molecolari mono- 
valenti che non esistono liberi, ma si ritrovano in moltis- 
simi composti organici. 

Studiando il comportamento chimico degli a. si osserva 
che i radicali alcolici in essi contenuti possono prendere 
parte a molte reazioni restando inalterati. Cosi ad es. se 
si fa passare una corrente di ac. cloridrico gassoso attra- 
verso l’a. metilico (in presenza di un disidratante quale il 
cloruro di zinco) si formano acqua e cloruro di metile 


(CH,OH -f HCI = CH,CI 4- H,0) e analogamente av- 
viene se si fa reagire l’a. metilico con l’ac. solforico, nel 
qual caso si forma solfato acido di metile [CH,OH i- 
4 H,SO| = (CH s )HS 0 4 4- H,0]. In tali casi il radicale al- 
colico si comporta come I atomo di un metallo monovalente 
e forma sali con l'acido con cui reagisce. Cosi si possono 
formare solfato neutro di etile, bromuro di etile, nitrato di 
propile, nitrito di amile, eie. Questi sali speciali che, invece 
di 1 atomo di metallo monovalente, contengono un alchile 
monovalente, si chiamano eteri composti o eteri salini o 
esteri. Invece, per eteri semplici, o propriamente detti, si 
intendono quei composti che risultano costituiti da 2 ra- 
dicali alcolici legati tra loro per mezzo dì I atomo di O 
(2 molecole di a. legatesi con eliminazione di 1 molecola 
di acqua). A questi appartengono l’etere etilico o solfo- 
rico, Ictcrc divinilico, ctc. 

D'altra parte, l’idrogeno del gruppo ossidrilico degli a. 
può venire sostituito dal sodio formando cosi gli alcolati. 
Ad es., mettendo un pezzetto di sodio metallico nell'a. 
metilico, esso si scioglie, svolge idrogeno formando il 
mctilato di sodio che resta in soluzione nell’eccesso di a. 
(CH,OH •* Na H ; CH,ONa). Lo stesso avviene con 
l’a. etilico ottenendosi cosi un etilato di sodio (C,H s OH f 
4 - Na = H 4 C,HjONa) ed egualmente per gli altri a. 

Gli alcolati sono sostanze solide, bianche, che vengono 
decomposte in ambiente acquoso, rigenerando l'a. rispet- 
tivo. Da quanto si è detto risulta che gli a. si comportano 
ora come idrati alcalini ora come acidi. 

I più comuni a. monovalenti (corrispondenti tutti alla 
formula generale C„H, n - ,OH) sono il metilico (spirito 
di legno o carbinolo o metanolo o spiritol o idrato di 
metile), YetHico (spirito di vino o idrato di etile o eta- 
nolo o mctilcarbinolo), i propifici (propilico normale 
e isopropilico), i butìlici (butilico primario, isobutilico 
primario, butilico secondario c butilico terziario), gli ami- 
lici (8 isomeri), l’a. evitico (C,H,,OH). l’a. ottilico (C„ 
H„OH), fa. esadecilico o oetilico <C lt H,,OH), l’a. ceri - 
Uco <Cj*H 5S OH), l’a. miricico o mclissico (C, 0 H« t OH), etc. 

Gli a. monovalenti possono distinguersi in primari, se- 
condari e terziari. Si dicono a. primari quelli in cui l'ossi- 
drile, avendo sostituito I atomo di idrogeno di un gruppo 

— CH,, porta al seguente raggruppamento caratteristico 

- CH,OH; si dicono a. secondari quelli in cui, avendo 
l’ossidrile sostituito 1 atomo di idrogeno di un gruppo 

CH., si ha il seguente raggruppamento caratteristico 
= CHOH; si dicono a . terziari quelli in cui, avendo l’ossi- 
drile sostituito l’atomo di idrogeno di un gruppo CH, 
sì ha il raggruppamento COH. Tutte e tre queste forme 
di a. formano gli alcolati con certi metalli e formano 
esteri con gli acidi; però differiscono fra loro perché gli a. 
primari, trattati con sostanze capaci di cedere loro ossi- 
geno. perdono 2 atomi di idrogeno (con formazione di 
acqua) trasformandosi in aldeidi (v.); mentre gli a. secon- 
dari. con lo stesso trattamento, perdono 2 atomi di idro- 
geno trasformandosi in chetoni (v.), e gli a. terziari con 
una blanda ossidaz.ionc non danno nc aldeidi nc chetoni, 
e solamente per energica ossidazione la loro molecola si 
spezza dando acidi con minor numero di atomi di car- 
bonio. 

Cosi, per ossidazione, l’a. metilico, che è primario, dà 
l'aldeide metilica (HCH,OH — HCHO), l'a. propilico nor- 
male, che è primario, dà l’aldeide propilica (CH, — CH, — 
— CH,OH — CH,— CH, — CHO), l’a. isopropilico. che è 
secondario, dà il dimetilchctonc (CH, -CHOH— CH, — 
CH*— CO — CH,). l’a. butilico, terziario, dà. per rottura 
della molecola (l’ossida/ione deve essere energica), ac. ace- 
tico c anidride carbonica. 

Si possono ottenere prodotti di sostituzione alogcnati 
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degli a., per sostituzione di 1 o più atomi di idrogeno con 
altrettanti atomi di alogeni. Tra di essi vanno ricordati 
l'a. tricloroctilico o tricloroetanolo o ethaphon. Pa. tribro- 
moctilico o Averiina ® o tribiomoctanolo. Pa. tribromoiso- 
butilico o Brometone ®, Pa. tridoroisopropilico o / sopra /® 

0 tricloropropanolo. l’a. diiodopropilico o Jotione ®, 
Pa. tricloroisobulilico terziario o C loretone ® o clorbu- 
tanolo. 

Per a. polivalenti si intendono tutti i derivati degli idro- 
carburi che, invece di aver sostituito un solo atomo di idro- 
geno con un ossidrile, hanno 2, 3 o più atomi di idrogeno 
sostituiti da altrettanti ossidrili alcolici (bivalenti se due, tri- 
valenti se tre, etc.). Cosi, ad es., se all’etano sostituiamo 

1 atomo di idrogeno con un ossidrile avremo Pa. etilico 
(CH a — CH 3 — CH, — CH.OH); se invece sostituiamo 2 
atomi di idrogeno con due ossidrili avremo il glicol etilenico 
che è un a. bivalente (CH,OH— CH 3 OH). Di solito col 
termine di glicoli si intendono tutti gli a. bivalenti. Se al 
propano sostituiamo 3 atomi di idrogeno con tre ossi- 
drili avremo la glicerina che è un a. trivalente (CH* — 
CH, — CH,-*- CH,OH — CHOH — CH a OH). Anche gli a. 
bivalenti c trivalenti possono combinarsi rispettivamente 
con 2 o 3 molecole di acidi monobasici formando esteri 
dai quali si possono riavere i prodotti di partenza con 
agenti saponificanti. Ad es., la glicerina con 3 molecole 
di ac. acetico forma il triacetato di glicerina o triacc- 
tina che è un etere composto. Col nome generico di 
gliceridi si intendono gli esteri che si hanno dalla glice- 
rina esterificata con acidi grassi (ad es.: con Pac. oleico, 
il trioleato di glicerina o triolcina). A temperatura or- 
dinaria alcuni gliceridi sono liquidi (oli), altri solidi. Altro 
estere importante c Por. glicerofosforico , risultante dall’este- 
rificazione di un OH dell’ac. fosforico con un OH al- 
colico della glicerina. La nitroglicerina (v. vasodilatatori) 
è l'estere trinitrico della glicerina. 

Oltre ai glicoli e alla glicerina si ricordano, tra gli a. 
polivalenti, la eritrite (CH 3 OH— -CHOH — CHOH — CH, 
OH) che è tetravalente, V arabile (CH,OH — (CHOH), — 
— CH,OH) che è pcntavalente, la mannite (CH,OH — 
— (CHOH), — CH„OH) che è esavalcntc. etc. Gli a. poli- 
valenti, sottoposti a ossidazione, danno luogo alle rispet- 
tive aldeidi. Se l’ossidazione é spinta oltre, si arriva a pro- 
dotti acidi. Cosi dal glicol si ottiene dapprima aldeide gli- 
colica, poi ac. glicolico. ac. gliossilico e ac. ossalico. 
Egualmente, per ossidazione, dalla glicerina si passa ad 
aldeide glicerica, ac. glicerico, ac. tartronico, ac. mesossa- 
lico e ac. ossalico. 

Anche gii a. polivalenti possono essere primari, secon- 
dari c terziari (bi- tri- tetraprimari, etc.; bi- tri- tctrasc- 
condari, etc.; oppure primari-secondari, etc., contempo- 
raneamente). 

Gli a. descritti finora sono tutti saturi, ma ve ne sono 
pure di insaturi, che derivano dagli idrocarburi non sa- 
turi (etilenici c acetilenici); tra essi vanno ricordati l’a. 
vinilico , quello allilico, il gerianolo, il linalolo e gli steroli 
(tra cui la colesterina e Pisocolesterina che prende parte 
alla costituzione della lanolina): questi ultimi sono a. 
monovalenti non saturi di costituzione chimica complessa, 
stcroidica, caratterizzata dalla presenza di un sistema 
anulare fenantrcnico (v. steroidi), 

Gli aminoalcoli sono sostanze che contengono nella loro 
molecola la funzione basica delle amine e contempora- 
neamente uno o più ossidrili alcolici. Di essi i più im- 
portanti sono l’a. aminoetilico o calumino : 

CH, — NH, 

I 

CH, — OH 
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e la colina o idrato di trimetilossietilammonio: 



H,C — N — CH, — CH, OH 
H.C^OH 

che prendono parte alla formazione dei lipidi (fosfatidi, 
tra cui le cefaline e le lecitine). In alcune molecole si 
possono ritrovare contemporaneamente il gruppo alco- 
lico e quello aldeidico o chetonico, avendosi cosi aldeido - 
alcoli e cheroalcoli , quali i glicidi. Sono pure da ricordare 
gli ossiacidi, in cui accanto alla funzione acida compaiono 
pure uno o più ossidrili alcolici. 1 più importanti di essi 
sono l'ac. lattico, l'ac. malico, Pac. tartarico, Pac. citrico, 
Pac. mucico, etc. 

Oltre che nella serie grassa o alifatica, anche nella serie 
aromatica, per sostituzione di un idrogeno, ad es. del 
benzolo, con un ossidrile possiamo avere degli a. che 
vanno sotto il nome di fenoli, i quali però hanno una fun- 
zione chimica molto differente da quella degli a. della 
serie grassa. Infatti, per ossidazione, essi aprono Panello 
benzoico c non danno aldeidi o chetoni; inoltre hanno 
caratteristiche chimiche che li avvicinano agli acidi; per 
questo gli a. del benzolo sono detti ac. fenico, ac. piro- 
gallico, etc. <v. FENOLI). 

Farmacologia 

La presenza di un ossidrile alcolico nei composti affa- 
tici, come pure in quelli aromatici, di regola intensifica 
le loro azioni caratteristiche c anche la tossicità: al con- 
trario, se invece di un solo ossidrile ne compaiono due 
o più nella molecola, l'attività caratteristica di questa 
si riduce proporzionatamente al numero di ossidrili, fino 
a scomparire del tutto. 

Così gli a. monovalenti sono ipnotici più attivi dei 
corrispondenti idrocarburi, mentre quelli polivalenti per- 
dono del tutto tale proprietà; infatti Pa. etilico ha una 
notevole attività. Pelano un'attività minore, il glicol eti- 
lenico nessuna attività. Cosi nella serie aromatica il ben- 
zolo è scarsamente tossico, il fenolo, che è il suo a. mono- 
valente. ha una spiccatissima tossicità, mentre nei fenoli 
polivalenti (resorcina, pirogallolo) ('aumentare degli os- 
sidrili attenua sensibilmente la tossicità. Esistono tuttavia 
eccezioni a questa legge generale. 

Gli a. monovalenti saturi hanno fondamentalmente 
azione ipno-narcotica. In generale in questi, con il cre- 
scere del numero degli atomi di carbonio, cresce la tos- 
sicità. A tale regola fa eccezione Pa. metilico che è più 
tossico degli altri. L’azione narcotica cresce egualmente 
con Paumcntare del numero degli atomi di carbonio, rag- 
giungendo il massimo per 8 atomi di carbonio, dopo di 
che tende a decrescere. Anche la ramificazione della ca- 
tena di atomi di carbonio porta ad un aumento dell'at- 
tività narcotica, come pure l'introduzione di un alogeno 
nella molecola. Di solito gli a. primari sono meno attivi 
di quelli secondari c questi meno di quelli terziari. 

Gli a. polivalenti, avendo due o più ossidrili alcolici, 
mostrano, per quanto si è detto sopra, un'attenuazione 
progressiva dell'azione narcotica della serie, fino al punto 
che questa scompare del tutto. Le attività chimiche degli 
a. polivalenti sono poco spiccate, pertanto spesso si im- 
piegano ad elevata concentrazione non per ottenere un’a- 
zione farmacologica in dipendenza di una specifica mo- 
difica/ione chimica, ma per variare opportunamente la 
funzione in base a fenomeni osmotici (ad es., per otte- 
nere un afflusso di liquido nell'intestino e una conse- 
guente azione purgativa). 
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Negli aldeidoalcoli, chetoalcoli, ossiacidi e aminoalcoli. 
di regola l'azione narcotica della serie è completamente 
scomparsa. 

Nella serie aromatica gli a. del benzolo, cioè i fenoli, 
per la comparsa di un solo ossidrile, il quale aumenta la 
solubilità in acqua e porta ad una maggiore attività chi- 
mica, mostrano un'intensificazione delle proprietà fon- 
damentali della serie aromatica e cioè dell'azione anti- 
settica. anestetica locale, antipiretica e stimolante, a pic- 
cole dosi; deprimente, a dosi più elevate, dei centri mo- 
tori corticali; se invece compaiono due o tre ossidrili 
nella molecola, questi diminuiscono l'intensità delle azioni 
caratteristiche della serie. Cosi i tri fenoli sono meno 
tossici e meno attivi dei difenoli c questi meno del 
fenolo. 

Tra gli a. monovalenti saturi ricordiamo, per l'impor- 
tanza che hanno in medicina, l'a, metilico, ad azione ncu- 
rotossica; l'a. etilico, usato largamente come veicolo di 
medicamenti e, per le piccole dosi, come stimolante car- 
diaco c del S.N.C.; l'a. tri bromocti fico o Avertine!®, usato 
per iniezione endovenosa al 3% (1 ml/kg), per via 
rettale al 3% in soluzione mucillaginosa (0,10 g/kg), 
come anestetico generale o anche come ipnotico alla 
dose di 3-4 g al giorno in capsule gelatinose; l'a. tri- 
clorobutilico o Cloretone ® o acetondoroformio o clor- 
butanolo o clorbutol, usato come ipnotico a dosi di 
0,3-1 .5 g in capsule; l'a. tricloropropilico o /saprai®, 
usato come ipnotico alle dosi di 0.5-0,75 g per os, etc. 
Tra gli a. polivalenti saturi ricordiamo i glicoli , usati 
come solventi di medicamenti; la glicerina, che a dosi 
elevate ha azione purgativa, ma anche azioni secondarie 
dannose, per cui viene impiegata in piccole quantità come 
solvente c come eccipiente di farmaci vari; la mannitc , 
usata come blando purgante nei bambini, alla dose di 

1-10 g. 

Tra i derivati degli a. ad intensa azione narcotica si 
ricordano il cloruro ili etile , che c un etere composto; 
V etere etilico c quello divinilico , che sono eteri semplici: 
il primo di un a. saturo, il secondo di uno insaturo. 

Gli a. aromatici vengono prevalentemente usati come 
antisettici e disinfettanti, cosi i fenoli e i loro derivati 
( cresoli , guaiacolo, rimalo , xeroformio), l’a. benzoico (come 
estere nel benzoato di benzile che si ritrova nel balsamo 
del Tolti e in quello del Perù), l’a. cinnamico che si ri- 
trova nello storace liquido, etc. 

Per i singoli a. vedi le voci relative. 
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Definizione 

Con il termine alcolismo si intendevano, fino ad epoca 
abbastanza recente, le conseguenze morbose, sia soma- 
tiche che psichiche, derivanti dall'intossicazione alcolica; 
ma, più recentemente, l’attenzione degli studiosi si è par- 
ticolarmente accentrata sugli aspetti tossicomaniaci del 
fenomeno e cioè su quei fattori di natura sia somatica 
che psichica, nonché di natura ambientale, che possono 
provocare nell'individuo la spinta (Sucht, dependence, ad- 
diction, etc.) ad assumere eccessive quantità di alcol. Per- 
tanto la trattazione di tale voce dovrebbe venire svolta, 
a rigore, in due distinti capitoli: alcoìomania e a., de- 
scrivendo, nel primo, le motivazioni, di varia natura, al 
bere eccessivo c i disturbi della condotta ad esso legati, 
nel secondo lutti gli aspetti somatopsichici dell’intossica- 
zione da alcol. Ma tale distinzione verrebbe ad accre- 
scere, anziché chiarire, la complessità dell’argomento ed 
esigerebbe una assai più ampia trattazione: per rendersi 
conto di ciò basti ricordare che una commissione di stu- 
diosi dell’O.M.S. si è lungamente impegnata allo scopo di 
formulare una definizione dell'a., e. in tempi successivi, 
ne ha espresse più di una. delle quali nessuna è stata mai 
accettata dai più. mentre sono state tutte largamente cri- 
ticate. Si può affermare che, praticamente, ogni A. ha 
dato una sua definizione a seconda della propria impo- 
stazione dottrinale di base. Certo c che oggi si tende 
generalmente a considerare l’alcol come una droga e cioè 
come una sostanza che induce tossicomania: in tal senso 
si è anche orientata l'O.M.S. che ha recentemente unifi- 
cato i suoi uffici per lu trattazione degli stupefacenti con 
quelli per l'a. In effetti l'alcol possiede le caratteristiche 
degli stupefacenti in quanto determina modificazione delle 
condizioni somatiche e psichiche, abnorme desiderio di 
assunzione, tendenza ad aumentare sempre più le dosi, 
aumento progressivo (fino ad un certo stadio) della tol- 
leranza, dipendenza psicofìsica nei riguardi dei suoi ef- 
fetti ed infine la sua soppressione brusca può dar luogo 
all'insorgenza di una sindrome da astinenza. 

Incidenza 

Si ritiene dai più che il problema dell'a. vada assumendo nel 
mondo proporzioni sempre più preoccupanti: per cercare di 
definire le sue dimensioni, Jellioek ha elaborato una formula 
fondala sul rapporto numerico, variabile da paese a paese a 
seconda di condizioni diverse, da lui ritenuto esìstente tra casi 
di morte per cirrosi epatica c casi di a. Secondo tale A., su 
100.000 adulti esisterebbero negli U.S.A. 3952 alcolisti, in Sviz- 
zera 2385, in Svezia 2580 c in Francia 2850. Per l’Italia il cal- 
colo non è stato mai eseguito ma, contrariamente a quanto 
per lungo tempo erroneamente ritenuto, anche il nostro paese 
è largamente colpito dal fenomeno e anzi, secondo recenti 
indagini, in misura superiore ad altri paesi ritenuti fino ad 
oggi gravemente « alcolizzati ». Tale affermazione é fondata 
sull’alto numero di casi di cirrosi epatica da alcol, sulla cifra 
dei ricoveri per psicosi alcolica negli ospedali psichiatrici, sui 
consumi di bevande alcoliche e sulla somma spesa per le 

1042 


Digitized by Google 



ALCOLISMO 


stesse. Ma più che il valore delle cifre è allarmante il loro 
progressivo aumento verificatosi in Italia negli ultimi decenni: 
cirrosi epatiche da 12 su 100.000 abitanti nel 1951 a 19 su 
100.000 abitanti nel 1968; psicosi alcoliche: dal 9% di tutti 
i ricoveri psichiatrici nel 1950 al 20% nel 1968; consumi sempre 
più alti: vino prò capite da 89 I nel 1950 a 130 nel 1968; birra 
da 3 a 11 1 nello stesso periodo; liquori da 0,7 a ca. 2 I dal 
1951 al 1968. Detti consumi rappresentano un valore triplo 
rispetto a quelli degli U.S.A. e della Svezia e sono inferiori sol- 
tanto a quelli della Francia e del Portogallo. Un aumento 
simile risulta dall’esame della spesa per alcolici in Italia: nel 
1951 furono spesi 800 miliardi di lire, nel 1968 ben 1300 mi- 
liardi. pari a ca. il 14% della spesa del cittadino italiano per 
un anno. 

Etologia dell'alcolomania 

Il problema delle cause e delle motivazioni che spingono l’in- 
dividuo all’alcolomania è oggi ancora ben lungi dalia soluzione; 
gli AA. hanno affrontato il problema da punti di vista diversi, 
impostandolo secondo concezioni volta per volta dettate dal 
loro particolare indirizzo di scuola e dal proprio orientamento 
professionale. In breve, le teorie che sono state enunciate per 
stabilire l'etiologia dell’alcolomania fanno capo a tre ordini 
di fattori: fisiologici, psicologici, di ordine sociale e am- 
bientale. 

Le teorie fisiologiche sono state avanzate per dimostrare che 
l’a. si sviluppa sulla base di un’alterazione organica ereditaria 

0 anche acquisita: fra queste riporteremo le principali. La teoria 
allergica (Izxoq), secondo la quale prodotti intermedi del me- 
tabolismo dell’alcol produrrebbero una sensibilizzazione del- 
l'organismo che richiederebbe sempre nuovi apporti di alcol 
al fine di ricondurre le condizioni allo stato di equilibrio. La 
teoria genetotrofica (Williams) postula nell’alcolista la presenza 
di un deficit enzimatico congenito che determina un’alterazione 
del metabolismo, per correggere il quale sono necessarie sempre 
nuove assunzioni di alcol. La teoria biodinamica (Flcctwood) 
ritiene l’ansietà, gli stati di tensione e le frustrazioni causa 
della formazione nel sangue di una sostanza di tipo colinergico 
che scomparirebbe con l’ingestione di alcol. La teoria endo- 
crina (Btnswangcr) spiega l’appetenza eccessiva all’alcol con 
l'esistenza di una condizione congenita o acquisita di ipoadre- 
nocorùeismo. L’attendibilità dei dati sui quali sono state fon- 
date tali teorie c contestata da molti AA. ma attualmente, 
nel campo dello studio delle cause dell’alcolomania, l’orienta- 
mento biologico (Kaij) ha assunto grande importanza grazie 
allo studio sui fattori genetici dell’alcolista: i gemelli mono- 
zigoti si comportano nei confronti dell’alcol in modo più uni- 
forme dei gemelli eterozigoti; la presenza di a. negli ascendenti 
e collaterali di pazienti alcolisti è 2 l /j volte maggiore che 
in quelli dei gruppi di confronto; e infine differenze enzima- 
tiche congenite sono state evidenziate tra alcolisti e astemi. 
In taluni casi, soggetti resecati gastrici che presentano una 
dumping syndrome diventano alcolomani dopo aver appreso che 

1 loro disturbi dileguano con l'ingestione di alcol (BonfìgUo G.). 

Le teorie psicologiche hanno cercato di dimostrare l'esistenza 
nella struttura della personalità degli alcolisti di particolarità 
salienti che potessero essere ritenute responsabili della tossico- 
mania alcolica. Attraverso l'uso dei test mentali si è visto che 
gli alcolisti presentavano caratteristiche comuni: passività, an- 
gosciosità, tensioni complcssuali, difficoltà nella realizzazione 
di sé stessi, incapacità ad affrontare le difficoltà e fenomeni 
di blocco emozionale. Gli psicanalisti, che considerano Tal- 
colomania come un sintomo di nevrosi, l’hanno attribuita ad 
una fissazione della libido alla fase orale, a tendenze omoses- 
suali rimosse, a tendenze autopunitive e autodistruttive, a un 
disturbo della capacità di amare e ad una gravissima debo- 
lezza dell'Io che viene così subito sopraffatto dal desiderio 
tossicomanico. Molti sono gli AA. che hanno descritto negli 
alcolisti la presenza, ancor prima dcll’instaurarsi dcll’alcolo- 
mania, di anomalie della personalità c di vere e proprie psicosi: 
Holf riporta il 10% di oligofrenici, il 9% di psicotici, il 24% 
di nevrotici, il 51 % di psicopatici c soltanto il 6% di normali. 

Le teorie sociologiche cercano di individuare nelle situazioni 
socioculturali c ambientali le motivazioni all’alcolomania stu- 
diando soprattutto le diversità di tali situazioni tra gruppi 
etnici che presentano una differente vulnerabilità al fenomeno. 


Sono state imputate le tradizioni religiose, il tipo di cultura, 
le abitudini familiari, i preconcetti popolari, l'atteggiamento di 
condanna o di acccttazione del bere, le consuetudini sociali o 
addirittura il tipo politico di struttura sociale. L'asserito au- 
mento dell’a. nel mondo è stato attribuito al tipo di vita con- 
temporaneo che ha condotto ad una sempre maggiore spe- 
cializzazione delle attività lavorative c ad un ritmo monotono 
di molte prestazioni, ad una affannosa ricerca di posizioni 
sempre più elevate, all'esigenza di rendere sempre più e alla 
necessità dell’uomo moderno di essere capace di adattarsi a 
situazioni in continua c rapida evoluzione. Tali condizioni 
determinerebbero nell’individuo stati di stress c di angoscia a 
loro volta causa pressante di appetizione dell’alcol. 

La varietà di questi indirizzi nella ricerca delle motivazioni 
all’alcolomania, nessuno dei quali peraltro c stato in grado 
di risolvere il problema in modo definitivo c incontestabile, 
mostra che la tossicomania alcolica è fenomeno che deve es- 
sere affrontato con indirizzo multidimensionale in quanto nel 
suo determinismo giocano un ruolo (forse di diversa impor- 
tanza) fattori fisiologici, fattori psicologici c fattori sociali. 

Classificazione dei vari tipi di bevitori ed evoluzione del- 
l’alcolomania 

Jellinek ha classificato i bevitori in quattro tipi: alfa , 
beta, gamma, e delta : alfa sono quei soggetti che hanno 
una dipendenza psichica per l’alcol, possono peggiorare 
finendo nel gruppo gamma', beta sono coloro che hanno 
una dipendenza di tipo sociale e che, peggiorando, pos- 
sono giungere al gruppo delta', gamma sono i soggetti 
che, oltre alla dipendenza psichica (e talvolta fisica, nel 
senso che al loro metabolismo è diventato necessario 
l’alcol), presentano incapacità di controllarsi; delta infine 
sono coloro che hanno dipendenza psichica e fìsica e che 
inoltre non possono controllarsi nel bere né astenersene. 
L’O.M.S. ha proposto una diversa classificazione: a. sin- 
tomatico , a. abituale e a. con complicazioni psichiche e/o 
somatiche. Fouquct classifica le varie forme di a. in: 
alcotite, che comprende le forme cliniche abitualmente 
indicate nel capitolo ddl'a.; alcolosi o nevrosi alcolica, 
che è sintomo di una situazione conflittuale e mezzo di 
evasione da essa; somaroalcolosi, che decorre a episodi 
del tipo di dipsomania c che presenta stati di ubriachezza 
abnorme. Tali classificazioni hanno tutte il difetto di 
creare dei gruppi statici, rispetto ai quali è sempre ben 
difficile inquadrare uno stesso individuo, che può, nel- 
l’evoluzione della sua storia tossicomanica, essere ascritto 
ora all’uno ora all’altro di tali gruppi, mentre resta sempre 
da stabilire quando un bevitore possa considerarsi ec- 
cessivo. 

Effetti dell’alcol etilico sul cervello 

L'alcol etilico provoca sull’encefalo, dopo una fase di 
eccitamento, un'azione deprimente, simile a quella di 
altri anestetici; al contatto con l’alcol la membrana cel- 
lulare si altera c si turba l’equilibrio elettrolitico, nonché 
quello osmotico. La gravità e la sede delle alterazioni 
cerebrali dipendono dalla alcolemia, dalla tolleranza del 
soggetto c dalle condizioni ambientali. Con una alcolemia 
dello 0,05% si incominciano a perdere le acquisizioni più 
recenti, diminuiscono le capacità di inibizione c di va- 
lutazione dei colori. A livello dello 0.10% risultano de- 
pressi anche i centri nervosi di più antica formazione e 
compaiono i disturbi della parola e della motricità, l'au- 
tocritica è abolita, insorgono fenomeni illusionali e il 
mondo appare meraviglioso. Allo 0,20% la compromis- 
sione delle funzioni è più evidente: le arce motorie ce- 
rebrali sono massivamente interessate, e allo 0,30% le 
percezioni sensoriali sono alterate e si instaura uno stato 
stuporoso. 

Il coma interviene a livello dello 0,40% mentre, a li- 
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velli più alti, ha inizio la compromissione del respiro e 
della attività cardiaca; a livelli superiori si verifica il de- 
cesso del soggetto. I danni cerebrali provocati da una 
singola intossicazione sono reversibili se non si raggiun- 
gono concentrazioni ematiche superiori allo 0,60-0,70%, 

Per il metabolismo, gli effetti fisiologici, il meccanismo 
di assorbimento c di eliminazione dell'alcol etilico v, 

ETILICO ALCOL. 

Intossicazione acuta 

La sintomatologia e il decorso abituali del l'intossicazione 
acuta da alcol consistono nell'ubriachezza, che è la con- 
seguenza diretta c immediata della ingestione in una unica 
volta di una forte quantità di alcol. Dal l'ubriachezza cosid- 
detta semplice si distinguono stati di ubriachezza abnormi 
che si differenziano dai primi quantitativamente c sono in 
rapporto a particolarità caratteriali, a particolari predispo- 
sizioni costituzionali e a vari fattori esterni. Vi è poi 
una condizione particolare, diversa qualitativamente dal- 
l’ubriachezza semplice, denominata ubriachezza patologica. 

Ubriachezza semplice 

L'ubriachezza (detta fisiologica non già perche sia una 
manifestazione fisiologica, ma perche è il tipo di ebbrezza 
che si riscontra negli individui normali, e che perciò sa- 
rebbe più corretto chiamare ubriachezza degli individui 
normali ) è caratterizzata da un aftievolimento dei pro- 
cessi psichici più elevati di inibizione, da un indeboli- 
mento dei processi percettivi, della comprensione, della 
elaborazione psichica, della critica, c da uno stato di 
euforia con eccitamento psicomotorio. 

Per lo più l'ubriaco si presenta di umore allegro, è 
spigliato cd esuberante, loquace, rumoroso, ama i motti 
di spirito e le arguzie di bassa lega, i discorsi erotici c 
scurrili, declama, canta, ride, è imprudente, arrogante, 
prepotente, rissoso, impulsivo. Le sue percezioni sono 
prive di chiarezza, la comprensione è imperfetta, l’asso- 
ciazione delle idee si perde per vie illogiche, critica e 
autocritica rimangono inoperanti. L'umore a volte può 
assumere un colorito patetico o divenire addirittura de- 
presso c corrispondentemente si possono osservare sintomi 
di rallentamento psicomotorio. 

Nei casi più gravi l'indebolimento dei poteri inibitori 
c le alterazioni della sfera intellettiva si fanno più estesi 
e profondi c si può stabilire un certo offuscamento della 
coscienza. 

Dal lato somatico , nei casi più gravi, si osserva un 
certo inceppamento delle funzioni motorie. La parola 
diviene lenta, strascicata, talora a timbro nasale o addi- 
rittura disartrica. L'andatura mostra un caratteristico di- 
sordine atossico: a gambe divaricate, barcollante, con 
oscillazioni in senso obliquo, ora dall’uno, ora dail'allro 
lato ( andatura ebriosa). Col progredire dello stato di eb- 
brezza la deambula/ione diviene talvolta addirittura impos- 
sibilc senza appoggio, e l'ubriaco è incapace di reggersi 
da solo in posizione eretta. 

Contemporaneamente si verifica un aumento della fre- 
quenza del battito cardiaco, della profondità del respiro, 
della vasodilatazione cutanea c della secrezione gastrica. 
Durante lo stato di ubriachezza si può mettere in evi- 
denza nel sangue, nel liquor, nelle urine c nell'aria espi- 
rata la presenza di alcol. Lo stato di ubriachezza semplice 
dura al massimo 12 h dopo l'ultima assunzione di alcol 
c si conclude spesso con un sonno profondo c prolun- 
gato dal quale il soggetto si risveglia serbando un ricordo 
imperfetto e parziale del trascorso periodo di ebbrezza 
c avvertendo talvolta uno stato di malumore irritato o 
depresso, cefalea e astenia (hangover), fatti che lo spin- 
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gono spesso a ricorrere a nuove e immediate assunzioni 
di alcol a scopo euforizzante. In taluni soggetti esiste 
intolleranza all'alcol in quanto, pur dopo ingestione di 
quantità minime, si presentano stati di ubriachezza sem- 
plice: l'intolleranza si riscontra in psicopatici, epilettici, 
traumatizzati cranici, alcolisti cronici c in soggetti de- 
bilitati. Può indurre intolleranza all’alcol anche l’assun- 
zione di alcuni farmaci, quali ad es. Pac. salicilico, l'idrazi- 
de detrae, isonicotinico, i barbiturici, gli inibitori delle mo- 
noaminossidasi, i pirazolonici e i sulfonamidici. Deve men- 
zionarsi infine l'intolleranza all'alcol da parte dei sog- 
getti gastrectomizzati. dovuta al rapidissimo assorbimento 
della bevanda. L'assunzione di alcol da parte di soggetti 
intolleranti non determina necessariamente in questi la 
comparsa di uno stato di ebbrezza abnorme. 

Sui caratteri c V intensità della sintomatologia dell'ubria- 
chezza influiscono la quantità dell'alcol ingerito, la qua- 
lità delle varie bevande alcoliche, la diluizione alcolica, 
le modalità delle libagioni, se a digiuno o durante i pasti, 
se in modo rapido o lento o a dosi frazionate, nonché 
i caratteri della personalità del bevitore. In generale, gli 
abusi di lieve grado provocano effetti eccitanti, quelli più 
abbondanti effetti deprimenti. C'c anche una certa pro- 
porzione fra intensità delle manifestazioni psichiche c 
quantità dell'alcol accumulato nel sangue. 

L'unportan/a mcdicolegatc dell’ubriachezza semplice ha 
assunto negli ultimi decenni un notevole rilievo in rap- 
porto all'idoneità a condurre mezzi di trasporto e alla 
responsabilità di incidenti stradali: i disturbi della coor- 
dinazione dei movimenti, della percezione dei colori, delle 
capacità di critica e la disinibizione, la quale conduce 
ad una valutazione euforica delle situazioni, determinano 
una condizione altamente pericolosa. Si è visto che un’al- 
colemia dello 0,04% riduce del 18-30% l'abilità a con- 
durre veicoli su una pista sperimentale (Bjerver c Gold- 
berg). Hoff ha riscontrato che a Vienna il 30% degli 
incidenti stradali è imputabile in qualche modo all'alcol; 
negli U.S.A. gli incidenti mortali provocati da soggetti 
in stato di intossicazione alcolica raggiungono il 62%; 
in Francia tale percentuale è ancora supcriore. Anche 
per l'Italia sono stati eseguiti studi da parte di vari AA. 
(Cattabcni e Luvoni). i quali hanno dimostrato che gli 
incidenti mortali anche nel nostro paese sono largamente 
imputabili all'alcol: ad es. Zunaldi ha rilevato che su 
400 morti per incidenti automobilistici il 46% presentava 
una alcolcmia tra lo 0 c lo 0,05%, il 24% tra lo 0,06 c 
lo 0,15%, il 20% tra lo 0,16 e lo 0.25%. mentre il 10% 
superava una alcolemia dello 0,26%. 

Allo scopo di arginare questa crescente mortalità, in 
quasi tutti i paesi sono state adottate misure intese ad 
evitare la guida in stato di ebbrezza, la più importante 
delle quali è il prelievo del sangue per la determinazione 
del tasso alcolemico in caso di incidente c la valutazione 
dell’alcolcmia attraverso l'esame dell'aria espirata. Nulla 
di ciò è stato ancora fatto in Italia. 

Ubriachezza complicata 

Questa forma di intossicazione acuta si distingue da 
quella semplice per una maggiore intensità delle mani- 
festazioni eccitative e dei successivi fenomeni di para- 
lizzazionc delle funzioni del S.N.C. L'eccitamento in- 
sorge quasi improvvisamente cd è violentissimo si da in- 
durre il soggetto ad azioni che altrimenti non avrebbe 
mai compiuto perché estranee al suo tipo di personalità; 
segue poi una fase di ottundimento della coscienza, anche 
questa con una brusca insorgenza, che può però inter- 
rompersi per dar luogo a nuove manifestazioni di ecci- 
tamento. In unu gran parte di tali casi la memoria dcl- 
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l'episodio è assai sommaria e talvolta addirittura abo- 
lita; nel corso dell’ebbrezza complicata possono compa- 
rire transitori fenomeni illusionali o allucina tori come pure 
spunti deliranti, nonché tentativi di suicidio. 

Ubriachezza patologica 

Si distingue dalla forma precedente perche l'insorgenza 
dell'eccitamento e dei disturbi di coscienza è improvvisa 
e contemporanea e perché si verifica sempre su un ter- 
reno psichico patologico. 

In realtà i soggetti che possono andare incontro al- 
l'ebbrezza patologica sono quelli con note psicopatiche 
costituzionali, gli isterici, gli epilettici, gli individui da 
lungo tempo dediti agli abusi alcolici, gli alcolisti cro- 
nici e naturalmente i malati mentali veri c propri: ma- 
niacodepressivi, schizofrenici, dementi senili, dementi pa- 
ralitici, deficienti, imbecilli, etc. In tutti questi casi l'at- 
tacco di ebbrezza patologica può manifestarsi anche in 
seguito ad un consumo di alcolici in piccola quantità c 
può essere scatenato da stimoli emozionali che vengano 
ad aggiungersi all'azione dell'alcol. 

L’ubriachezza patologica è caratterizzata da un grave 
obnubilamento della coscienza con disorientamento, stato 
ansioso e impulsività; talvolta si hanno anche allucina- 
zioni c idee deliranti a carattere persecutorio c terrifi- 
cante. In queste condizioni, che somigliano molto a quelle 
degli equivalenti psichici degli epilettici, l'ubriaco pato- 
logico può commettere atti violenti d’ogni genere: feri- 
menti, omicidi, violenze carnali, suicidio. L'accesso di 
ebbrezza patologica insorge spesso improvvisamente, è di 
solito di breve durata, da pochi minuti a qualche ora, 
finisce con un sonno profondo <c talvolta con un attacco 
epilettico), ed è seguito quasi sempre da amnesia per 
tutto il periodo dell'ebbrezza. 

Vi ««ino casi in cui l'abuso di alcol in individui predi- 
sposti può provocare un semplice attacco convulsivo epi- 
lettico, mentre in altri ancora provoca stati psicotici di 
vario tipo (accessi di stupore catatonico, di confusione 
allucinatoria, di deliri, ctc.) che durano uno o più giorni, 
per poi dileguarsi completamente. 

La diagnosi dell'ubriachezza è di solito facile quando 
si può accertare che la sintomatologia suddcscritta sia 
insorta improvvisamente dopo un'abbondante libagione. 
In mancanza di questo dato anamnestico possono tal- 
volta sorgere difficoltà per la diagnosi differenziale nei 
confronti della psicosi maniacodepressiva e della forma 
espansiva delia paralisi progressiva; difficoltà che, in qual- 
che caso, non potranno essere risolte se non mediante 
la ricerca dell’alcol nell'organismo e, nel dubbio della pa- 
ralisi progressiva, ricercando i sintomi neurologici c sie- 
rologici propri di questa malattia. La diagnosi fra l'eb- 
brezza patologica e l’epilessia si effettua attraverso l’EEG. 

L’ubriachezza volontaria c un fatto che, se si presenta 
isolatamente o sporadicamente nella vita di un uomo, 
non richiede alcuna cura. Quando però è recidivante e 
frequente, c comincia a sorgere il pericolo che si cada 
ncH'abitudine morbosa del bere, nella dedizione all'ubria- 
chezza, che rappresenta il primo passo verso Fa. cro- 
nico, c necessario ricorrere al divezzamento con le mo- 
dalità che saranno indicate a proposito dell'a. cronico, 
li divezzamento poi s'impone sin dal primo accesso nel 
caso della ubriachezza patologica, dato il terreno abnor- 
me esistente in tali casi, che favorisce enormemente l’in- 
sorgenza dell’a. cronico. 

Anatomia patologica dell' alcolismi» acuto 
I fatti salienti dell'intossicazione acuta da alcol sono costi- 
tuiti da iperemia generalizzata, edema del S.N.C. per fuo- 
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riuscita di acqua c di elettroliti dalla cellula nervosa, piccole 
emorragie nel parenchima cerebrale c nella pia madre. Micro- 
scopicamente sono stati descritti fatti di sofferenza acuta cel- 
lulare (particolarmente tigrolisi). emorragie puntiformi c grave 
sofferenza delle cellule di Purkinje. 

Intossicazione cronica 

Generalità 

Proseguendo per anni nell'abuso di bevande alcoliche l'in- 
dividuo va incontro ad un complesso di disturbi di na- 
tura sia somatica che psichica i quali costituiscono il 
quadro classico dell'a. cronico. Non tutti i forti abituali 
bevitori manifestano col tempo una tale sindrome: sono 
ben noli individui che, nonostante le loro eccezionali abi- 
tudini bevitorie. arrivano a tarda età in perfette condi- 
zioni; ma tali casi isolati non consentono di invalidare 
la regola generale per cui, quale che sia la tolleranza in- 
dividuale o quale che sia la qualità delle bevande alco- 
liche usale, l'abuso continuato di alcolici, prima o poi, 
finisce col provocare i sintomi dell'intossicazione cronica. 

Attraverso quali meccanismi l’alcol produca il quadro 
clinico dell'a. cronico non è stato ancora ben definito: 
si può anzi affermare che non si è molto progredito in tal 
senso dai tempi di Bonhoctfcr il quale aveva imputato ad 
un « veleno intermedio » (indotto dall’alcol) i danni pro- 
dotti nell'organismo dall'abuso di alcolici. Non si è in altri 
termini ancora definito se l’alcol agisca di per sé stesso 
come tossico diretto ovvero attraverso la sua azione su 
vari organi e apparati, i quali a loro volta diverrebbero 
gli erogatori di sostanze tossiche. Si ritiene però oggi co- 
munemente che l'alcol manifesti la sua prima azione tos- 
sica sullo stomaco provocando una gastritc dapprima iper- 
trofica c poi atrofica; un’azione tossica l'alcol esplica 
anche sull’intestino, sul fegato e sul pancreas. Si viene 
così a realizzare una situazione carcnzialc dovuta, da 
una parte, a un insufficiente apporto alimentare (inappe- 
tenza, sostituzione del normale fabbisogno con le ca- 
lorie « vuote » dell’alcol), dall'altra, a riduzione di assor- 
bimento c utilizzazione degli alimenti introdotti. Si giunge 
cosi facilmente ad una condizione di « squilibrio orga- 
niconutritivo a pH acido » (Lccoq). grazie alla simul- 
tanea azione di fattori di varia natura che contribuiscono 
direttamente o indirettamente all’insorgcre di ben defi- 
nite perturbazioni biochimiche. 

Sono soprattutto i livelli vitaminici che vengono al- 
terati e particolarmente quelli delle vitamine del gruppi) 
B (B, c PP. precursori dei DPF c del DPN), alla carenza 
delle quali è imputata l'insorgenza delle forme mentali 
acute nel corso della intossicazione cronica (Dogliani e 
Scnini) c alla conscguente alterazione dei sistemi coenzi- 
matici. IJn dato in favore di una sifl^ttu interpretazione 
patogenetica è fornito dalla frequenza di manifestazioni 
cliniche psichiatriche in soggetti resecati gastrici che abu- 
sano di alcol (Bonfiglio, Lereboullet, Betelto). 

Sintomatologia 

La sintomatologia dell’intossicazione cronica da alcol 
consta di sintomi somatici e di sintomi psichici. 

I. Sintomi somatici. - In tutti gli organi interni si pos- 
sono osservare disturbi di varia natura c grado. Carat- 
teristici i disturbi gastrici, la compromissione del fegato 
e del rene, che può giungere talora fino alla cirrosi epa- 
tica c alla nefrite. A carico dell’apparato cardiovascolare 
si possono osservare ipertensione arteriosa, ipotensione, 
disturbi de! ritmo cardiaco e ipertrofìa del miocardio; 
è stata descritta recentemente una miocardiopatia tipica 
dell'intossicazione alcolica (Bridgcn). Non rare una pel- 
lagra ed una miopatia alcolica. 

1048 


Digiti; 



ALCOLISMO 


Da parte di alcuni AA. si è ultimamente insistito sul 
ruolo dell'alcol nel determinismo della malattia arterio* 
sclerotica: sono state descritte alterazioni funzionali della 
rete vasaie cerebrale e di quella periferica, nonché altera- 
zioni macro- e microscopiche di tipo artcriosclcrotico a 
carico dei vasi dei vari organi e apparati di soggetti de- 
ceduti per intossicazione alcolica (D'Angelo e Bonfiglio). 

Caratteristica l'ectasia dei piccoli vasi superficiali della 
faccia, specialmente sugli zigomi e sul naso, che dà quello 
speciale aspetto che viene definito facies potatorum. 

Dal lato neurologico si riscontra con molta frequenza 
(80-90%) il tremore, che è soprattutto ben visibile alle 
dita delle mani estese, ma che si riscontra anche nella 
lingua e spesso si rivela nella scrittura con tortuosità, 
ondulazione c spezzettamenti dei (ratti delle singole let- 
tere. Il tremore alle dita è ad oscillazioni piccole, rego- 
lari, rapide (da 8 a 12 ca. al scc); ora si manifesta sol- 
tanto o aumenta d'intensità coi movimenti, ora può es- 
sere frenato temporaneamente durante i movimenti vo- 
lontari con uno sforzo di volontà; con le emozioni si 
intensifica; è più intenso al mattino e a digiuno, si atte- 
nua col bere e col mangiare. In alcuni casi per metterlo 
in evidenza si deve ricorrere alla manovra del Quinonaud 
che consiste nell'appoggiare leggermente il palmo della 
mano sulle dita distese del paziente: il che, talvolta, per- 
mette di avvertire un leggero tremolio. 

Caratteristica è anche la dolenzia alla compressione dei 
tronchi nervosi nei punti di Vallcix che si osserva in una 
buona metà dei casi anche senza che vi siano altri segni 
di processo polincuritico. 

In pochi casi si possono osservare anche disturbi dei 
sensi specifici: indebolimento della vista, discromatopsie; 
ronzii. sibili e fischi agli orecchi e anestesia gustativa. 

Incertezza nel camminare, disturbi nella coordinazione 
dei movimenti, segno di Rombcrg sono sintomi che in 
qualche caso si osservano anche all’infuori degli stati di 
ubriachezza. 

I riflessi profondi sono ora aumentati, ora diminuiti. 
La reazione delle pupille alla luce e all'accomodazione 
è talvolta torpida, il sintomo di Argyll-Robcrtson è del 
tutto eccezionale. 

2. Sintomi psichici. - Il problema dell'inquadramento 
dei disturbi psichici dell'intossicazione cronica è stato lun- 
gamente dibattuto, ma oggi si tende generalmente ad 
accettare l'impostazione nosografìca suggerita recente- 
mente da Bandoni e Cozzo; il prolungato abuso di alcol 
determina una psicosi fondamentale (a. cronico) che rap- 
presenta la manifestazione di base dell'intossicazione a 
lento e progressivo decorso: su questa sindrome psichica 
si possono sovrapporre, nel corso della malattia, le altre 
forme mentali che i suddetti AA. ascrivono al gruppo 
delle psicosi metalcoliche. Seguendo la suddetta classi- 
ficazione, si distinguono le seguenti forme cliniche: l'a. 
cronico, il delirium tremens, Fai lutinosi acuta dei bevi- 
tori. la psicosi di Korsakow. il delirio di gelosia dei bevi- 
tori, l'epilessia alcolica, la polincurite alcolica, la polioen- 
cefalite superiore, la malattia di Marchiafava c Bignami, 
la demenza alcolica c la dipsomania, a cui spetta una 
trattazione a parte (v. dipsomania). Infine verrà descritta 
la sindrome da soppressione. 

Ciò che soprattutto spicca negli alcolisti cronici è il 
progressivo decadimento etico. Al principio della malattia 
questo decadimento colpisce i sentimenti più elevati e 
delicati e si manifesta per lo più soltanto in determinate 
circostanze e cioè quando il soggetto è sotto l'influenza 
di stati emotivi o passionali. Perciò, in un primo tempo, 
l'alcolista, quando si trova in società c in compagnia di 
estranei, può apparire persona bene educata, affabile, sen- 


sibile alle altrui calamità, di rigidi principi morali, di 
profondi sentimenti religiosi, mentre, quando si trova in 
famiglia, dove la sua alcolomania e i conseguenti dis- 
sesti finanziari suscitano malumori, contrasti, discussioni 
e litigi, l'alcolista si comporta in modo grossolano e 
villano, è litigioso, bugiardo, manesco, violento, perde 
ogni autorità e dignità. Col progredire della malattia però 
il decadimento etico si approfondisce, si estende c diviene 
palese a tutti, anche fuori della ristretta cerchia fami- 
liare. Egli diviene anche in pubblico sempre più trasan- 
dato, perde ogni ritegno e decoro, trascura il lavoro, vive 
nell'ozio girando da una bettola all'altra, ricorre a qualsiasi 
mezzo, anche ai più vergognosi e illeciti, per saziare la sua 
incessante brama del bere, e a poco a poco precipita nel- 
l'abbrutimento, nella depravazione, nell'immoralità. 

Ad aggravare le conseguenze del progressivo decadi- 
mento etico contribuisce in non piccola misura l'indebo- 
limento dei poteri volitivi inibitori, che sin dal principio 
della malattia si manifesta con la morbosa invincibile 
dedizione all'abuso degli alcolici c poscia progredisce esten- 
dendosi anche a tutte le altre attività, togliendo all'alcolista 
ogni utile iniziativa e ogni possibilità di fermarsi sulla 
china che alla fine lo porta al vagabondaggio, all'accatto- 
naggio e al delitto, ultime tappe della progressiva dege- 
nerazione morale dell’alcolista inveterato. 

Accanto ai disturbi sopra descritti, non tardano a mani- 
festarsi nell’alcolista cronico anche alterazioni intellettive. 
La percezione si fa tarda e imprecisa, la comprensione di- 
viene sommaria e imperfetta, la memoria confusa, fram- 
mentaria. infedele, l'associazione delle idee superficiale, 
la critica difettosa, specialmente nella valutazione della 
propria situazione. 

L'umore dell’alcolista cronico è caratterizzato da una 
estrema labilità. L’euforia si alterna in lui con la depres- 
sione e cause minime bastano per farlo piangere o ridere, 
per irritarlo e farlo entrare in uno stato di furore, ovvero 
per farlo piombare nella più nera tristezza e nel più dispe- 
rato abbattimento. 

Decorso 

È più o meno lentamente progressivo finché dura l'abuso 
degli alcolici. 

Prognosi 

È riservata perché, sebbene solo a malattia molto avanzata 
si stabiliscano lesioni irreversibili, anche nei casi recenti 
è difficile ottenere la guarigione in quanto nelle condi- 
zioni odierne (come si dirà a proposito della terapia) non 
è possibile, nella maggior parte dei casi, applicare il divez- 
zamento con le modalità richieste per evitare le ricadute. 
La morte avviene, nei casi avanzati, per marasma, per 
le conseguenze delle lesioni alcoliche degli altri organi 
o per malattie intercorrenti facilitate dalla diminuita resi- 
stenza organica causata dall'intossicazione alcolica, c, non 
raramente, per suicidio. 

Diagnosi 

È di solito facile, quando i dati anamnestici documentino 
resistenza dei lunghi abusi e la sintomatologia psichica 
c neurologica sia bene sviluppata: decadimento etico, de- 
bolezza della volontà, tremori, dolorabilità dei tronchi 
nervosi, facies potatorum. Bisogna tuttavia tener presente 
che vi sono psicopatici costituzionali che possono presen- 
tare deficienze etiche e debolezze della volontà simili a 
quelle degli alcolisti cronici c nei quali l'alcol non fa che 
accentuare tali sintomi. Né bisogna dimenticare che tre- 
mori somiglianti a quelli degli alcolisti si possono osser- 
vare anche in altri stati tossici (nicotina, piombo, mercurio. 
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eie.), nel diabete, nelle nevrosi e che neanche la caratte- 
ristica facies potatorum è esclusiva dell'a. potendosi a volte 
osservare in bevitori moderati e anche in individui astinenti. 
D’altro canto l'a. cronico può associarsi ad altre malattie 
(epilessia, paralisi progressiva, arteriosclerosi, demenza se- 
nile, schizofrenia, psicosi maniacodepressiva), per cui bi- 
sogna sempre ricercare i sintomi propri di queste varie 
forme morbose per evitare errori di diagnosi. 

Nei casi iniziali può riuscire difficile o impossibile distinguere 
V alcolista cronico dal bevitore abituale. Secondo il Blculcr si 
considera alcolista cronico « colui che. pur danneggiando ma- 
nifestamente per i suoi abusi alcolici la sua famiglia e se stesso, 
non riesce ad acquistare coscienza di tale suo male operato e 
non ha volontà né forza di emendarsi ». 

Ai fini medicolegali la distinzione ha una grande impor- 
tanza, poiché la nostra legge penale, mentre considera piena- 
mente imputabile il bevitore abituale e aggrava anzi la pena 
al bevitore dedito all'ubriachezza, concede attenuanti aU'mtof- 
sicato cronico dall'alcol. È pertanto necessario che, per scopi 
medicoiegali, la diagnosi di a. cronico venga limitata soltanto 
ai casi nei quali siano sicuramente accertabili le alterazioni 
psichiche e fìsiche dipendenti dall'intossicazione alcolica cro- 
nica. 

Forme cliniche 

1 . Delirium tremens. - Il delirium tremens, cosi chiamato 
dal Sutton nel 1813, insorge negli alcolisti dopo un lungo 
periodo di abusi. È mollo più frequente negli uomini che 
nelle donne, nelle quali si riscontra in appena il 6-15% 
dei casi. Colpisce di solito i soggetti fra i 30 c i 50 anni. 

L’insorgenza del delirium tremens è spesso favorita da 
malattie acute (soprattutto la polmonite), dalle malattie 
gastrointestinali, dagli stati di deperimento, dai traumi. 
In generale si ritiene che esso non sia provocato dal- 
l’azione intossicante diretta dell’alcol sui centri nervosi, 
ma sia invece dipendente dall'azione di sostanze tossiche 
prodotte da un alterato ricambio organico causato da le- 
sioni di origine alcolica di altri organi interni c soprattutto 
dell'apparato gastrointestinale e del fegato (Bonhocffcr, 
Kracpelin). 

Sintomatologia. - È caratterizzata da uno stato confu- 
sionale allucinatoria che insorge improvvisamente, ora 
senza prodromi ora dopo un periodo più o meno breve di 
disturbi vari: insonnia, vertigini, irrequietezza, ansia, ctc. 

Le allucinazioni sono prevalentemente visive (fìg. 1), ma 
anche tattili, uditive, spesso combinate ; sono di solito 
molto più vivaci che in qualsiasi altro stato morboso 
mentale. Le visioni sono molteplici, mobili, fantastiche. 
Il malato vede attorno a se figure di animali o di uomini 
in continuo movimento, bestie grandi o piccole, uccelli, 
serpenti che girano attorno al suo letto, entrano dalla 
finestra, si arrampicano sulle pareti, saltano sul letto, in- 
setti che gli vengono addosso a frotte, strisciando sul 
suo corpo; ode urli, ruggiti, sibili, miagolii, abbaiamenti; 
sente voci di persone che cantano, ridono, piangono, si 
lamentano, che lo minacciano, lo deridono, lo insultano. 

L'umore c il comportamento del malato variano a se- 
conda del contenuto delle allucina/ioni. Se queste hanno 
aspetto sgradevole, minaccioso, pauroso, il malato appare 
preoccupato, depresso, atterrito, ansioso, cerca di difen- 
dersi. è in continuo movimento con le mani per afferrare 
c scacciare gli insetti, per rintuzzare gli assalti degli animali 
e delle persone; parla e grida, scende dal letto, corre di 
qua e di là, gesticola, cerca di fuggire, di scavalcare la 
finestra, va a sbattere contro le porte c le pareti, si caccia 
sotto il letto, diviene violento contro i presenti, tenta il 
suicidio. Altre volte, invece, i fenomeni allucinatoti hanno 
carattere piacevole, divertente, comico, grottesco c al- 
lora il malato appare sereno, ilare, assiste beato e divertito 



alle scene allucinatorie, interviene con interiezioni, com- 
menti, risate. Spesso si osserva il caratteristico umore dei 
bevitori, misto di ansia e di euforia ( Galgenhumor dei 
tedeschi). 

La coscienza è più o meno profondamente obnubilata 
come nel sogno. Ce grave disorientamento spaziale e 
temporale, tutto appare al malato trasfigurato: oggetti, 
persone, ambiente. A volte il malato crede di trovarsi nel 
luogo del suo lavoro e partecipa con l’immaginazione a 
scene della sua vita professionale, compiendo a vuoto atti 
corrispondenti al suo abituale lavoro ( delirio professionale ). 

Questo stato confusionale allucinatorio è di tanto in 
tanto interrotto da brevi intervalli di lucidità in cui il 
malato ricorda c racconta le scene fantastiche di cui è 
stato spettatore e attore. In questi momenti di tregua esiste 
una spiccata suggestibilità, per cui si possono facilmente 
suggerire al malato immagini allucinatorie o falsi ricordi. 

Dal lato somatico c’è insonnia, spesso febbre, che tal- 
volta può arrivare fino ai 40 *C ( delirium tremens febbrile). 
L’albuminuria è quasi costante, frequente la glicosuria. 
Caratteristico il tremore che ha dato il nome alla malattia: 
è a scosse ampie irregolari, colpisce tutti i movimenti delle 


A 




Fig. 2. Scrittura nel delirium tremens. (din. Neuro- Psichia- 
trica Unir., Roma). 
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mani, delle braccia, del viso; la parola diviene inceppata, 
disartrica, la scrittura è a lince tortuose, a zig zag, a lettere 
ineguali, piena di sgorbi, indecifrabile (fìg. 2). L’anda- 
tura è incerta e barcollante. C'è quasi sempre dolora- 
bilità alla pressione dei tronchi nervosi. 1 riflessi sono 
ora accentuati, ora indeboliti, talvolta esiste analgesia. Le 
pupille sono a volte diseguali, raramente a contorno irre- 
golare, torpide alla luce e all 'accomodazione, eccezional- 
mente rigide. 

Il quadro chimicobiologico del delirium iremens è stato 
cosi riassumo da Dogliani e Senini: presenza di uno squi- 
librio idricosalino con più o meno evidente disidratazione; 
metabolismo protidico e lipidico orientato in senso cata- 
bolico; accumulo di corpi chetonici con alterazione del- 
l’equilibrio acido-base dei liquidi organici sino ad uno stato 
di chetosi (Agostini). L’esame elettroencefalografico ha 
dato talvolta tracciati normali; altre volte ha messo in 
evidenza tracciati di tipo alfa-raro di basso voltaggio 
(Della Rovere e Falli) o disritmici (Madeddu e Sacchi) 
o con la presenza di ritmi iheta e delta (Giove). Della 
Rovere e Falli sostengono che mentre le alterazioni del 
ritmo alfa di regola scompaiono con la guarigione, le atti- 
vità rapide e quelle lente rimangono invariate per lungo 
tempo. 

L’esame pneumoencefalografico evidenzia atrofia totale 

0 elettiva, talvolta della componente corticale, talaltra 
della sottocorticale (Hudolin, Lereboullet). 

Decorso. - Il delirium tremens dura in media da 2 
a 5 giorni, raramente di più nei casi senza complica- 
zioni. Vi sono casi aborrivi nei quali la sintomatologia è 
attenuata e incompleta; ve ne sono altri ad andamento 
protratto nei quali lo stato allucinatolo confusionale si 
presenta a tratti, talvolta soltanto la notte, che possono 
durare più settimane. 

Prognosi. - I casi senza complicazioni di solito guari- 
scono. La guarigione avviene di regola per crisi , spesso 
con un lungo sonno che può durare 24-48 h; più raramente 
finisce per lisi con progressiva attenuazione delle allucina- 
zioni c graduale ritorno della lucidità della coscienza. 
Passato il delirium tremens, l’individuo ritorna nel preesi- 
stente stato di a. cronico; non di rado, però, si hanno 
recidive. In alcuni casi, invece della guarigione, si può 
avere il passaggio alla sindrome di Korsakow o tà\Y alluci- 
nosi alcolica. 

L'esito mortale era nel passato evenienza piuttosto fre- 
quente ma, grazie alle moderne terapie, le prospettive di 
guarigione sono oggi molto migliorate: si riportano stati- 
stiche di guarigione che superano il 90%, Lo scrivente 
nella sua casistica ha registrato una guaribilità del 98%. 

1 casi di morte sono determinati da insufficienza cardiaca, 
insufficienza epatica o renale o, infine, da stato di male 
epilettico. 

Va da ultimo ricordato che il delirium tremens può 
presentarsi anche in assenza di a. ed essere invece dovuto 
a varie altre intossicazioni sia acute che croniche: Fiume 
e D'Avossa ritengono addirittura che la sindrome del de- 
lirium tremens sia un tipo di reazione esogena aspecifica. 
Come fattori causali sono stati riportati i barbiturici 
(specie se soppressi bruscamente dopo un lungo periodo 
di somministrazione), il cloralio, la cocaina, i composti 
acridinici, l’imipramina e altri. 

Diagnosi. - È di solito facile se, accanto ai dati anam- 
ncstici comprovanti la preesistenza dcll'a. cronico, esiste 
il caratteristico stato confusionale allucinatorio insieme 
all'aspetto e allo stato generale tossico e ai caratteristici 
tremori. Però la diagnosi differenziale con i deliri febbrili 
può riuscire molto difficile quando facciano difetto i dati 
anamncstici. 


2. Allucinasi alcolica acuta di Wernicke o delirio alluci- 
natorio dei bevitori di Kraepelin. 

Sintomatologia. - fi caratterizzata da un ben connesso 
delirio di persecuzione su base allucinatoria prevalentemente 
uditiva con lucidità della coscienza quasi completa (per l'al- 
lucinazione e per il delirio in generale v. allucinosi). 
Anche questa malattia, come il delirium tremens, insorge 
negli alcolisti cronici, dopo vari anni di abusi alcolici. 
Essa s'inizia e si sviluppa rapidamente, spesso dopo un 
breve periodo di insonnia, malessere generale, ansietà. 
Il malato comincia ad essere tormentato da allucinazioni 
prevalentemente uditive che vanno sempre più aumen- 
tando; sono parole o discorsi, frequentemente rivolti a 
terze persone, che assumono significato di insinuazioni, 
censure, offese, accuse, minacce riferite alla propria per- 
sona. A queste allucinazioni uditive possono aggiungersi 
allucinazioni visive o di altri sensi. 

In intima connessione col contenuto di tutte queste allu- 
cinazioni, si sviluppa nel malato un ben ordinato c coerente 
delirio di persecuzione. La coscienza si mantiene lucida, 
l’orientamento spaziale c temporale è conservato. L'umore 
è depresso, ansioso ; a volte però il malato dimostra una 
certa indifferenza di fronte alle sue allucinazioni e alle sue 
idee deliranti, è rassegnato. Altre volte accanto al l'ansia 
esiste una certa euforia come nel delirium tremens. Atti 
violenti contro le persone c tentativi di suicidio non sono 
del tutto rari. 

Dal lato somatico non si hanno altri sintomi oltre quelli 
propri dcll'a. cronico. 

Trascurabili e comunque aspecifiche sono le alterazioni 
elettroencefalografiche c cosi i reperti pneumoencefalo- 
grafìci. 

Decorso e prognosi. - La malattia, quando si inter- 
viene tempestivamente col divezzamento, può durare pochi 
giorni o alcune settimane, e si esaurisce in modo graduale. 
Le recidive sono abbastanza frequenti. In una piccola 
percentuale di casi si può avere il passaggio ad una forma 
cronica di tipo allucinatorio-delirante o di tipo schietta- 
mente demenziale. 

Diagnosi, fi facile: si basa da un canto sui dati anam- 
nestici, dall’altro sulla caratteristica sindrome allucinatoria 
senza disturbi della coscienza c senza disorientamento. 
Nelle forme con esito in cronicità la diagnosi differen- 
ziale con la schizofrenia può a volte riuscire molto diffi- 
cile o impossibile. 

3. Psicosi di Korsakow. - Questa forma, descritta da 
S. S. Korsakow nel 1887, è fra le varie psicosi alcoliche 
quella che insorge più tardivamente nel corso dcll’a. cro- 
nico. Essa colpisce in generale individui fra i 40 e i 55 anni, 
è più frequente nelle donne che negli uomini. 

Sintomatologia. - La psicosi di Korsakow è caratte- 
rizzata da una particolare sindrome amnestica consistente 
in un grave difetto della memoria di fissazione con diso- 
rientamento e tendenza alla confabulazione. 

La malattia insorge gradatamente nel corso dcll’a. cro- 
nico, ovvero, meno frequentemente, in modo acuto dopo 
un accesso di delirium tremens. Sin dal principio, ciò che 
spicca nel quadro clinico è la grave alterazione della capa- 
cità di fissazione delle immagini percettive, per cui il ma- 
lato non ricorda nulla di ciò che ha fatto, ha detto e gli 
è accaduto un momento prima, è disorientato nel tempo 
e nello spazio, non riconosce le persone c presenta una 
amnesia retrograda che, col tempo, va sempre più esten- 
dendosi nel lontano passato. A questa mancanza di ri- 
cordi il malato reagisce con la produzione di falsi ricordi 
di avvenimenti mai esistiti e spesso del tutto fantastici 
c favolosi: ciò viene chiamato confabulazione. Il malato 
mantiene per molto tempo un contegno ordinato e una 
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certa vivacità psichica che gli conferiscono un'apparenza di 
lucidità mentale finché non si rendono manifesti i gravi 
disturbi della memoria e dell'orientamento. L'umore è per 

10 più sereno c indifferente, a volte gaio, ipomamaco. 

Dal lato somatico, oltre ai comuni sintomi dell'a., si 

possono osservare, in molti casi, segni più o meno mani- 
festi di polineuritc in vari settori del sistema nervoso 
periferico: dolori, paralisi, disturbi della sensibilità, atrofìe, 
contratture. Per la presenza di questi sintomi nei primi casi 
osservati, il Korsakow denominò, in un primo tempo, la 
forma morbosa da lui scoperta : psicosi polineuritica, nome 
che fu poi abbandonato quando ci si avvide che i sintomi 
polincuritici in molti casi possono mancare. AH’EEG si 
notano, qualche volta, onde lente nell’ambito rostrale 
(Gorman). 

Decorso e prognosi. - La psicosi di Korsakow è per lo 
più una malattia a decorso cronico. È rara la guarigione 
che, con la soppressione dell'alcol, si può avverare dopo 
una durata di più mesi e anche di più di un anno. Di solito 
la malattia si avvia gradatamente allo stato demenziale. 

Diagnosi. - Bisogna tener presente che la sindrome di 
Korsakow non è patognomonica dell'intossicazione alco- 
lica, ma che essa si può anche riscontrare in molte altre 
condizioni morbose: intossicazioni e infezioni di vario 
genere, presbiofrenia, arteriosclerosi cerebrale, paralisi pro- 
gressiva, tumori cerebrali, traumi cranici, epilessia, ctc. 
La diagnosi difTerenziale si basa da un canto sui dati 
anamnestici, dall'altro sull'esclusione dei sintomi propri 
degli altri processi morbosi che possono dare origine 
alla stessa sindrome. La distinzione può presentare note- 
voli difficoltà c talvolta essere addirittura impossibile 
quando la sindrome di Korsakow si presenta in un alco- 
lista cronico in età avanzata e inoltre arteriosclerotico. 
Quale criterio differenziale in tali casi potrà servire il fatto 
che la soppressione dell'alcol può giovare nella psicosi di 
Korsakow, mentre non influisce sull'andamento progres- 
sivo della sindrome amncstica negli altri casi. Ma, a parte 

11 fatto che questo benefico effetto dell'astinenza è tutt'altro 
che costante, si deve tener presente che, molto spesso, si 
hanno associazioni morbose fra l'a. cronico e le altre 
malattie organiche della senilità che possono dare origine 
ad una sindrome di Korsakow. 

4. Delirio di gelosìa dei bevitori. - Un certo grado di 
gelosia si riscontra in buona parte degli alcolisti cronici, 
quale probabile conseguenza sia della diminuita potenza 
sessuale causata dall'intossicazione cronica, sia del raf- 
freddamento dei rapporti coniugali per il disgusto che la 
condotta e gli eccessi nel bere dell’alcolista suscitano nel 
coniuge. Su questa base si sviluppa lentamente il delirio 
di gelosia, in una piccola percentuale di alcolisti cronici. 

Sintomutologia. - Dapprima si tratta di semplici so- 
spetti per fatti in gran parte insignificanti, ma che agli 
occhi dell'alcolista assumono il valore di indizi dell'infe- 
deltà della persona amata. Poi dal sospetto si passa alla 
certezza con concomitante carica passionale che, travi- 
sando la realtà, suscita le idee più fantastiche e grottesche. 
In molti casi il delirio di gelosia si arricchisce di altre idee 
deliranti a carattere persecutorio che, dalla persona infe- 
dele, si estendono anche ai suoi congiunti, agli amici, ai 
conoscenti, i quali tutti tramerebbero ai danni dell'alco- 
lista geloso e tenterebbero di rovinarlo, di ucciderlo, di 
Avvelenarlo. L’alcolista geloso vive quindi una vita d'in- 
ferno. vuol scoprire la tresca, punire, vendicarsi ; organizza 
pedinamenti, tormenta la persona amata, che egli ritiene 
infedele, con interrogatori interminabili, opprimenti: per 
estorcere la confessione passa alle minacce, alle violenze; 
si può arrivare cosi all'omicidio o al suicidio. Bleuler 
considera questi casi come sindromi schizofreniche, Mcg- 


gendorfer come sviluppo delirante di tipo reattivo e 
Maycr-Gross parla di reazione paranoidc all'alcol. 

Dal lato somatico non si riscontrano altri sintomi oltre 
quelli propri dell'a. cronico. 

Decorso e prognosi. - Il delirio di gelosia ha un decorso 
cronico e, se non si interviene tempestivamente col di- 
vezzamento, accompagna l'alcolista, con alti e bassi, 
per tutta la vita. Col tempo, però, il delirio può perdere 
la sua vivacità e stabilirsi uno stato d'indifferenza mentre 
il malato si avvia verso lo stato demenziale. Se si interviene 
col divezzamento quando ancora il delirio non dura 
da molto tempo, si può avere la sua cessazione, salvo il 
pericolo di ricadute se il soggetto torna ai suoi abusi 
alcolici. 

Diagnosi. - Non può farsi con sicurezza senza la cono- 
scenza dei dati anamnestici. Un delirio di gelosia con 
caratteri analoghi a quello dovuto alfa, si può infatti 
osservare anche in altre forme morbose: nella schizofrenia, 
nella paranoia, nella psicosi dell’età involutiva. Nei casi 
in cui l'anamnesi è muta e l'esame obiettivo non fornisce 
dati sufficienti per la diagnosi di a. cronico, soltanto l'an- 
damento del delirio, dopo aver sottoposto il malato al- 
l'astinenza, potrà talvolta chiarire la diagnosi. 

5. Epilessia alcolica. - Come si è visto sopra, attacchi 
a carattere epilettico si possono osservare isolatamente nel- 
l'ebbrezza patologica, nel delirium tremens c nel semplice 
a. cronico. D’altro canto è noto che l'alcol, nell'epilessia 
genuina e in quella traumatica, è capace di aumentare la 
frequenza degli attacchi c che, talvolta, l'epilessia genuina 
si inizia sotto l'influenza degli abusi alcolici per poi con- 
tinuare anche dopo anni di astinenza. Nei primi casi l'in- 
tossicazione alcolica è la 'causa diretta dell’attacco epi- 
lettico, nei secondi essa rappresenta soltanto un coefficiente 
rivelatore o rinforzatore dell'epilessia. 

Ma vi sono anche casi nei quali gli attacchi epilettici 
cominciano con gli abusi alcolici c continuano per tutta 
la durata di essi. Questi casi si differenziano dall'epilessia 
genuina sia per la mancanza di una documentabile pre- 
disposizione, sia perche non presentano la degenerazione 
del carattere di tipo epilettico, sia soprattutto perché, se 
non si interviene troppo tardivamente, guariscono col 
divezzamento. Sono questi i casi ai quali è appropriala 
la denominazione di epilessia alcolica, perché, in essi, 
gli attacchi epilettici non sono un sintomo occasionale 
e isolato come quelli che si possono osservare nel delirium 
tremens, nell'ubriachezza patologica e nell’a. cronico, ma 
rappresentano il sintomo predominante del quadro clinico 
e perché, d’altro canto, l'alcol è evidentemente la causa 
preponderante, se non unica, della sindrome epilettica. 

Secondo Bcrry l'epilessia alcolica si verificherebbe sol- 
tanto nel 10% degli alcolisti cronici e in tali casi l'EEG 
dovrebbe essere normale o diventare normale con la sop- 
pressione dell'alcol (LcrcboullcO. 

6. Polineurite alcolica. - Fra le numerose cause che pos- 
sono dare origine a una sindrome polineuritica, l’alcol tiene 
certamente uno dei posti più importanti. Come si è detto, 
sintomi lievi e sfumati di tipo ncuritico e polincuritico si 
riscontrano nella maggior parte degli alcolisti cronici: do- 
lore alla pressione dei tronchi nervosi e dei muscoli, dolori 
spontanei, parestesie e un certo grado di astenia c di ipo- 
tonia, specialmente dei muscoli degli arti inferiori. In al- 
cuni casi questi sintomi possono aumentare fino a dare 
origine al quadro di una vera c propria polineurite. 

La sintomatologia della polineurite alcolica non diffe- 
risce essenzialmente da quella delle polincuriti dovute ad 
altra causa c che sono descritte in modo particolare sotto 
la voce NEVRITI. 

Si deve soltanto notare che, nella polineurite alcolica. 
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nelle estremità inferiori prevalgono di solito i sintomi a 
carico della motilità, mentre negli arti superiori prevalgono 
i disturbi della sensibilità; che, in genere, il processi) poli- 
neuritico interessa simmetricamente i due lati del corpo 
c che molto raramente vengono colpiti i nervi cranici, fra 
i quali prevalentemente il facciale. 

La malattia esordisce ora lentamente, ora in modo 
subacuto. I casi lievi e recenti possono regredire fino alla 
guarigione con la soppressione dell'alcol, ma. quando la 
malattia dura da mollo tempo e si cominciano a stabilire 
delle contratture muscolari, la guarigione non è più 
possibile. 

La diagnosi differenziale con le polineuriti da altra 
causa può farsi soltanto in base a dati anamnestici. 

7. Polioencefalite superiore. - Descritta per la prima 
volta da K. Wemicke con la denomina/ione di polio- 
encephalitis acuta haemorrhagica superior, questa forma 
morbosa ha come sintomo caratteristico la paralisi dei 
muscoli oculari (v. anche: ENCEr aliti). 

La malattia, in genere, ha insorgenza acuta, decorso 
rapido e progressivo e, comunemente, finisce con la morte 
dopo una o due settimane; in rarissimi casi la sintomato- 
logia e meno grave e va attenuandosi per poi cedere il 
posto alla sindrome di Korsakow. 

Si hanno anche forme fruste transitorie nel corso dcll'a. 
cronico nonché combinazioni col delirium tremens e con 
la polineurite alcolica. 

La diagnosi della polioencefalite superiore da intossi- 
ca/ione alcolica è facile quando, accanto alla caratteristica 
sindrome paralitica dei muscoli oculari, si possa accertare 
la preesistenza dcll'a. cronico. Bisogna però tenere presente 
che la sintomatologia della polioencefalite superiore può 
originarsi anche da altre cause oltreché dall'a. (forme dis- 
senteriche gravi, carcinomatosi del digerente, carenze ali- 
mentari. intossicazione da ac. solforico), e che la diagnosi 
difTcrcnzialc con l'encefalite epidemica può. a volte, riu- 
scire mollo difficile al principio della malattia. Nel caso, 
poi. di combinazione dei sintomi oculari della poliocn- 
ccfalitc con i sintomi della polineurite può stabilirsi un 
quadro sintomatologico (miosi c torpore pupillare, aboli- 
zione dei riflessi rotulei e achillei, atassia) che può pre- 
darsi a confusione, per lo meno all'inizio della malattia, 
con la tabe dorsale. In questi casi la diagnosi differenziale 
potrà farsi in base ai dati anamnestici c all'esame del 


liquido cerebrospinale. La prognosi quoad viram è oggi 
molto migliorata, Victor c Adonis hanno perduto solo 
il 16% dei loro pazienti. 

8. Malattia di Marchiafava e Bignami. - Questa forma 
morbosa, descritta per la prima volta da E. Marchia- 
fava e A. Bignami nel 1903, è caratterizzata soprattutto 
dal reperto anatomopaiologico (degenerazione del corpo 
calloso), mentre non si sono potuti ancora ben definire 
i caratteri del quadro clinico. 

Sintomatologia. - Dalle ricerche fatte fino ad oggi si 
può ricavare che la sintomatologia è, in generale, costi- 
tuita da uno stato demenziale ad andamento progressivo 
con frequenti attacchi epilettiformi e talora transitorie 
paresi; che insorge gradatamente negli alcolisti cronici, 
c termina, dopo un periodo più o meno lungo, che può 
essere anche di anni, con la morte in stato di coma e di 
marasma che per lo piu ticn dietro ad un ictus apoplctti- 
formc, con o senza sintomi paralitici. La malattia di 
Marchiafava e Bignami c molto rara. 

Diagnosi. - Non c stata mai fatta in vita. La si può 
soltanto sospettare quando in un alcolista cronico si os- 
servi un grave decadimento mentale con sintomi acccssuali 
ripetuti di ordine neurologico o nel caso di un ictus apo- 
plettiforme o epilettiformc insorgente in un alcolista cro- 
nico inveterato e che sia seguito da uno stato comatoso 
protratto. 

9. Demenza alcolica. - La demenza alcolica si instaura 
nei soggetti alcolisti cronici generalmente quando in essi 
si comincia a verificare un'intolleranza all'alcol anche in 
piccole dosi e costituisce essenzialmente un'accentuazione 
dei fenomeni propri della sindrome psichica dell'« a. cro- 
nico ». 

La sindrome demenziale non si differenzia però da quella 
senile c da quella arteriosclerotica se non per l'insorgenza 
più precoce; da alcuni (Bonfiglio) c sostenuto che l'a. 
cronico costituisce già di per se una sindrome demenziale 
che. continuando l'intossicazione, si può progressivamente 
accentuare fino a realizzare un classico quadro demen- 
ziale del tutto analogo a quello arteriosclerotico. 

I sintomi demenziali possono accentuarsi massivamcntc 
dopo nuovi episodi di intossicazione c regredire parzial- 
mente; tale regressione, nel corso di reiterati abusi, di- 
venta sempre più parziale ed il quadro demenziale di 
fondo tende a peggiorare stabilmente. Sono state descritte 



I ig. V A simuru: a. cronico. Infiltrazione di sostanze grasse e di pigmenti lipoidei nelle guaine avventi/ urli dei vasi sanguigni de- 
si urenti nella sostanza bianca sotlocorticale. Microfotografia. A! centro', a. cronico. Ispessimento tibroccllulare della pia meninge. 
Microfotografta. A destra: a. cronico. Vasia area di necrosi del tessuto nervoso sottoepcndimalc (acquedotto di Silvio). Micro- 
fotografia. {Osservazione Bonpitlùt). 
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Hig. 4. PoliocncefaliU' supcriore. Alterazioni di tipo prolife- 
ra t ivo- produttivo a carico dei vasi sanguigni e della ncuroglia 
del mesencefalo. Microfotografìa. lOsscrtvzionc Bonfiglio). 


anche forme di demenza alcolica ad insorgenza acuta se- 
condarie ad un delirium tremens o a una sindrome di 
Korsakow e forme nelle quali sono presenti disartria, 
atassia e disturbi della rcflcttività pupillare che ricordano 
la paralisi progressiva {pseudoparalisi alcolica). 

10. Dipsomania. ■■ La dipsomania, descritta per la pri- 
ma volta da Salvatori nel 181 7. col nome di oinomania 
o di furor hibendi, è cara Iteri //ala da un incoercibile 



impulso a bere che insorge improvvisamente in individui 
che abitualmente non abusano di bevande alcoliche o che 
sono addirittura astemi. Il dipsomane, quando e preso 
dalla sua crisi, è soggiogato da un bisogno irresistibile e 
insaziabile di bere, che lo porta ad ingerire quantità enormi 
di alcol per tutta la durata della crisi senza raggiungere 
mai la sazietà. Per tentar di saziare questa sete inestingui- 
bile, il dipsomane ricorre a qualsiasi mezzo o espediente, 
a qualsiasi bassezza, senza fermarsi nemmeno davanti al- 
l'imbroglio. alla trutta, al furto. Durante la crisi il dipso- 
mane appare spesso leggermente confuso, ma e raro che 
cada nella vera ubriachezza. La crisi dura di solito poche 
ore o pochi giorni, raramente settimane; cessa improvvisa- 
mente e il soggetto torna allo stato normale vergognandosi 
del suo operato, del quale serba spesso un ricordo confuso. 
La crisi e spesso preceduta da un breve stato di malumore, 
al quale il dipsomane attribuisce il suo improvviso bi- 
sogno di bere. 

La dipsomania si inizia per lo più in età giovanile e 
spesso gli accessi si ripetono ad intervalli irregolari per 
tutta la vita. Negli intervalli il dipsomane, anche dopo 
avere avuto numerose crisi, torna alla morigeratezza o 
all'astinenza abituali. In alcuni casi, però, quando gli 
accessi sono molto frequenti e prolungati, si possono sta- 
bilire i sintomi dell'a. cronico. 

La diagnosi della dipsomania è di solito facile e si basa 
sul carattere impulsivo e accessuale della morbosa attra- 
zione al bere e sull'accertamento degli intervalli di mo- 
derato uso di alcolici o di assoluta astinenza. 

La posizione nosologica della dipsomania ha dato luogo 
a molte discussioni. Per molto tempo si e creduto che 
essa non fosse altro che un sintomo dell’epilessia e cioè 
una specie di equivalente epilettico. Ora. se ciò può esser 
vero per una parte dei casi, ve ne sono altri, però, nei 
quali manca qualsiasi indizio per ammettere l'epilessia la- 
tente o la costituzione epilettica (ivi compreso l’EEG), 
e che invece presentano una costituzione psicopatica con 
labilità ed eccitabilità alleniva o una vera e propria ci- 
clotimìa. Ciò che si può ritenere per certo e che gli ac- 
cessi dipsomania sono provocati da fattori causali che 
non hanno nulla da fare con l’intossicazione alcolica. 

II. Sindrome da soppressione. - Cosi come avviene per 
le sostanze stupefacenti, anche l’alcol, se soppresso bru- 
scamente. può. nei soggetti con intossicazione cronica, dare 



I m 5. .-I sinistra: maialila di Maichiafava e (tignami. Degenerazione del corpo calloso: distruzione delle fibre nervose dello strato 
mici medio con permanenza di quelle dello strato dorsale e dello strato ventrale. Fotografia di un preparato colorato col metodo 
\S vige ri . A destra: malattia di Maichìafava e Bignami. Degenerazione di tutta la parte media del ginocchio del corpo calloso con 
persistenza di uno straicrello di libre nervose dorsalmente, ventralmente e lateralmente. Metodo Weigert. (Osservazione Banfi): Ho ). 
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fenomeni da astinenza. Questi consistono essenzialmente 
in depressione dclTumorc, ansietà, insonnia invincibile, 
diarrea, vomito, tremori, sudorazione abbondante, dolen- 
zia diffusa e non raramente insorgenza di delirium iremens. 

Anatomia patologica dell' alcolismo cronico 

1. Alterazioni macroscopiche dell'encefalo. - Non si riscon- 
trano di solito nell’a. cronico, tranne nel caso della malattia di 
Marchiafava e Bignami. nella quale è ben visibile anche ad occhio 
nudo la caratteristica degenerazione del corpo calloso, e nella 
polioencefalile superiore, nella quale si possono scorgere tal- 
volta piccolissimi focolai emorragici nel mesencefalo (poliocn- 
ccfalitc superiore emorragica). Nei casi di a. cronico di lunga 
durata, che di volito sono complicati da sopraggiunti processi 
senili, si possono osservare atrofie, lesioni arteriosclcroticbe. 
ispessimenti della meninge. In alcuni rari casi si riscontra una 
pachimcningite emorragica. 

2. Alterazioni istologiche. - Le alterazioni istologiche proprie 
dell'a. cronico sono principalmente di due ordini: alterazioni 
diffuse della corteccia cerebrale e alterazioni a focolaio, lo- 
calizzate soprattutto attorno alle pareti ventricolari, nell’ipo- 
talamo e nel mesencefalo. 

ai Le alterazioni di//use della corteccia cerebrale, che spesso 
si diffondono anche ai nuclei dello striato, sono di tipo dege- 
nerativo parcnchimale: degenerazione grassa e atrofia delle cel- 
lule nervose, infiltrazione di sostanze grassose nelle cellule di 
ncuroglia e depositi delle stesse sostanze nelle pareti dei vasi 
sanguigni e specialmente di quelli decorrenti nella sostanza 
bianca (fig. 3. a sinistrai. Nei casi molto avanzati, quando si 
stabilisce l'atrofia della corteccia cerebrale, si osserva una più 
o meno spiccata ipertrofia fibrocellulare della pia meninge 
(fig. 3. ol centro ). 

b) Anche le alterazioni circoscritte nei settori diencefalici e 
mescncefalici sono di carattere degeneratilo parenchimate, ma 
differiscono da quelle diffuse della corteccia cerebrale, sia 
perche sono mollo più accentuate e danno origine a lesioni 
distruttive a focolaio del parcnchina nervoso, sia perché sono 
accompagnate da alterazioni di tipo proliferatilo prodottilo da 
parte della ncuroglia e dei vasi sanguigni. Non di rado si 
riscontrano anche piccole emorragie e talvolta piccole infil- 
trazioni linfocitarie attorno a qualche vaso. Molta importanza 
e stala data da alcuni AA. (F.. Camper. K. Ncuburger, T. Oh- 
kuma) alla localizzazione delle suddette alterazioni degenera- 
tive distruttive nei corpi mammillari, il che costituirebbe, anzi, 
secondo loro, un reperto quasi patognomonico dell’a. cronico. 
Ricerche successive hanno però dimostrato che tale reperto 
non può dirsi costante e che vi sono casi di a. cronico in cui i 



f ig. 6. Alterazioni istologiche nella malattia di Marchiafava 
C Bifnaini. Fatei di cilindrassi che attraversano la zona di 
degenerazione del corpo calloso. Preparato colorato secondo 
il metodo del Bietschowsky. Microfotogralìa. ( Osservazione 
BonftgUo). 
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coi pi mammillari mostrano una struttura quasi normale, mentre 
alterazioni molto gravi si riscontrano attorno alle pareti dei 
ventricoli e in altri settori del diencefalo e del mesencefalo 
(A. Cacchione; fig. 3. a destra). 

Le alterazioni suddcscnttc si riscontrano tanto nei casi di 
semplice a. cronico di lunga durata, quanto in casi di delirium 
iremens e di psicosi di Korsakow, per cui non si può fare, in 
base al reperto istopatologico, una sicura distinzione fra queste 
varie forme morbose. 

e) Un posto a parte meritano invece il reperto della poliocn- 
ccfalitc superiore e quello della malattia di Marchiafava e 
Bignami ; 

1) nella polloencefallte superiore il settore dell’encefalo che e 
prevalentemente alterato è il mesencefalo, nel quale si riscon- 
trano ora focolai emorragici disseminati, più o meno estesi e 
numerosi, ora gravi alterazioni di tipo prolifcrativo-produttivo 
a carico dei vasi sanguigni e della neuroglia (fig. 4) molto 
somiglianti a quelle dell'enccfalilc produttiva descritta da F. Bon- 
tìglio nell'intossicazione sperimentale da piombo; 

2) nella maiattiu di Marchiafava la lesione e localizzata m 
modo quasi elettivo nel corpo calloso e consiste in una dege- 
nerazione che colpisce soltanto le fibre dello strato intermedio 
mentre rispetta quelle dello strato dorsale e dello strato ven- 
trale (fig. 3). Dal lato istopatologico questa degenerazione 
e caratterizzata dal fatto che la distruzione colpisce le guaine 
miclinichc mentre i cilindrassi sono, almeno per una buona 
Piirte. conservati (fig. 6». Nei territori colpiti dalla degenerazione 
si riscontrano una spiccata proliferazione della macroglia, 
un'abbondante formazione di cellule granuloadiposc e un'in- 
filtrazione di prodotti di disfacimento provenienti dalla distru- 
zione delle guaine micliniche e di sostanze grassose. Nei cavi 
piu avanzati si riscontra intensa gliosi fibrillare. In pochi casi 
della maluttia di Marchiafava e Bignami oltre alla degenerazione 
del corpo calloso si riscontra anche una degenerazione dei pc- 
duncoli cerebellari superiori e ancor più raramente una dege- 
nerazione più o meno estesa del centro ovale (Sartcschi, Mi- 
lani, Fontana). 

Terapia 

Terapìa dell' intossicazione acuta 

La terapia dell’ubriachezza semplice, dcllubriachcz/a com- 
plicata e di quella patologica e praticamente la stessa e 
si dilferenzia soltanto a seconda della gravità e della du- 
rala della sintomatologia, tssa consiste essenzialmente 
nel ('diminuzione totale dell’assunzione di alcol e nella 
sedazione dello stalo di eccitamento psicomotorio per la 
quale si usavano una volta la paraldcidc, il cloralio 
idrato e i barbiturici; successivamente è stata adoperata la 
clorpromazina. che oggi però è sconsigliata, perche si è 
visto che potenzia gli effetti tossici dell’alcol. Oggi si prefe- 
riscono la promazina, le ben/odiazepine, l emiancurina, 
Talopcridolo. gli antistaminici e. da ultimo, iniezioni endo- 
venose di forti dosi di fruttoso e di Vii. B« (fino a 300- 
600 mg) che avrebbero la proprietà di eliminare rapida- 
mente tutti i sintomi dell’ubriachezza e di abbassare Tal- 
colemia. Per la terapia del coma alcolico acuto v. coma. 

Terapia dell'intossicazione cronica 

Nel corso di un a. cronico si possono verificare episodi 
di complicanze acute indipendentemente dall’evenienza di 
manifestazioni psicotiche: in tali casi sarà utile il ricovero 
del paziente in ambiente ospedaliero per effettuare una 
sicura soppressione dell’uso dell’alcol, la sedazione e la 
correzione degli squilibri idrici ed elettrolitici nonché degli 
stati carcn/iali. Questa terapia viene oggi elfetiuata per 
mezzo dei sedativi già descritti per l'intossicazione acuta 
e la somministrazione di complessi vitaminici ad alte dosi, 
di estratti di fegato e di apporti alimentari ricchi di pro- 
teine e di carboidrati, ma poveri di grassi. Nei casi più 
gravi, sarà utile effettuare un largo apporto di liquidi 
mediante perfusioni di soluzioni glicosate e di plasma. 
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Largamente usata in Francia soluzione di glieoso e di 
alcol al 25% (curcthyl A). Usati anche gli estratti di cor- 
teccia surrenale, l’ACTH e i cortisonici. Gli AA. anglo- 
sassoni e scandinavi consigliano, per correggere la carenza 
di cloruro di sodio susseguente all'esclusione di alcol 
dalla dieta, l’uso di sale da cucina alla dose giornaliera 
di 2-4 g. diluito in acqua, somministrato per via orale. 
Praticata da taluni l'insulinoterapia a piccole dosi, che 
disintossica rapidamente, elimina l'eccitamento e i tre- 
mori e migliora in breve lo stato di nutrizione. 

Recentemente, però, l'uso di soluzioni giicosate c stato 
sconsigliato onde evitare un sovraccarico metabolico per 
il fegato in soggetti che già metabolizzavano forti quan- 
tità di alcol. 

Per le terapie delle manifestazioni somatiche vedere le 
rispettive voci. 

Terapia del delirium freme ns 

La prognosi di questa forma è oggi notevolmente miglio- 
rata rispetto al passato soprattutto grazie ai migliorati 
mezzi di redazione chimica e alle ampie possibilità di 
vincere le complicanze di natura infettiva. Nonostante i di- 
versi orientamenti delle singole scuole, la terapia del deli- 
rium tremerà risponde ai seguenti criteri generali (Becache 
et al. > : 

a) ricovero del paziente in ambiente ospedaliero e sop- 
pressione dell'alcol; 

b> sedazione dell'eccitamento; 

c) normalizzazione del metabolismo idricoclcttrolitico; 

d) correzione dello stato tossicocarenzialc; 

e) prevenzione c terapia dcH’insufTicicnza cardiocirco- 
latoria; 

f> prevenzione e terapia delle infezioni (particolarmente 
dell'apparato respiratorio); 

g) prevenzione di eventuali disturbi da astinenza. 

Per realizzare tutti i suddetti provvedimenti è stata so- 
stenuta da più parti la creazione di istituti specializzati 
nei quali siano contemporaneamente disponibili l'assi- 
stenza psichiatrica, quella medica generale c l'ausilio di 
un ben attrezzato laboratorio di ricerche cliniche (Bon- 
figlio. Giacobini c Saltim, McNichol). 

La sedazione risponde ai criteri già riportati nella terapia 
dell'intossicazione acuta; la reidratazione viene effettuata 
attraverso la somministrazione di larghe quantità di li- 
quidi glicosati con l'aggiunta di cloruro di sodio c di po- 
tassio (per via orale, per ipodcrmo- o fleboelisi); lo stato 
tossicocarenzialc sarà combattuto attraverso la sommini- 
strazione di vitamine (particolarmente B,. B,„ PP, B iy ). 
estratti epatici, derivati dclFarginina. plasma c ac. glutam- 
mico. di soluzioni ad alto contenuto proteico e di fattori 
mctilanti. Per la prevenzione c la terapia delle complicanze 
cardiocircolatorie c di quelle infettive si ricorrerà ai co- 
muni mezzi usati a tale scopo, mentre per evitare fenomeni 
a patu suspensi i si daranno per via orale o endovenosa 
piccole quantità di alcol (curcthyl A). L'uso di cortisonici 
è stato sconsigliato per evitare il rischio di provocare emor- 
ragie. specialmente gastriche, infezioni di diltìcilc controllo 
c ipomagncsicmia. Da alcuni è stato usato l’elettroshock 
per la sua azione sedativa e biostimolante, ma ampie sono 
anche le controindicazioni in una condizione generale così 
precaria come quella del delirium tremens. La terapia pre- 
ventiva deil'edema cerebrale con soluzioni ipertonichc e 
puntura lombare c oggi superata dull'uso dei ncurolcttici, 
che evitano tale evenienza. 

Terapia dell' allucinasi alcolica 

Tale stato morboso richiede generalmente il ricovero in 
ospedale. Oltre u sospendere gli alcolici si somministeranno 
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vitamine, neurolettici contro le allucinazioni ed elettro- 
shock. Utile la psicoterapia. 

Terapia della psicosi di Korsakow e della poUoencefalite 
superiore 

Ricovero e soppressione dell'alcol, somministrazione di 
vitamine, specie B t . B, s . complesso B. e, contro la ten- 
denza alle emorragie, vitamine C. P c K. Per ovviare alla 
malnutrizione, si darà una dieta ricca di proteine, carboi- 
drati, sali minerali, ma pioverà di grassi. Nei casi gravi, 
plasma c proteine per fleboelisi. Se è presente una sindrome 
pellagrosa, si somministrerà nicotìnumide. 

Terapia del delirio di gelosia 

Se la soppressione dell'alcol non farà scomparire le idee 
deliranti, si tratterà il caso come una forma para noidea. 
Esaminare in questi casi l'eventuale presenza di tendenze 
pericolose aggressive verso il coniuge o il presunto rivale. 

Terapia dell'epilessia alcolica e della poiineunte alcolica 
La terapia di questi casi si differenzia da quella p>cr forme 
analoghe ma di altra enologia soltanto per la necessità 
della soppressione dell'alcol. 

Terapia della dipsomania (v. dipsomania) 

Terapìa dell'alcolomania 

Indipendentemente dalla presenza di complicanze soma- 
tiche o psicosichc, l’alcolomania pone il problema della 
eliminazione delle cause che la determinano: è chiaro che, 
a causa della grande diversità di indirizzi a tal proposito, 
molto varie sono anche le tecniche di terapia seguite c 
consigliate, ma va detto che fino ad oggi nessuna di 
queste si c dimostrata decisamente efficace: infatti, nono- 
stante alcune ottimistiche, e forse insincere, statistiche, 
i casi di vera guarigione sono non molto frequenti e il 
fenomeno dell'a. tende generalmente ad aumentare c non 
a diminuire. Resta fermo r>eró che ogni sforzo nella cura 
dell'a. deve tendere a individuare le cause c le motivazioni 
che conducono l'individuo al bere eccessivo e a rimuo- 
verle, perché solo cosi si potrà sperare in una stabile 
guarigione. I principali tipi di terapia sono i seguenti. 

1. Terapia di avversione. - È in tale campo che i principi 
di Pavlov sono stati per prima applicati. Si c infatti ten- 
tato di associare all’ingesiione di alcol una sensazione 
penosa allo scopo di induirc una condizione di riflesso 
condizionato il più stabile possibile. Si sono usate l'apo- 
morfìna, l’cmetina e anche la stimolazione elettrica per 
provocare il vomito c la nausea dopo l'ingestione di alcol. 
Tale metodo ha dato discreti risultati ma in genere non 
molto duraturi e necessita di una particolare attrezzatura ; 
è stato associato a psicoterapia c somministrazione di 
dictiltiourame o disulfirame (Antabuse®). Importante stu- 
diare la possibilità fisica del paziente a sopportare la cura 
senza rischi. 

2. Terapia di intolleranza all'alcol. - Si basa sulla som- 
ministrazione di una sostanza che. combinandosi con l'alcol 
introdotto nel l'organismo, forma un composto tossico che 
induce nel soggetto fenomeni dolorasi o spiacevoli sì da 
fargli cessare l'uso della bevanda. A tale scopo si usa il 
disulfirame (Antabuse®) che, in presenza di alcol, ne inter- 
rompe il metabolismo alla fase acctaldcidica; l'eccesso di 
acctaldcidc nel sangue provoca: tachicardia c/o disritmic, 
tachipnca, disturbi vasomotori c circolatori. Oltre a tali 
aspetti farmacologici, la terapia riveste anche aspetti psico- 
logici. specie nel senso che fa accettare al paziente il con- 
cetto di essere un malato da curare; ciò nonostante resta 
una terapia coadiuvante nella disassucfazionc. Rcccn- 
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temente sono stati usati allo stesso scopo il mctronida/olo 
con risultati però meno costanti (Bonfiglio e Donadio), 
c il calcio carbimide citrato. Anche con tale metodo di 
cura si deve fare molta attenzione alle controindicazioni di 
natura somatica. 

Psicoterapia 

Tale metodo presuppone la volontà del paziente di essere 
curato. La cura è eseguita col metodo psicoanalitico, con 
l'alicnamento autogeno di Schultz c con l'ipnositerapia. 
Di recente si c attuata la tecnica della psicoterapia di 
gruppo c si è ritentata l'ipnosi. Alcuni AA. hanno usalo 
la LSD per facilitare l'autocsame profondo del paziente. 
Queste tecniche hanno dato spesso risultati positivi, ma 
hanno il difetto di richiedere un elevato numero di tera- 
pisti, per cui quella preferita è oggi la psicoterapia di 
gruppo, la quale ha anche il vantaggio di più facilmente 
favorire il reinscrimcnto sociale. 

Socioterapia 

Oggi si dà giustamente grande importanza al tipo di am- 
biente in cui si è trovato il paziente, c a studiare, dopo 
la sua disassuefazionc dall'alcol, quale sia invece quello 
che gli possa fornire minori occasioni di ricaduta: si sugge- 
riscono così nuove attività lavorative, nuove amicizie, si 
cerca di modificare l'ambiente familiare e l'atteggiamento 
di questo nei riguardi del paziente e della sua alcolomania. 
si cerca di destare in lui interesse per nuove attività e di 
aprirgli nuove prospettive di vita. 

Associazioni di ex alcolisti 

Si sono sviluppate c diffuse negli ultimi anni le associazioni 
di ex alcolisti, la più importante delle quali è V Alcoholic 
Anonymus (AA): tali gruppi offrono ai loro soci assi- 
stenza medica moderna, tecniche psicoterapiche di gruppo 
e sostegno spirituale e religioso; essi in ultima analisi 
cercano di dare al paziente una nuova motivazione spiri- 
tuale di vita. Recentemente in tali gruppi si sono iscritti 
medici e assistenti sociali. 

Profilassi 

Proprio per gli scarsi risultati delle varie terapie fino ad 
oggi usate c in armonia con la generale tendenza della 
moderna medicina, ha assunto di recente una grande im- 
portanza nella lotta contro l*a. un movimento che pone 
l'accento sulla profilassi di questa intossicazione. Diagnosi 
precoce, educazione sanitaria specie nelle scuole, proi- 
bizione della propaganda delle bevande alcoliche, fonda- 
zione di centri destinati alla cura dell a, sono i cardini 
sui quali si articola tale attività preventiva. Oggi si ritiene 
generalmente che l'istituzione di centri specializzati possa 
rappresentare un valido mezzo di lotta in quanto permet- 
terebbe un'individuazione dei casi di a. sin dall'inizio del- 
l'intossicazione senza attendere (come succede ancora in 
Italia) che si manifestino i disturbi psichici che costringono 
il paziente al ricovero in ospedale psichiatrico. Importante 
a tal fine l'opera di educazione antialcolica da esercitarsi 
nel l'ambiente dei medici generici che per primi hanno 
occasione di rilevare le fasi iniziali dell’a. 

È anche da auspicare che la lotta attualmente intra- 
presi» nella nostra società contro l'uso tossicomania» delle 
varie « droghe » venga a comprendere nella sua orbita, 
accomunandolo nella stessa azione di igiene c profilassi 
mentale, anche l'abuso dell'alcol. 
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ALCOLIZZ AZIONE 

F. alcoolisatioii. - l. aicoholization. - t. Alkoholisierung. - 
S. al coltoli zac iòti. 

Il termine alcol izzazione. non molto appropriato, vuol 
significare l'introduzione di alcol nell'organismo in pros- 
simità della superficie o nello spessore di gangli, tronchi 

0 rami nervosi. 

Il primo ad utilizzare l'alcol a scopo neurolitico pare 
sia stato Schloesscr ca. 60 anni or sono. I primi ad usare 
l'alcol per l'infiltrazione del simpatico sono stati Braun. 
Mandi. Swethow (!925-*26). Fra gli altri, importanti sono 

1 contributi apportati a questo argomento da Mixter, 
Mcrrick. Whitc. Smithwick. Lcriche, A. Dogi ioni, Pieri, 
Alessandri, Valdoni, Lecita, Rovenstcin Wortheim, Patter- 
son e Stainsby. 

Scopo della, è quello di ottenere una lunga, se non 
definitiva, esclusione funzionale delle formazioni nervose 
trattate. Essa può essere condotta su formazioni nervose 
appartenenti al sistema nervoso: centrale, periferico c 
autonomo. 

Del sistema nervoso centrale è tipica quella del cer- 
vello prefrontale (Moni/); del sistema nervoso periferico 
è ben nota l'a. del trigemino e dei suoi rami, di svariate 
radici nervose intra- ed extrarachidcc. del grande nervo 
occipitale, dei nervi intercostali, del nervo sciatico; del 
parasimpatico sia ricordata Fa. del laringeo superiore; 
del simpatico quella del ganglio stellato, del simpatico 
dorsale, dei nervi splancnici, dei gangli lombari c sacrali, 
del plcsst» uterovarico, dei gangli ipogastrici superiore e 
inferiore, del simpatico periarterioso (temporale superfi- 
ciale, meningea media, ctc.l, del melasimpatico intraparen- 
chimale (tiroide, surrenale). 

Può essere praticata a tegumenti integri, per mezzo di 
un semplice agi» flessibile solitamente lungo, relativamente 
sottile, munito di mandrino, nello spazio soitoarucnoideo. 
nei tessuti para vertebrali, lungo il decorso di nervi, al- 
l'interno di determinate ghiandole. A ciclo scoperto sono 
tipiche Fa. per pcnncllatura del plesso uterovarico e. dopo 
piccola craniotomia. Fa. di determinate zone del cervello. 

L'alcol etìlico viene usato a diversa concentrazione, tra 
il 30 e il 96.5 ° 0 in quantità assai differenti (da 0,5 a IO mi), 
solo o associato ad anestetici o ad altre sostanze <ac. 
fenico, etc.) a seconda delle formazioni nervose che si 
intendono trattare. 

La tecnica utile per Fa. a tegumenti integri sarà, volta 
a volta, quella della rachiancstcsìa sottoaracnoidea, delle 
anestesie locoregionali. delle infiltrazioni del simpatico. 
L'infiltrazione del cervello con alcol dopo piccola cranio- 
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tomia, c le pcnncllulurc dei nervi a ciclo scoperto non 
abbisognano, per quanto riguarda la tecnica, di speciali 
commenti. 

Effetti. - Airintrodu/ionc di alcol in prossimità della 
compagine di una formazione nervosa fanno seguito tre 
differenti momenti. Il primo <2-10 giorni» è quello delle 
modificazioni regressive solitamente assai intense. Il se- 
condo <15-30 giorni» è quello dell'afflusso fagocitano e 
della reazione connettivale. Il terzo (1-3 mesi) è quello 
della reazione connettivale c della rigenerazione. 

Pur temuta da alcuni (Alien, Livingstonc) per le rea- 
zioni secondarie (nevriti, sclerosi, in pratica assai rare» 
che sarebbe capace di provocare, l*a. dei nervi viene oggi 
largamente praticata in Europa c ancor più in America. 
Profondi cultori deirargomenlo, quali Schrocdcre Cumm- 
ing. hanno sostenuto addirittura che l'alcol deve essere 
nettamente preferito ad altre sostanze, perché, in determi- 
nate concentrazioni, è capace di esercitare un'azione elet- 
tiva sulle fibre della sensibilità. È indubitato che. usato 
con prudenza, in quantità non grandi, a concentrazioni 
non forti, solo o associato alia novocaina, avendo l'ac- 
cortezza di far riposare il paziente per almeno I h, dopo 
il trattamento, l'alcol può consentire, in molti casi, risul- 
tati più che soddisfacenti. In effetti esso ottiene l'interru- 
zione funzionale della formazione nervosa trattata per 
un periodo di tempo assai più lungo di quello che si ha 
con la novocainiz/a/ione (anche se praticata con solu- 
zioni oleose c ripetutamente), più breve, di solito. delfinier- 
ruzione che si può ottenere con l'intervento chirurgico 
(resezione nervosa». 

Indicazioni. Raramente usata a scopo diagnostico e 
preopcraiorio, l*a. viene più frequentemente praticata a 
scopo terapeutico: più specialmente per la cura dei dolori 
cosiddetti primitivi, dei dolori ribelli alle cure mediche, 
dei dolori da tumori maligni inoperabili. 

Oltre che per la cura del dolore (ganglio di Cìasser, rami 
del trigemino, grande nervo occipitale, nervi intercostali, 
eie.), fa. di determinati settori del S.N.C. (cervello pre- 
montale» c stata tentata per la cura di particolari convul- 
sioni epilettiformi. l’a. subaracnoidca a scopo di anestesia 
chirurgica, il blocco dei nervi toracici allo scopo di abolire 
il respiro intercostale. 

Le indicazioni alfa, del S.N.V. sono quanto mai varie 
c numerose: praticamente sono le stesse delle infiltrazioni 
con anestetici: turbe circolatorie, turbe funzionali visce- 
rali. turbe postraumatiche, per le quali si intendono otte- 
nere risultati più duraturi. 

Siano ricordati qui: l’iperidrosi della faccia c delle 
ascelle; i dolori fantasma degli amputati, la causalgia, le 
turbe vasomotorie dell’arto supcriore; l'angina di petto 
(ganglio stellato e primi nervi toracici); l’ipertensione arte- 
riosa essenziale (nervi splancnici): l'iperidrosi, la causalgia, 
le turbe vasomotorie, la tromboflebite degli arti inferiori 
(simpatico-lombare). 

Negli ultimi 20 anni il ricorso alla cosiddetta a. è senza 
dubbio diminuito: un po' perche si sono trovate, in qualche 
campo, soluzioni migliori, un po' perché non sono molti 
quelli che la sanno praticare in modo corretto c che la 
applicano con esatta indicazione, un po’ perché è aumen- 
tato il timore di possibili danni e si è sempre più insistito 
sull'alcatorietà, in particolari casi, dei risultati. 

Roruca nel suo recentissimo trattato parla, si intende, 
di quella ormai antica del ganglio di Gasser. di quelle che 
si continuano a praticare per i dolori intrattabili in parti- 
colari casi di tumori maligni, riportando quasi come una 
novità (ma se n'era accennato anche pii» di 20 anni fa) 
l'infiltrazione con alcol assoluto dei nervi intercostali 
pi ima di chiudere le toracot orniti. 
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Si potrebbe aggiungere che nel 1969 C. Prior, ripren- 
dendo vecchie osservazioni di Tosatti c Facili (1936), ha 
praticato, talora con successo e su larga casistica. I*a. 
dei nervi splancnici in particolari pazienti affetti da pan- 
creatite subacuta c cronica specialmente del tipo cosid- 
detto recidivante. 

riamo i ovvili 

ALDEIDI 

(ted.: Aldehyd , 1835, J, Licbig. composto del lat. scicnt. 
al[cohoi] dehyd[rofienatum\, per la corrispondenza fra al- 
deidi e alcoli, salvo la sottrazione d'idrogeno). - F. a ! - 
dèh) de j. - I. aUtehydes. - T. Aldehyden. - s. uldchidos. 

Chimica e biochimica 

Le aldeidi sono composti organici caratterizzati dalla pre- 
senza nella loro molecola di un gruppo carbonilieo, C O. 
con una delle due valenze residue del carbonio carbonilieo 
saturata da un atomo di idrogeno. La formula generale 
c quindi la seguente: 

xP 

(Ar) R — Cr • dove — C' 

H ''H 

rappresenta la funzione aldeidica. 

A seconda che alla funzione aldeidica sia legato un radi- 
cale alifatico <R» o aromatico (Ar). le a. si possono classi- 
ficare in alifatiche (sature e non sature» e in aromatiche. 

Nella nomenclatura comune le a. prendono il nome 
dagli acidi carbossilici nei quali si trasformano per ossi- 
dazione. Nella nomenclatura ufficiale le a. alifatiche sature 
si designano aggiungendo la desinenza -ale al nome dcl- 
l'idrocarburo corrispondente. Così si ha per i primi ter- 
mini della serie: 

HCOH CH.COH CH,CH 3 COH CHjCHjCHjCOH 

,i ‘dente aldeide acc- aldeide propio- aldeide butirrica: 

formica* iica:etanalc nica: propanale butanale 

mctanalc 

Molle a. alifaliche, più frequentemente i termini a basso 
numero di atomi di carbonio, si trovano in natura, parti- 
colarmente negli oli essenziali. A. a lunga catena di atomi 
di carbonio, precisamente a. paimitica e a. stearica, sono 
presenti nei plasmatocela (v. fosfolipidi» dove sono legate 
come eteri enolici ad un gruppo — CH,OH del glicerofo- 
sfato. I carboidrati (v. clic idi), la classe dei composti di 
fondamentale importanza biologica, contengono nella loro 
molecola un gruppo carbonilieo. con funzione aldeidica o 
chetonica tv. CHETONI), Assai diffuse nei vegetali, allo stato 
libero (costituenti degli oli essenziali) o spesso in composti 
di natura glicosidica. sono anche parecchie a. aromatiche, 
in particolare la bcnzaldcide, la. cinnamica, l’a. anisica. 

Preparazione 

Dei numerosi metodi di preparazione delle a. (ossidativi, 
riduttivi, demolitivi, di sintesi) il più interessante è quello 
che si bava sul l'ossidazione degli alcoli primari. Poiché 
le a. sono più facilmente ossidabili degli alcoli, c neces- 
sario usare particolari accorgimenti per evitare che l'a. 
venga ulteriormente ossidala ad ac. carbossilico. In ge- 
nere si sfrutta la proprietà delle a. di avere un punto di 
ebollizione più basso del corrispondente alcol: esse pos- 
sono essere continuamente allontanate dal miscuglio di 
reazione per distillazione. Un mezzo classico di ossida- 
zione è costituito da una soluzione di bicromato di po- 
tassio in ac. solforico diluito. Un altro metodo di prepara- 
zione delle a. dagli alcoli primari è costituito dalla deidro- 
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genazionc che si ottiene ad alte temperature, particolar- 
mente in presenza di sostanze che siano accettori di idro- 
geno come, ad cs., spugna di rame. Reazioni di deidroge- 
nazione enzimatica di alcoli primari con formazione di 
a. avvengono nei processi di ossidazioni biologiche (v.): 

H 

CH,— C — OH alcol 

H 

t H* fj — H* 

H 

CH, — C — 0~ alcolato 

H 

4- H“ — H" 

H 


Importante per l'analogia con le demolizioni di tipo bio- 
logico è l'ossidazione demolitiva ad a. degli amino- 
acidi (v.). Ad es., partendo dalla leucina. si arriva al 3-mc- 
tilbutanale: 

CH 3 - CH - CH, - CH - COOH— 

CH, NH a 

CH 3 — CH - CH. — C — COOH— ■- »- 
CH, NH 

CH, — CH — CH, - CH . 

CH, NH 


CH, — C - O- 

1 

H 

I 

CH, — C - O aldeide 

(Lo schema sta a rappresentare la perdita di 2 protoni c di 
2 elettroni). 


CH.-CH— CH,-C^ +NH, 

H 

CH, 

Proprietà fisiche e chimiche 

Nella tabella che segue sono riportate alcune proprietà 
chimicofìsiche relative ad esempi tipici di a. 


PROPRIETÀ FfSICOCHI MICHE RELATIVE AD ALCUNI ESEMPI DI ALDEIDI 


Aldeide 


p.f. 

p.e. 

solubilità in acqua 






Aldeide formica: HCOH 


-« 

- 21 

molto solubile 

Aldeide acetica: CH,COH 


-.25 

20 

molto solubile 

Aldeide propionica: CH,CH a COH 


-81 

49 

solubile 

Aldeide capronica: CH 3 CH,CH a CH a CH a COH 


—56 

128 

molto poco solubile 

Acrolcina: CH, = CH - COH 


—87 

53 

molto solubile 

Aldeide benzoica: 


-56 

178 

molto poco solubile 

(HO 





Aldeide cinnamica: 


—8 

253 

insolubile 

CH=CH-CHO 





Furfuralc: 

/().(. HO 

ir 

| 

—31 

162 

solubile 

Glicoso: CH a — CH — CH — CH — CH — COH 

f i 

OH OH OH OH OH 

i 

146 (con decomposizione) 

molto solubile 
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La struttura specifica del gruppo aldeidico, data la 
polarizzazione del legame C — O che si può rapprcscn- 
• 8 —8 

tare nella forma C = O , rende conto della elevata 
reattività delle a. che si esplica con una facile formazione 
sia di prodotti di addizione, con apertura di un legante 
C = O, sia di prodotti di sostituzione al carbonio in 
posizione oc al gruppo carbonilico. 

A contatto con l'acqua le a. reagiscono con formazione 
di un glicole geminale indicato comunemente col nome di 
idrato dell'a. Si stabilisce un equilibrio: 

O 

/OH 

r — c — H -f H,o^=rr^R — c — oh 

che solo in eccesso di acqua è spostato verso destra. Il pro- 
dotto finale è generalmente instabile e gli idrati delle a. più 
semplici non possono venire isolati. La semplice deidro- 
genazione dell’idrato dell a, dà origine ad un acido car- 
bossilico: 


/OH — 2H 

R — C — OH R— C 

"H HO 


Una reazione analoga a quella della formazione degli 
idrati avviene quando Pa. viene disciolta in alcoli. Si sta- 
bilisce un equilibrio con formazione di un composto di 
addizione detto scmiacctale, in genere instabile, la cui 
presenza può essere dimostrata per via spettroscopica: 


R 



+ O 





Questa reazione è la base per la formazione dei glicosidi 
nei carboidrati dove avviene un legame scmiacctalico in- 
tramolecolare che dà luogo a una struttura ad anello pira- 
nieo o furanico. 

In presenza di un eccessi) di alcol la reazione può ulte- 
riormente procedere con formazione di derivati che por- 
tano il nome di acctali: 


OH yK" ^OR* 

R — C — OR'+O R — C — OR" -f- H,0 

"->H H '-H 

Il gruppo aoetalico è molto poco reattivo e gli acelali 
vengono preparati spesso per proteggere la funzione carbo- 
nica quando si debbano effettuare reazioni su altre fun- 
zioni della molecola. Tali derivati sono molto usati nello 
studio dei carboidrati. 

Di grande importanza, sia scientifica che industriale, 
sono le reazioni di condensazione, denominazione che 
deriva dal fatto che in tali reazioni ha luogo un nuovo 
legame C— C tra due molecole identiche o diverse fra loro. 
Quando un’a. viene scaldata in soluzione alcalina, ha ori- 
gine la reazione di condensazione aldolica: 

O OH R O 

2 R — CH. — CH W;,/ > R — CH, — CH — CH — C — H 

Col nome di aldolo genericamente si indica una £-idros- 
sialdcide e, anche, specifica mente il primo termine della 
serie, !‘a. Jl-idrossibutirrica. 

Una reazione del tipo della condensazione aldolica, 
catalizzata da un enzima, l'aldolasi tv.), ha luogo nelle 


cellule vegetali c animali, in uno stadio del processo di 
sintesi del glieoso (v. glicidi): 


CH, — O — PO,H, 


C - O 

I 



CH — OH 


A 



CH, — O — PO a H a 


A: diidrossiacetonefosfato 
B: gliceroaldeide 3-fosfalo 


CH, — O— PO a H, 

c = o 

OH — CH 

CH — OH 

: 

CH — OH 
CH, — O — PO,H 2 
fruttoso 1,6-difosfato 


La condensazione aldolica c reversibile: il processo in- 
verso alla condensazione costituisce uno stadio determi- 
nante nella degradazione dell'unità glicosidica ad anidride 
carbonica c acqua con produzione di energia. 

La condensazione tra a. e amine primarie, tramite 
l'instabile idrossidcrivato intermedio, porta a derivati noti 
col nome di basi di Schiff: 



+ H, N — R 


OH H 

R — C — N — R 
H 


ILO 


->R — CH - N — R 


Inoltre le a. reagiscono con l'tdrazina H,N — NH, per 
dare origine agli idrazom R — CH^N— NH 2 , e con la 
fenilidra/ma originando fenilidrazoni. Questi derivati ven- 
gono frequentemente impiegati per caratterizzare le sin- 
gole a. 

Le a. subiscono facilmente l'attacco da parte degli ossi- 
danti con formazione degli acidi carbossili corrispondenti. 

+■ */* Oj 

R — CZ ► R — COOH 

H 


Oltre che da ossidanti energici come il permanganato, 
Pac. cromico, l'ac. nitrico, le a. vengono attaccate da ossi- 
danti più blandi (acqua ossigenata, ossido di rame, ossido 
d'argento, ossigeno atmosferico). Alcune reazioni di rico- 
noscimento della funzione aldeidica sfruttano appunto la 
facile ossidabilità della funzione stessa. Cosi le a. reagi- 
scono con il reattivo di Tollcns (soluzione che si ottiene 
trattando nitrato d’argento con ammoniaca in eccesso e 
che contiene lo ione complesso Ag(NH 3 ) a ~), con forma- 
zione dello specchio d’argento sulle pareli del recipiente 
in cui avviene la reazione. Reagiscono pure col reattivo 
di Fehling (solfato di rame c tartrato di sodio c potassio 
in soluzione alcalina), con formazione di un precipitato 
rossastro di ossidulo di rame, mentre dalla soluzione 
scompare l’intensa colorazione blu del reattivo. 

Farmacologia 

Le proprietà farmacologiche delle a. assumono aspetti di- 
versi a seconda che nella loro molecola prevalga l'azione 
del gruppo aldeidico o quella del radicale che ad esso fa 
da supporto. La grande reattività chimica del gruppo 
— C'HO determina a carico dei substrati viventi modifica- 


li)? J 
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zìoni più o meno profonde e spesso incompatibili con la 
vita, conferendo ad alcune a. proprietà antisettiche e astrin- 
genti. L'a. formica . nella cui molecola il radicale è costi- 
tuito da I atomo d'idrogeno, è quella in cui queste pro- 
prietà hanno modo di esplicarsi in maniera più completa 

(V. FORMALDEIDE). 

Nelle altre a. inferiori della serie alifatica prevale, in 
genere, l'azione ipnotica del radicale idrocarburico corri- 
spondente; essa viene intensificata dalla polimerizzazione 
«come nella paraldeide) e dalla introduzione nella mole- 
cola di atomi di alogeni (v. cloralio). Le a. aromatiche 
vengono utilizzate soprattutto per le loro qualità organo- 
lettiche; si impiegano, ad es., come correttivi nell'allesti- 
mento di preparati farmaceutici. Va. cinnamica, principale 
costituente dell’essenza di cannella, e la vanillina (a. rnctil- 
protocatechica), principio attivo della vaniglia. 
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GINO mori si 

Importanza biochimica delle aldeidi 

L'importanza biochimica delle a. risiede essenzialmente 
nel Luti lizzazione, da parte di appositi enzimi, di due rea- 
zioni caratteristiche di questo gruppo di sostanze chi- 
miche; a) l'ossidazione a gruppo carbossilico della funzione 
aldeidica presente in composti alifatici; b) l'addizione della 
funzione aldeidica presente in particolari a. aromatiche al 
gruppo aminico di aminoacidi e amine. 

a) Questa reazione serve per la produzione della maggior 
parte dell'energia utilizzata dai sistemi biologici e avviene 
a carico della funzione aldeidica dei monosaccaridi, e 
soprattutto del glieoso. che c un aldoso a 6 atomi di car- 
bonio. Negli organismi superiori, l'energia derivabile dalla 
sua ossidazione si può ottenere in due modi: o procedendo 
direttamente alla trasformazione in gruppo carbossilico 
della sua parte aldeidica, pievia fosforilazione del gruppo 
alcolico all'altro estremo della molecola iglicoso-6-fosfato) 
che impedisce al glieoso di fuoriuscire dalle cellule capaci 
di metabolizzarlo; o, in maniera più efficiente, trasfor- 
mando il glicoso-6-fosfato in 2 molecole di aldoso a 3 
atomi di carbonio ( gliceraldeide-3-fosfato ) che saranno 
poi ambedue ossidate. Nel primo caso si parla di ossida- 
zione diretta del glieoso o di ciclo dei pentosf, nell'altro 
di glicolisi, che c la via universale di degradazione dei gli- 
cidi a tutti i livelli di organizzazione biologica. Per ambedue 
rimandiamo al capitolo sul metabolismo glicidico (v. ou- 
cidiI. In questa sede ci basti ricordare che l'energia asso- 
ciata all'ossidazione dell'a, è trasformala in forma utiliz- 
zabile (legami fosforici « ricchi di energia ») in modo di- 
verso nei due casi: nel ciclo dei pentosi mediante la ridu- 
zione concomitante del NADP a NADPH e la successiva 
riossidazionc di questo da parte dell'ossigeno molecolare 
(fosfonlazione ossidativa legata alla catena respiratoria; 
v. fosforilazionei. mentre nella glicolisi si produce di- 
rettamente dall'ossidazione un composto ad alta energia 
sotto forma di derivato fosforilato dcll'ac. carbossilico 
derivato dalla gl iccratdcidc (fosfori la? ione ossidati va legata 
al substrato). 

b) Questa seconda reazione partecipa in maniera precipua 
al metabolismo degli aminoacidi (v.) c delle amine (v.). 
Il meccanismo più efiìciente e versatile che gli organismi 
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hanno a disposizione per modificare questi composti è ap- 
punto la coniuga/ione del gruppo aminico in essi presente 
con a. aromatiche del tipo del pirtdossale. il quale, sotto 
forma di piridossale-5 -fosfato (forma attiva della Vit. B t >. 
è contenuto come coenzima in numerose classi di enzimi 
adibiti al metabolismo dei costituenti delle proteine (v.) 
c dei loro derivati. Fra questi enzimi (v.) vi sono le transa- 
minasi, le decarbossilasi degli aminoacidi, le raccmasi, 
gli enzimi delle eliminazioni x, c fs. y come la scrinadei- 
drasi o la omocistei nadesolfurasi, la triptofanosintetasi. la 
serinatransidrossimctilasi e molte aminossidasi. In tutti 
questi casi il legame da attaccare è reso più labile a causa 
della formazione del composto di coniugazione fra gruppo 
aminico c funzione aldeidica del coenzima (base di 
Schifi*). Si crea cosi un sistema di doppi legami coniugati 
che si estende dal sito di reazione all'atomo di azoto forte- 
mente elcttrofilico dell'anello piridinico del coenzima, che 
fornisce un'agevole via di deflusso agli elettroni che devono 
essere allontanati dal legame implicato nella reazione. 
Ovviamente il gruppo uldeidico del coenzima è anche il 
punto specifico dove esercitano la loro azione numerosi 
agenti farmacologici la cui efficacia è prodotta dall'ini- 
bizione di enzimi a piridossalfosfato: cosi gli inibitori delle 
monoaminossidasi. usati in terapia ncuropsichiatrica, e 
l’isoniazide, importante chemioterapico ami tubercolare. 

Non tutte le a. provviste di importanza biochimica pos- 
sono essere inserite in queste due grandi categorie le cui 
attitudini funzionali sono ben chiare. Citeremo comunque 
Valdo si erotte, ormone steroide della corteccia surrenale, che 
è il piu importante regolatore della permeabilità cellulare 
ai cationi di massa. Na c K . Esso c l'unico ormone 
della sua famiglia a contenere la funzione aldeidica e 
sembra perciò assai probabile l'intervento di questa fun- 
zione nel determinarne la particolare potenza d'azione. 
Va anche ricordato il retìnene (l'a. derivata dalla Vit. A), 
che c implicato nel meccanismo della visione come gruppo 
pros letico della proteina contenuta nei bastoncelli: la ro- 
dopsina. Ma in questo caso la funzione fotochimica appare 
chiaramente attributo della catena isoprenoide del rcti- 
nene col suo sistema di doppi legami coniugati, mentre il 
gruppo aldeidico sembra deputato al legame con la pro- 
teina. mediante la formazione di una base di Schifi* con 
una lisina della parte proteica. Infine i plasmalo geni, fo- 
sfatidi assai abbondanti nel cervello c nel muscolo, con- 
tengono nella loro molecola, al posto di un acido grasso 
come negli altri fosfolipidi. un*a. alifatica a catena lunga; 
tua gli eliciti funzionali di questo particolare strutturale 
non sono chiari. 

GII SEPPE ROTI LIO 

ALDOLAS1 

F. aldolase. - I. aldolasc. - T. Ahhtuse. - s. aldo /usa. 

L'aidolasi (ALD) o fruttoso-l,6-difosfatoaldolasi è un 
enzima che catalizza la seguente reazione reversibile: 
fruttoso- 1 .6-di fosfato 4* fo&fodiossiaoctone 3-fosfoglicer- 

aldcidc. 

Questa reazione è di estrema importanza nei processi 
glicolitici perché determina la scissione della catena car- 
boniosa dell'esoso. I>cllc due sostanze tricarbomosc cui 
la reazione dà origine, la più importante é la fosfoglioer- 
aldcide. perché costituisce il punto di partenza delle rea- 
zioni susseguenti; il fosfodiossiacctonc. infatti, viene tutto 
trasformato in fosfogl itera Ideide per mezzo di una fosfo- 
triosoisomcrasi. 

Data la sua reversibilità, la stessa reazione avviene nei 
processi di sintesi dei monosaccaridi a partire dall'ac. pini* 
vico: da ciò risulta evidente l'importanza dell'enzima anche 
nei processi di gliconeogenesi. 
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L'ALD è presente soprattutto nei muscoli scheletrici in 
ragione di 48 U/g di organo (per la definizione di unità 
v. sotto). Negli altri organi e tessuti l'enzima è contenuto 
in concentrazione 10*20 volte minore c precisamente: nel 
legato 5.7 U, nel cuore 4.9 U, nel muscolo liscio 2,6 U, 
nel rene 1,1 U, nell’eritrocita I U. Nel siero, in condizioni 
normali, la concentrazione dell’enzima è espressa in mU 
(1/1000 U)/ml c si considera normale un contenuto fino 
a 6 mU/ml. L'enzima è presente anche in altri liquidi 
organici, ma il suo riscontro in essi non è di particolare 
rilevanza clinica. 

A causa della larga diffusione del tessuto muscolare 
striato nell’organismo anche lesioni parziali e/o subcli- 
niche nel sistema muscolare scheletrico possono determi- 
nare un aumento della concentrazione dcll'ALD sierica. 
Lo stesso lavoro muscolare eccessivo e prolungato può 
comportare un aumento dcll’ALD nel siero di ca. il 10%. 
Ma c nelle distrofie muscolari di vario tipo che l'aumento 
dell'attività enzimatica sierica assume una costanza e un'in- 
tensità tali da costituire un utile ausilio nella diagnosi c 
nel controllo dell’evoluzione della malattia. Tra le varie 
forme di distrofia muscolare progressiva c soprattutto nel 
tipo Duchcnnc che l'elevazione sierica dcll’ALD è co- 
stante e rilevante: nelle altre forme di distrofìa muscolare 
e nella sindrome neuromuscolare le modificazioni dell’at- 
tività enzimatica sono incostanti, di entità assai minore 
e non tali da assumere un rilievo determinante nella dia- 
gnosi. È molto importante dal punto di vista clinico il 
fatto che nella sindrome di Duchennc l'aumento dell'en- 
zima nel siero c molto precoce c può comparire prima che 
si dclineino i sintomi clinici caratteristici. In questo stadio 
la determinazione dell’enzima assume un valore diagno- 
stico molto rilevante ai fini di una diagnosi precocce consi- 
derata la caratteristica familiare della malattia può ser- 
vire a riconoscere in fase preclinica gli altri membri affetti 
quundo un caso venga accertato in una famiglia. Nel 
decorso della malattia, quando molte fibre muscolari sono 
sostituite da tessuto connettivo, la concentrazione del- 
l’enzima diminusce. 

Da quanto si è detto c evidente il valore della determina- 
zione dell'enzima anche ai tini della diagnosi differenziale 
nelle fasi precoci delle distrofie muscolari primitive c ncu- 
rogcnc. 

La minor concentrazione dell’enzima negli altri tessuti 
od organi rispetto al sistema muscolare scheletrico c. 
nello stesso tempo, il più elevato contenuto in essi di altri 
enzimi hanno fatto si che. ai fini clinici, la determinazione 
dcll’ALD non abbia assunto un ruolo determinante in 
altri processi patologici. Tuttavia è da tenere presente 
il suo costante aumento nell’infarto miocardico acuto, nelle 
epatiti acute virali c non virali, nelle dcrmatomiositi, nelle 
anemie emolitiche, nelle policitemie. Nell’infarto miocar- 
dico l’ALD aumenta già alla 4* h con un accrescimento 
massimo tra la 24* e la 48* h: quindi può costituire un 
valido aiuto alla diagnosi precoce insieme con la transa- 
minasi glutammicossalacctica. Tende a ritornare normale 
entro il 7° giorno, a meno che all'infarto non subentri uno 
scompenso cardiaco, nel qual caso valori elevati di ALD 
possono persistere, costituendo ciò un elemento di un 
certo valore diagnostico. Anche nelle epatiti acute la de- 
terminazione dcll'ALD assume un valore clinico inferiore 
a quello di altri enzimi; tuttavia nelle forme rapidamente 
evolventi verso il coma epatico, l’attività dell’enzima per- 
siste elevata quando entrambe le transaminasi cadono rapi- 
damente, a volte fino a valori normali. Questo fatto 
conferisce in tali circostanze un valore diagnostico alla 
determinazione delle ALD nelle epatopatie acute, compresa 
l'epatite virale. 
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Partendo dalle osservazioni di Warburg sugli enzimi 
glicolitici, l’attività aldolasica è stata studiata nel siero 
di individui portatori di tumore (Siblcy et al.): tuttavia, 
soltanto in ca. il 25% di questi soggetti c stato osser- 
vato un aumento, peraltro non rilevante, dell'attività en- 
zimatica, per cui attualmente a tale test non si riconosce 
nessuna utilità pratica per la conferma diagnostica delle 
neoplasie. 

L’ALD nel siero c abitualmente determinata con metodo 
colorimctrico (metodo di Sibley-Lehminger e successive 
modificazioni). Il metodo c basato sulla proprietà che hanno 
i triosi (prodotti dalla reazione enzimatica) di reagire 
con la fenilidra/ina, trasformandosi nei rispettivi fenili- 
drazoni. Il substrato (fruttoso-1.6-difosfato sotto forma di 
sale sodico) viene posto a incubare per 60 min con 1 mi 
di siero non emolizzato in soluzione tamponata a pH 7,4. 
Dopo aver bloccato la reazione con ac. tricloroacetico, si 
alcalini/za il filtrato, si aggiunge il reattivo alla 2.4-dini- 
trofenilidrazina c si legge al colorimetro dopo nuova incu- 
bazione a 37 “C per 10 min, a 540 mi*. 

I campioni, per la curva di taratura, vengono preparati 
con soluzioni scalari di sale sodico di fosfodiossiacctonc e 
fos fogli cera Idei de in proporzione equi molecolare. 

Per il dosaggio dell’ ALD sierica si può ricorrere anche 
al metodo enzimatico (Warburg e Christian e successive 
modificazioni). In questo procedimento il sistema in equi- 
librio fosfogliceraldcidc fosfodiossiacctonc, che costi- 
tuisce il prodotto dell’attività aldolasica del siero posto a 
incubare, viene trattato enzimaticamente aggiungendo, in 
una soluzione tampone contenente monoiodoacetato, 
NADH (nicotinadcnindinucleotide ridotto), glicerofosfato- 
deidrogenusi e triosofosfatoisomerasi. La reazione fosfo- 
gliceraldcidc fosfodiossiacclone viene spostala a destra, 
il NADH è deidrogenato dal fosfodiossiacctonc in pre- 
senza di gliccrofosfatodcidrogcnasi c il grado di abbassa- 
mento dell'estinzione a 340 mi* rifletterà l’attività aldo- 
lasica del sistema. 

Entrambi i metodi (colorimctrico ed enzimatico) sono 
di facile applicabilità in clinica per la determinazione del- 
l'attività aldolasica del siero c offrono sufficienti garanzie 
di precisione. Tuttavia, quando possibile, è da preferire il 
metodo enzimatico. È stata anche introdotta recentemente 
una tecnica automatica per la determinazione enzimatica 
dcll’ALD. 

L'attività aldolasica è attualmente espressa in mU in- 
temazionali che sostituiscono le vecchie unità legate a vari 
metodi individuali (Bruns. Sibley. Schapira). Una U (in- 
ternazionale) esprime la quantità di enzima che, alla tem- 
peratura di 25 "C. demolisce 1 aiuole di substrato per min. 
Una mU corrisponde ad 1/ 1000 di U. 
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FELICE OAVOStO 

ALDOSTERONE 

F. aldostèrcme. • t. aldast erotte. - T. Ahlosteron. - s. altfo- 
sterona. 

Definizione e cenni storici 

L'aldostcronc c l'ormone naturale più attivo della corteccia 
surrenale, regolante in particolar modo il metabolismo del 
sodio e del potassio c quindi indispensabile al manteni- 
mento della vita (Wettstein, 1958, 1962). 

Poco dotx» il 1930 Wintcrsicincr, Rendali et al. ottennero 
da estratti di corteccia surrenale, previa separazione dei com- 
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posti cristallizzabili, la cosiddetta « frazione amorfa >» che nel 
test di sopravvivenza si rivelò ancor più attiva del dcsossicorti- 
COCterone di ReicKstein, il mincrakorticoide allora più at- 
tivo (V. si k hi s al) (fitiASDOLL ). Nel 1952 Simpson e Tait po- 
terono arricchire nella frazione amorfa un nuovo ormone 
estremamente attivo, che fu chiamato dapprima efertrocortina 
e più tardi a., mentre Luetscher identificava un fattore iden- 
tico nell'urina. Allo stalo puro cristallino potè essere isolato 
nel 1953 da ghiandole surrenali di bovini e di suini (40-150 
mgt), per opera dei tre gruppi di ricercatori riuniti: Simpson. 
Tait. Wettstein. Neher, von Euw, Schindler e Reichstein. In se- 
guito si riuscì pure a isolarlo dull'urina e a individuarlo nelle 
ghiandole surrenali dcH’uomo e di diverse specie animali, in 
tumori delle surrenali, nel sangue venoso dì surrenale, nel sangue 
periferico, come pure nella placenta. 

Chimica 

Il succitato gruppo di ricercatori potè determinare la costi- 
tuzione dell’a. nel 1954. L*a. è il primo corticosteroide 
ossigenato in posizione 18 e rappresenta più precisamente 
un 18-ossicorticmterone, per il quale fu dimostrato in 
soluzione un equilibrio tra le formule la, Ib e le. 

Formula bruta: C S )H s «O a ; p.m.: 360,43; p.f.: 104- 
108/154-162 °C. 


CH OH 
C HO C O 



A 


• V 

OH CH .OH 
l I ‘ 

O — CH CO 



A- 


(la) 


rii» 



L’a. assorbe nell'U.V. (240 mjx), riduce i sali di tetra- 
zolio e le soluzioni ammoniacali dei sali di argento, dà 



O — c.n CO 


o 


(II) 


fluorescenza gialla con soda caustica (A 4 -3-chctone), forma 
due monoacetati, un diacetato e può essere ossidalo con 
ac. periodico dando luogo ad un y-lattone caratteristico 
(II), con p.f. 310 -C. 

L’a. può essere ottenuto attraverso diverse sintesi. La 
prima sintesi totale riusci nel 1955 ad opera di Schmidlin, 
Anner, Billeter e Wettstein in ca. 30 tappe a partire dal- 
l’ac. propionico: la prima sintesi parziale fu ottenuta 
nel I960 da Hcuslcr, Wettstein. Jeger et al. a partire dal- 
fac. desossicolico. N.R.: AUocorten. 

Secrezione e meccanismo regolatore 

Per stabilire l'entità della secrezione si determina la dilui- 
zione che una quantità di a. radioattivo iniettato nell’or- 
ganismo subisce per effetto dcH’onnonc endogeno. Le sur- 
renali umane normali secernono da 50 a 200 pg di a. al 
giorno: nell'uomo in media un po’ meno di 100 [zg, nella 
donna un po’ più di 100 pg/24 h. 

Numerosi fattori influiscono sulla secrezione, sul meta- 
bolismo e sulla eliminazione di questo ormone de vitale 
importanza. 

Favoriscono la secrezione di a. fra l’altro: 

1) l’angiotensina (v.) e la rcnina <v.) che ne regolano 
la produzione: esse stimolano la biosintesi iniziale dell'a.; 

2) la riduzione del tasso plasmatico di sodio (bilancio 
sodico negativo) oppure una forte diuresi o la sottrazione 
di acqua con riduzione della volemia, fattori che per 
proprio conto aumentano l'attività della rcnina piasmatica; 

3) una brusca caduta della pressione sanguigna (ad es. 
in seguito ad emorragia o alla somministrazione di far- 
maci ipotensivi), anche in questo caso attraverso una sti- 
molazione del sistema renina-angioiensina; 

4) l'aumento della potassicmia (bilancio potassico po- 
sitivo); 

5) in misura minore l’ACTH <\\). in quanto esso eser- 
cita uno stimolo generico sulla biosintesi degli ormoni 
corticosurrenali: questo meccanismo assume una certa 
importanza nelle situazioni di stress fisico e psichico. 

Un rovesciamento di tali parametri ha per logica conse- 
guenza un’azione inibitrice sulla produzione di a. 

F. Cross (1967) ha riunito in tabella (tab. I) l’in- 
flusso dei vari parametri sulla secrezione di a. nell’indivi- 
duo sano (A) e in vari stati patologici o nel corso della 
gravidanza (R). 

Metodi di dosaggio 

Per il dosaggio dell’a. nelle surrenali e nei liquidi organici, 
specialmente nell'urina e nel sangue, si possono seguire vari 
melodi. 

1 metodi biologici (basati sulla misura dell’eliminazione uri- 
naria di Na e di K in ratti o cani surrencctomizzati) sono stali 
per lo più soppiantati da metodi chimicotìsici specifici (Neher, 
!%2; Tait e Tait. 1962; Wolff, 1967). Occorre dapprima pro- 
cedere ad una idrolisi, poiché l'ormone e presente, ad es. ncl- 
l’urina, soprattutto in forma coniugata. Per ottenere tutta la 
quantità di a. presente è necessario lasciare l'urina a pii I per 
24-48 h. praticando successivamente l’estrazione. 

Gli estratti cosi ottenuti vengono purificati mediante cro- 
matografia (v.) multipla su colonna, su carta in sistemi vari 
(Neher, Wettstein. 1956) oppure ricorrendo alla cromatografia 
in fase gassosa (Fibre, l arrcll et ai, 1969), facendola prece- 
dere o meno da un’acctilaaonc o da un’ossidazione per otte- 
nere dei y-lattoni come detto sopra. L’identificazione e il 
dosaggio dell'a., rispettivamente dei suoi metabolili, avven- 
gono poi con metodi colorimetrici, spettrofotometrici, croma- 
tografici c o mediante isotopi. 

Nell'individuo normale si riscontrano i seguenti quantita- 
tivi di a.: nel plasma sanguigno 0,005-0.013 ug 100 mi di a. 
libero; neH’urina 3-15 jig/24 h di a. libero (originariamente 
sotto forma di 3-ossiconiugato addobbile a.-18-glicuronulci 
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TAB. I. INFLUSSO DEI VARI PARAMETRI SULLA SECREZIONE DI ALDOSTERONE 


Cono, plusmalica 
di renina 

SMrcrczioM di 
aldosferone 

Volume 

intravasale 

Pressione 

sanguigna 





A 




Dieta iposodica ' * 

• 

=/. 

“/ . 

Apporto di Na i 

| * 


( 4 > 

Forte diuresi » 



-} . 

Sottrazione d'acqua 

* 



Emorragia acuta 

: (ìi 


i 

B 

Aldosicronismo primitivo (sindrome di 
Conn) 




Aldosieronismo secondario: 




Cirrosi epatica ? 


"/ 4 

W i 

Ncfrosi syj * 


=/ , 


Insufficienza cardiaca =/ * 

. 


_ 

Ipertensione: 

Stenosi delle arterie renali 1 / = 

i 



Ipertensione essenziale 


= 

. 

Ipertensione maligna 




Sindrome di Bartter t 


< . > 


Gravidanza • 

r -/ 4 



Tossiemia gravidica ( • ) 

ci/» i •/- 


1 

( t aumento, % riduzione, « •n«ariaio). 





come pure 4-40 jxg 24 h di tctraidro-u. (principalmente il 3i, 
5^ -isomero). 

Biosintesi, metabolismo ed eliminazione 

Il progesterone è uno dei prodotti intermedi più importanti 
della biosintesi dell'a. nella zona glomerulosa del surrene 
(Dorfman, 1965; Bransome. 1968). Questo ormone, come 
pure l’I l'i-idrossi progesterone, il desossicorlicosteronc, il 
corticosterone o il l8-idro\sicorticostcronc. può essere tra- 
sformato in vitro in a. (Vecsei e coll., 1968); in vivo ri- 
mane ancora indeterminata la sequenza delle varie tappe 
del processo di trasformazione. All'opposto detl'idrocor- 
tisonc, fa. è legato alle proteine plasmaticele in modo re- 
lativamente labile. 

Un effetto inibitore sulla biosintesi in vivo esplica la 
somministrazione di altri ormoni corticosurrenali, quali 
il dcsossicortieosieronc o il prcdnisonc. evidentemente per 
un meccanismo di /ecdiutck che interessa l'asse ipotalamo- 
ipofìsi. A scopo terapeutico si ottiene un'inibizione della 
biosintesi dell'a. usando degli adrenocorticosiatici quali il 
metirupone (Me topi rotte®), che blocca l'I Ividrossila- 
zionc. e l'aminoglutctimide (Eliptcn®). che blocca la 
degradazione della catena laterale del colesterolo (Gaunt 
c coll.. 1968). 

Il caiafto/ismo dell'a. procede in principio per il tramite 
di letraidroderivati e coniugati in corrispondenza del- 
l'atomo di ossigeno in posizione 18 c/o 3 (Luetscher c coll., 
1965). E stato supposto che questo catabolismo si attui 
in differenti settori, nel sangue, nel fegato e nei reni 
(WollT. 1967|. 

I reni tolgono dal plasma sanguigno solo Va ca. del suo 
contenuto di a. Questa quota viene eliminata con l'urina, 
per lo pm sotto forma di a.-IX-glicuronidc (C'hcville, 
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Luetscher, 1965). Per contro, nel passaggio attraverso il 
fegato, la quasi totalità dell'a. viene sottratta c trasformala 
principalmente in tetra idro-a. La quota di clearance pia- 
smatica. cioè il volume di plasma che nell’unità di tempo 
viene liberato dall'a. per ctfctto del metabolismo c del- 
r escrezione, è stata determinata in 1200-2200 1/24 h nel- 
l'organismo sano. Durante la gravidanza è stato osservato 
un notevole aumento della produzione di a. c di a.- 18- 
glicuronide (Pasqualini c coll.. 1963; Tait, Little. 1969). 

Effetti biologici, meccanismo d'azione e impiego clinico 

Diversi effetti dell'a. su una serie di funzioni animali c su 
tessuti sono riportati nella tab. Il (Copc, 1966). 

Da quanto si è detto fin qui, l a. può essere definito 
l’ormone naturale che controlla il bilancio del Na c del K 
e che pertanto svolge un aiolo decisivo nel mantenimento 
dei volumi dei liquidi cxlracellulari (Crabbé, 1969). In mi- 
sura minore, esso esplica però anche certi effetti dei glico- 
corticoidi. 

Si ritiene oggidì che il suo meccanismo di azione con- 
sista in una stimolazione della sintesi DNA -dipendente 
del mRNA nei nuclei delle cellule, c quindi della sintesi ex 
novo di proteine specifiche, che regolano il trasporto attivo 
degli ioni di Na fEdclmann. 1968/9; Loscrt c coll., 1969). 

I risultati ottenuti in clinica con l'impiego di a. corri- 
spondono in larga misura a quelli ottenuti su animali da 
esperimento. Nel morbo di Addison la dose giornaliera 
necessaria per ottenere la scomparsa delle manifestazioni 
di deficienza ammonta a 100-300 ;ig. Oltre che a scopo sosti- 
tutivo. I*a. trova pure indicazione nella sindrome da ca- 
renza di sale c negli stali di ipotensione. 

Non è stata osservata un'azione antiflogistica dell'a.. 
mentre la sua somministrazione si è dimostrata efficace 
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TAB. II. EFFETTI BIOLOGICI DELL’ALDOSTERONE 


Test 

Oggetto 

Attività relativa ad altri corticosteroidi 44 




ritenzione di sodio 

ratto, cane, uomo surr. 4 

20-30 X DOC 

eliminazione di potassio 

ratto surr. 4 

5 x DOC 

rapporto Na f K nelfurina 

ratto, cane, uomo surr. 4 

diminuzione: 30-120 x DOC 

riduzione della permeabilità agli elettroliti | 

diaframma di ratto 

> 10 x F 

diuresi dopo apporto d’acqua 

cane, uomo, ratto surr. 4 

dose bassa: nessun effetto 



dose elevata: =* F, DOC, E 

funzione renale 

ratto surr. 4 

dose bassa: riassorbimento sodico tubu- 
lare aumentato 

dose elevata: filtrazione glonicrulare ele- 
vata F. - DOC. E 

sopravvivenza 

cane surr. 4 

20-30 DOC; 500 x E 

pressione sanguigna 

uomo 

non ipertensione 

protezione nello stress da freddo 

ratto surr. 4 

1 - E 

diminuzione degli cosinogli 

topo surr. 4 

W E 


uomo surr. 4 

variabile 

aumento del glicogeno epatico 

\ topo surr. 4 

j 1/3 E. 30 x DOC 

diminuzione della secrezione di ACTH 

| ratto 

; 1/3 E. 8 DOC 

shock allergico 

uomo 

, in parte buona protezione 

tasca granulomica 

ratto 

- DOC 

mantenimento della secrezione lattea 

ratto surr. 4 

20 x F 

• »urr. ■ surrcncctcMnirzato ; •* DOC «J**ow>icoriiMCforw. F - idrocoriwooe (corridoio); E cortisone 


in gravi stali di shock. Gli effetti sono in larga misura di- 
pendenti dalle modalità di somministrazione, dalla dose, 
dall'apporto di elettroliti e dalle condizioni generali dcl- 
l'organismo. 

V. anche: aldosteronismi; idricomineralf ricambio; 
SURRENALI GHIANDOLE. 
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ALBERT WLTTSTEIN E ROBERT NF.HEK 

ALDOSTERONISMI 

F. aldosl erotti smes. - i. aldosteronisms. - t. Aldosteronismi. - 
s. aldosteronismos. 

sommario 

Definizione e generalità (col. 1082). • Classi fica /.ione (col. 1082). - 
Aldosteronismi primari (col. 1084): ipcruidosteronismo primario. 
- l/htoldas leninismo primario. - .Aldosteronismi secondari (col. 
1088). - Terapia (col. 1090). 

Definizione e generalità 

Con il termine di aldosteronismi si definiscono quadri di- 
nicomctaholici riferibili ad abnorme concentra /ione pla- 
smatici* di aldoslcrone. Il rapido aumento delle nostre 
conoscenze nel campo della fisiopatologia dclfaldostcrone 
ha consentito di riconoscere i peculiari aspetti clinici dei- 
fi pera t (ivi tà ( iperaldosteronismi o. semplicemente, a .) c del 
deficit ( ipoaidosteronismi ) delformonc mincraloattivo. 

L accresciuto livello ematico di aldoslcrone è riferibile 
ad aumentata produzione corticosurrenalica delformonc; 
negii ipoaidosteronismi puri siamo di fronte ad una insuf- 
ficienza isolata dell* increzione aldostcronica, senza alcun 
altro segno di deficienza surrenalica. 

Classificazione 

Si parla di a. primario quando fiperprodu/ione surrenalica 
di aldoslcrone c autonoma c costituisce effettivamente il 
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nucleo centrale della sindrome morbosa. Il quadro tipico 
di a. primario è la sindrome di Comi nella quale l'ipcrsccrc- 
zione autonoma di aldostcrone da parte di un adenoma, 
di solito benigno, della corticale surrcnalica è causa di 
ipopotassiemia. ipertensione arteriosa, espansione del vo- 
lume piasmatico c ridotta produzione di rcnina. 

Si conoscono, d'altro lato, stati morbosi nei quali l'au- 
mentato livello ematico di aldostcrone c conseguenza di una 
preesistente malattia fondamentale e l’ipcrsecrczione or- 
monica è stimolata da fattori cxtrasurrcnalici. Sono questi 
gli a. secondari che si incontrano in alcuni stati edematosi 
(cirrosi ascitica, nefrosi, scompenso cardiaco), talora nel- 
l'edema ciclico idiopatico, e sono spesso presenti nella 
ipertensione rcnovascolarc c nell'ipertensione maligna. 

L’a. secondario ad autonoma secrezione di renino si può 
avere per la presenza di un tumore endocrino del l'appa- 
rato iuxtaglomerulare (emoangiopericitoma), che si mani- 
festa clinicamente con grave ipertensione arteriosa c ipo- 
potassiemia (sindrome di Robertson) e quando l'i per secre- 
zione di rcnina c sostenuta da ipertrofia c ipcrplasia delle 
cellule iuxtaglomerulari con accresciuta secrezione se- 
condaria di aldostcrone. iponatricmia. alcalosi ipokalic- 
mtea ( sindrome di Bar t ter). La pressione arteriosa è normale 
in relazione ai bassi valori del sodio corporeo totale c del 
volume piasmatico. 

Una forma particolare di a. secondario è presente in al- 
cuni elisi di paralisi periodica , nella patogenesi dei quali 
sembra assumere una parte preminente l'acuta ritenzione 
sodica intracellulare sotto l'influenza di un a. intermit- 
tente indotto apparentemente da stimoli extrasurrenalici, 
stress, dieta ricca in carboidrati, prolungato riposo. Di so- 
lito l'aldosterone aumenta o subito prima dell'attacco o 
durante la crisi paralitica. La accresciuta ingestione di 
potassio, la dieta iposodica, l'uso continuato di antago- 
nisti del l'aldosterone (spironolattoni) possono ridurre la 
frequenza degli attacchi di paralisi periodica. 

Rientrano nell'ambito della regolazione omeopatica del me- 
tabolismo idrominerale i temporanei aumenti della secrezione 
aldosteronica che si producono in corso dì dcplczionc sadica 
per terapia diuretica protratta o restrizione dietetica di sodio, 
per grave riduzione del volume piasmatico (shock, emorragia 
acuta) o sudorazione profusa, per accresciuto apporto alimen- 
tare di potassio. Non appare giustificalo comprendere questi 
casi negli a. secondari in quanto l'elevato livello ematico di 
aldostcrone non produce alcuna manifestazione clinica evi- 
dente. intervenendo solo nella misura richiesta dal disordine 
metabolico. 

Non devono essere considerate fra gli a. le forme miste. 
nelle quali l'abnorme attività aldosteronica in eccesso (alcuni 
casi di sindrome di C'ushing) o in difetto (malattia di Addison) 
si associa ad un più generale sovvertimento del metabolismo 
ormonico, che conferisce un ben definito aspetto clinico alla 
malattia. 

L'ipotesi di Genesi che V ipertensione essenziale possa rappre- 
sentare una situazione di lieve, cronico ì persiti osicronismo, 
basata sui rilievi di accresciuta aldostcromiria negli ipcrlesi 
essenziali, non c stata confermata da più fini tecniche di valu- 
tazione isotopica del tasso di secrezione dell'aldosierone in 
pazienti alletti da ipertensione essenziale non complicata (La- 
raglri. Questi rilievi sono stati successivamente confermati dalla 
valutazione della rcnina piasmatica che nell'ipertensione essen- 
ziale e normale o ai limili bassi della norma. Non vi è dubbio 
che l «/. primario normok a/ie miro può mascherate l'ipertensione 
essenziale con lieve iperaklosteronuria quando l'indagine dia- 
gnosika sulla natura dell’ ipertensione sia condotta in una fase 
precoce della malattia. La lenta evoluzione del tumore, la 
modesta entità dcH'ipersecrczionc di aldostcrone c gli effetti ri- 
dotti che il periodo non prolungato di ipet sccrczionc può deter- 
minare sul metabolismo elettrolitico possono spiegare le per- 
plcsvità diagnostiche che si incontrano taluni ncH'impostarc 
la diagnosi di a. primario in una fase iniziale della malattia. 


Aldosteronismi primari 

fperaltbstcronismo primario 

Nel 1955 Conn descriveva la prima osservazione di a. 
primario: da allora alcune centinaia dì casi sono stati 
riportati. Sono aspetti caratteristici l’ipertensione arte- 
riosa, l'ipopotassiemia, l'ipersecrezione autonoma di aldo- 
stcronc. la bassa rcnina piasmatica. 

La malattia si manifesta nel 70% dei pazienti fra 30 c 50 
anni, c 2 volte più frequente nelle donne. La rara forma 
ipcrplastica sembra avere una maggiore incidenza nel- 
l'uomo. Il sostanziale momento ctiopatogenetico è l’iper- 
secre/ione di aldostcrone; il substrato anatomopatologico 
è la presenza di adenoma surrcnalico. talora multiplo, o la 
ipcrplasia bilaterale della corticale surrenalica. 

Il termine sindrome di Conn dovrebbe essere riservalo 
ai casi con ipertensione arteriosa, ipopotassiemia, i perse- 
erezione di aldostcrone per un tumore adrertocoriicalc 
(aldosteronoma). A parte, invece, si devono considerare 
i casi rari di ipcrplasia adrcnocorticalc bilaterale, nei 
quali può essere talora supposto un fattore di stimolo 
extrasurrenalico alla ipcrsccrezionc di aldostcrone (Su- 
thcrland). 

I segni e i sintomi della sindrome di Conn sono conse- 
guenza del profondo disordine del metabolismo elettro- 
litico e deH'ipertcnsionc arteriosa. La ipopotassiemia, per- 
sistente o intermittente, è un dato quasi costante. L'appa- 
rente frequenza di casi di a. primario con potassicmia 
normale (</. primario normokaliemico : Conni sembra poter 
essere influenzata considerevolmente dal numero dei do- 
saggi effettuati per la variabilità della potassiemia, dal 
grado di evoluzione della malattia, dal contenuto di sodio 
c di potassio della dieta. La dieta iposodica prolungata 
limita l’escrezione urinaria di potassio c può mantenere in 
limiti normali la potassiemia piasmatica in presenza di 
a. primario. Per raumcntato riassorbimento tubolare del 
sodio la narriemia c elevata (superiore a 142 inEq/l) o 
ai limiti alti della norma. A dieta normosodica si hanno ri- 
dotta eliminazione di sodio od esaltata perdita di potassio 
nelle urine, nella saliva, nel sudore. La escrezione urinaria 
di oltre 30 mEq/24 h di potassio in presenza di ipopotas- 
sicmia deve suggerire la possibilità di a. primario. Il pH 
urinario è neutro o alcalino in relazione all'accresciuta se- 
crezione tubulare distale di ammonio- c bicarbonato-iom. 
Studi di bilancio metabolico c di diluizione isotopica 
mostrano una evidente dcplczionc del potassio corporeo 
totale c un considerevole incremento del sodio scambia- 
bile totale. La ritenzione sodica è prevalentemente intra- 
cellulare. come c stato confermato in diversi casi dal- 
l'esame del contenuto elettrolitico di biopsie muscolari. 
Normale la calccmia. Il pH ematico c di solito elevato in 
presenza di alcalosi ipoeloremieu cxtraccllulare. L'ab- 
norme riassorbimento tubulare del sodio, aumentando le 
basi fisse del sangue, è causa dell' alcalosi. alla quale c da 
riferire la telonio, intermittente, con crampi spontanei, e 
positività dei segni di Chvostek e di Trousseau. All'Impo- 
verimento del contenuto intracellulare di potassio si ri- 
collega l'intensa, diffusa adinamia con paralisi occasionali. 
La /Htlidipsia c conseguenza della disidrata/ione i per to- 
nica cellulare prodotta dalla politola. 

L'ipertensione arteriosa, sistolica c diastolica, c di solilo 
non grave, anche se spesso sono presenti cefalea, retino- 
patia ipericnsiva. cardiomegalia. La patogenesi non è de- 
finita: c un fatto certo però che l'ipertensione regre- 
disce lino a scomparire con l'ablazione del tumore corti- 
cosurrenale. Una sirena relazione fra ipcrsecrc/ionc di 
aldostcrone c ipertensione arteriosa sembra potersi soste- 
nere: l'espansione del volume piasmatico, l'aumento del 
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sodio corporeo totale, in particolare l'accresciuto conte- 
nuto di sodio delle pareti artcriolari, più sensibili e reat- 
tive per questo agli agenti pressori, sono clTctti delazione 
ormonica mineraloattiva c momenti determinanti per l'in- 
cremento della pressione arteriosa. Ed c probabile anche 
un'azione diretta dell ormonc sulle pareti vascolari. Un 
aspetto interessante del quadro prcssorio è {'ipotensione 
ortostatica , che si manifesta di frequente per la paralisi 
dei baroccttori che regolano il tono vascolare, conseguenza 
della dcplezionc potassica cellulare. 

Le alterazioni della funzione renale (isostcnuria. protei - 
nuria lieve o intermittente, urine neutre o alcaline, poliu- 
ria) possono svilupparsi prima che si abbiano evidenti 
lesioni anatomiche c sono attribuite alla cronica deple/ionc 
potassica (Rclman c Schwartz); istologicamente si rileva 
degenerazione vacuolare prevalente nell’epitelio del tubulo 
prossimale, ma picscntc anche nei tubuli distali c collet- 
tori ( nefropatia a cellule chiare ). Con l’andare del tempo 
la nefrosclerosi. secondaria aH'ipcrtcnsionc arteriosa c ta- 
lora alla piclonefrite. frequentemente in relazione all'alca- 
linità delle urine, contribuisce ad aggravare il danno re- 
nale c può mantenere lo stalo ipcrtensivo, nonostante la 
rimozione chirurgica dcM'adenoma. 

LY<A’w<j è assente nei casi tipici. Rilievi sperimentali 
sembrano dimostrare che l'assenza di edema c la presenza 
di poliuria nella sindrome di Conn siano dovute alla in- 
efficienza dell'ADH endogeno su un apparato tubulare 
seriamente compromesso dalla dcplezionc potassica. E in- 
fatti la somministrazione di ormone antidiuretico non 
corregge la poliuria isostenurica. 

Caratteristica del quadro ornwnaie è l’accresciuto tasso 
di secrezione dell'aldosicronc. Anche il livello piasmatico 
e l'escrezione urinaria dell’ormone risultano di norma 
elevati. Il fatto poi che l’aldosteronc piasmatico c urinario 
sia stato trovato, meno di frequente, normale o solo mode- 
stamente elevato può essere riferito a una produzione in- 
termittente dell’ormone nelle prime fasi della malattia 
oppure a una relativa dipendenza dell'abnorme funzione 
surrenalica a quelle condizioni che di norma inibiscono 
la secrezione aldosteronica (deplezione potassica». L’al- 
dosterone piasmatico aumenta infatti decisamente con la 
correzione della potassieniia mediante dieta iposodica c 
con accresciuta introduzione di potassio. In una parte dei 
casi si ha aumento della secrezione di corticosterone c di 
desossicorticostcronc. Normale è l'eliminazione urinaria 
dei glicocorticoidi c degli androgeni. La reninu piasma- 
tica è abnormemente bassa: toma normale dopo la rimo- 
zione del tumore. Questo rilievo, in aggiunta all'accrcsciuto 
tasso di secrezione dcll'aldostcronc, è caratteristico della 
sindrome di Conn. L’angiotensina circolante c di solito 
non dosabile. La concentrazione della renina piasmatica, 
sempre bassa, può mostrare una certa variabilità, c un 
evidente incremento si c osservato con la dieta iposodica, 
con i cambiamenti di posizione, con la somministrazione 
di potassio o di spironolattonc. La remna piasmatica si 
porta a livelli normali o superiori al normale, mentre 
l ‘adenoma produce quantità invariate di aldostcronc. 
Questi rilievi confermerebbero che l’attività reninica è de- 
pressa, ma non del tutto soppressa (Brown) c che la 
depressione della renina circolante è dovuta al disordi- 
ne elettrolitico piuttosto che ad un'azione diretta dal- 
l'aldostcronc. 

Alterata tolleranza ai carboidrati con prova di carico 
di tipo diabetico è presente nella metà dei casi, confer- 
mando che la lenta ascesa deH'insulinemia dopo carico con 
glieoso è da attribuire all’effetto della dcplezionc potas- 
sica sulle cellule del pancreas. 

Per quanto riguarda il substrato anatomopatologico in 
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Fig. 1. In aito, sindrome di Conn. Adenoma candidato del 
polo supcriore del surrcnc, sezione longitudinale. L carat- 
teristico degli a. il colore giallo oro alla sezione- Al centnr: sin- 
drome di Conn. Adenoma. Cellule chiare, ricche di lipidi che 
ricordano quelle della zona fascicolata. Questo e l'aspetto isto- 
logico piu comune degli a. F.matossilina-eosina. 2X0 . In 

basso: sindrome di Conn. Nodulo, adcnomatuso iniracorti- 
calc che occupa la zona fascicolata. È formato da cellule chiare, 
ricche di lipidi, dello stesso tipo di quelle che si sono trovate 
ncll’adcnomu capsulato. Ipcrplasia della zona glomerularc 
adiacente al micronodulo. I due aspetti, adenoma capsulato 
c nodulo adenomatoso intracorticalc. erano presenti nello 
stesso surrcne. Ematossilina-eosina, 125 . ( Osservazione Ho- 

manelli). 
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olire il 90% dei casi e prcscnlc adenoma singolo (aldo- 
steronoma) di modeste dimensioni (peso medio 6 g) che 
alla sezione presenta un carattcrisiico colore giallo oro, 
suggestivo di tumore secernente aldosterone; talora gli 
adenomi sono multipli. In qualche raro caso si tratta di 
carcinoma del surre ne. La forma ipcrplastica dell’a. pri- 
mario è caratterizzata da ipcrplasia bilaterale della glomc- 
rularc. Deve essere tenuta distinta, per definizione, dalla 
sindrome di Conn c rappresenta il tipo congenito, giova- 
nile, talora familiare dell'a. primario. In questa varietà 
Tipcrsecrezione di aldosterone è talora soppressa dalla 
somministrazione di desametazone (Sutherland), sugge- 
rendo la possibilità di un qualche fattore cxtrasurrcnalico 
di stimolo airiperprodu/ione di aldosterone. In alcuni si 
è rilevata la contemporanca presenza di adenoma e di 
iperplasia, aspetto che consente la supposizione della tra- 
sformazione adenomatosa di un’iperplasia precedente. Più 
raramente il corticosurrcnc è apparso addirittura integro, 
condizione questa che non esclude quindi la diagnosi di 
a. primario. Gli adenomi sono formati da cellule chiare, 
ricche di lipidi, che ricordano quelle della zona fascico- 
lata: meno di frequente il tipo cellulare dominante ha 
l'aspetto delle cellule della zona glomcrulare. Indagini sul- 
l'attività biochimica delle cellule degli aldostcronomi indi- 
cano che si tratta di cellule « ibride » die si differenziano 
dai tipi cellulari del surrcnc normale in quanto dotate di 
attività enzimatiche 18-idrossilasica e 17-x-idrossilasica: 
aspetto biochimico proprio delle cellule del corticosur- 
renc del feto c del neonato dalle quali forse le cellule ibride 
sembra possano derivare (Brode). Il corticosurrcnc adia- 
cente c controlatcrale mostra spesso iperplasia, focale o 
diffusa, della zona glomcrulare (Symington). Gli adenomi 
sono avvolti da una capsula fibrosa dalla quale si stac- 
cano trabecolc che dividono il tessuto adenomatoso in 
lobuli. 

La diagnosi di a. primario c agevole quando i sintomi 
sono presenti al completo. In un paziente che presenti 
modesta ipertensione arteriosa il sospetto diagnostico di 
sindrome di Conn è avvalorato dal rilievo di adinamia, di 
parestesie, di crisi tetaniche intermittenti, di poliuria con 
urine neutre o alcaline. I risultati delle indagini di labora- 
torio sono decisivi per la conferma diagnostica: ipopotas- 
siemia in assenza di terapia diuretica, frequente iper- 
natriemia, alcalosi ipocloremica, poliuria persistente dopo 
somministrazione di ormone antidiuretico, espansione del 
volume piasmatico. La diagnosi definitiva di a. primario 
è posta sulla base del rilievo di concentrazione plasmatici 
della renina bassa o non dosabile in un paziente mante- 
nuto in ortostatismo ed in movimento, nel quale il tasso 
di secrezione, il livello piasmatico e la escrezione urinaria 
di aldosterone sono elevati a dieta normosodica. Quando 
la potassiemia è normale, la somministrazione di una 
dieta ad alto contenuto di sodio (200 mEq/die) per al- 
cuni giorni rende sempre evidente l’ipokalicmia in pre- 
senza di a. primario. Con la somministrazione di desossi- 
corticostcrone (5 mg, 2 volte al di, per 3 giorni) si ha mo- 
desto calo dell'aldosteronuria in presenza di a. primario, 
mentre netta è la riduzione nei soggetti normali con ipcral- 
dosteronuria e nei casi di a. secondario. La diagnosi diffe- 
renziale con l’a. secondario ad ipertensione renovascolare 
si basa sull'accertamento della presenza di stenosi funzio- 
nale dell'arteria renale nell'ipertensione renovascolare me- 
diante Idrografia deidratata a rapida sequenza, sui test di 
funzione renale separata, suH’artcriografia renale e sulla va- 
lutazione della renina piasmatica che è sempre bassa ncll'a. 
primario, può essere elevata nell'ipertensione renovascolare 
e nel l'i per tensione maligna con iperaldosteronismo. Il trat- 
tamento con spironolattone corregge le anomalie elettro- 


litiche nelle due forme, ma la pressione si abbassa a livelli 
normali solo nell a, primario. La diagnosi differenziale più 
frequente è quella con l'ipertensione essenziale in corso di 
terapia diuretica cronica: in questi casi è tipico il ridotto 
livello piasmatico di potassio, ma anche quello di sodio. 

Ipoaidosteronismo primario 

L'isolata insufficienza surrcnalica del l'increzione aldoste- 
ronica con nonnaie produzione degli altri corticosteroidi 
(ipoa/dosteronismo primario ) c caratterizzata da ipotensione 
arteriosa, iponatriemia con bilancio sodico negativo, ipcr- 
kaliemia intermittente, ridotto o non dosabile tasso di 
secrezione aldosteronica anche in condizioni di stimolo 
(dieta iposodica, somministrazione di angiotensina sinte- 
tica). elevata concentrazione piasmatica di renina. Astenia, 
facile stancabilità, vertigini, sincope in rapporto alla pre- 
senza di blocco atriovcntricolare completo per l'ipopo- 
tassiemia sono aspetti sintomatologici ricorrenti. I 17- 
idrossicorticoidi plasmatici c urinari sono normali c mo- 
strano il consueto incremento dopo somministrazione di 
ACTH; anche i 1 7-chctostcroidi sono escreti in quantità 
normale. La somministrazione di aldosterone o di desossi- 
corticostcronc induce ridotta escrezione urinaria di sodio 
con accresciuta potassiuria confermando l'Integrità fun- 
zionale dei tubuli renali. Il rilievo che il controllo ipofisario 
del corticosurrene è normale indica in un errore enzima- 
tico della biosintesi (difetto della 18-ossidazionc) la causa 
dcirinsufficiente produzione di aldosterone. La rara segna- 
lazione della sindrome non può escludere un'effettiva mag- 
giore frequenza dell'ipoaldosieronisino primario, che può 
essere alla base di quadri clinici di ipotensione arteriosa 
cd iponatriemia non riferìbili ad altra causa nota. 

Aldostcronismi secondari 

Negli a. secondari sono riuniti quadri clinici nei quali l'iper- 
sccrczionc dell'emione c conseguenza dell'abnorme sti- 
mola/ione corticosurrenalica da parte del sistema reni- 
na-angìotcnsina. Il rilievo frequente di un'elevata renina 
piasmatica e di iperplasia e ipergranularità delle cellule 
dell'apparato luxtaglomcrularc indica nel rene la causa 
prima dell'ipersecrezione aldosteronica. Lo stimolo fon- 
damentale per l'attivazione del sistema renina-angiolcn- 
sina è la ridotta perfusione renale (ischemia) con dimi- 
nuito carico di sodio al tubulo distale (macula densa). 
Gli a. secondari possono essere suddivisi in due categorie: 
a) condizioni cliniche con edema nelle quali si produce 
riduzione del volume piasmatico (cirrosi ascitica, nefrosi, 
scompenso cardiaco); b ) stati ipertensivi per vasculopatie 
ostruttive a livello renale (stenosi delle arterie renali, arte- 
riolitc necrotizzante intrarcnalc dell'ipertensione maligna). 
Qualunque sia la causa dell'alterata dinamica renale l’iper- 
secrezione di renina è compensatoria, anche se talora inap- 
propriata. 

Nel cirrotico, durante la formazione di ascile, la riduzione 
del volume intravascolarc per l'ipertensione portale c per l’ipon- 
chia piasmatica, stimola il sistema rcnina-angiotcnsina. L'clc- 
vato tasso piasmatico di renina, presente nei pazienti con 
uscite, influenza in sia secondaria la produzione aldosteronica, 
che ha il Irne di ripristinare il volume piasmatico mediante la 
ritenzione lobulare di sodio. Il continuo trasferirsi di acqua c 
di elettroliti nella cavità peritoneale rende persistente la ridu- 
zione del volume plasmaiico c quindi lo stimolo aU'ipcrincrc- 
zione di renina c di aldosterone. 

Nella sindrome ncfrosica la caduta della pressione oncotica 
secondaria alla spiccata proleinuna determina passaggio di 
acqua c di sodio negli spazi interstiziali c contrazione del vo- 
lume circolante. L'ipovolcmia è uno degli stimoli più potenti 
ainpcrincrczionc di renina. c la conscguente iperproduzione 
di aldosterone ha lo scopo di compensare la perdita idrosodica 
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Fig. 2. Aspetti di ipcrplasia dell'apparato iuxtaglomcrulare 
in un caso di ipertensione renovascolare con a. secondario. 
I nuclei della macula densa appaiono ipercromatici c pro- 
ludono nel lume tubularc; evidente la ipcrplasia delle cellule 
iuxtaglomcrulari. F.matossjlina-cosina, 400 . (Osservazione 

Romanelli ). 


nel liquido d'edema. Ma per il fondamentale errore protido- 
plasmatico il liquido riassorbito dal tubulo non viene tratte- 
nuto nell'ambito del letto vascolare c continua a correre verso 
gli interstizi, permanendo cosi immutato il momento che sti- 
mola l'ipcrincrezione di rcnina c di aldostcrone. 

Nello scompenso cardiaco congestizio la riduzione dei « vo- 
lumi circolanti ►> c conseguenza della alterata dinamica car- 
diovascolare: si ha passaggio di acqua e di sodio intravasco- 
lare negli spazi interstiziali per aumento della pressione venosa 
e riduzione del volume ematico arterioso per l'inefficiente get- 
tata cardiaca. La diminuzione del flusso renale porta a stimo- 
lazione della produzione di aldosterone in seguito all'attivazione 
dell'apparato luxtaglomerulane e dcU'iperincrc/ione di rcnina. 
Negli a. secondari a stati di edema non si ha ipertensione arte- 
riosa. a meno che questa non sia presente in precedenza; in- 
fatti il volume piasmatico c la gettata cardiaca rimangono bassi 
nonostante il tentativo omeostatico dcH'ipcrincrczionc di rc- 
nina e di aldosterone di espandere il volume intravascolarc 
attraverso la ritenzione tubularc di sodio. 

T4dV ipertensione nefrovascotare si possono avere elevata renina 
piasmatica, ipcrsccrczionc di aldosterone, ipopotassicmia, al- 
calosi, talora iponatricmia c riduzione del volume piasmatico, 
forse in relazione all'efTetto natriuretico degli elevati livelli di 
angiolensina circolante. Quando la presenza di a. con iperten- 
sione e ipopotassicmia pone il problema di definire se questo 
sia primario, associato a casuale turba vascolare renale, o se- 
condario ad ischemia renale, la valutazione della rcnina pia- 
smatica c il test con spironolattonc consentono la diagnosi 
differenziale che assume rilevante interesse per una corretta 
impostazione terapeutica. Nell'a. primario la renina piasmatica 
è bassa o non dosabile c con spironolattone si ha normalizza- 
zione della pressione arteriosa; nell'a. secondario a vasculo- 
patia ostruttiva renale la rcnina piasmatica c elevata e lo spi- 
ronolattone non ha alcun effetto sull’ipertensione arteriosa. 
Il rilievo di elevato tasso piasmatico di renina è conferma diretta 
che l’ipertensione arteriosa è conseguenza dell'ischemia renale 
e il quadro metabolico dell'a. è secondario e non ha parte 
preminente nella patogenesi dello stato ipcrtensivo. Non tutti 
i casi di ipertensione renovascolare presentano elevati livelli 
di renina circolante e di aldosterone : in genere questi sono ben 
correlati con la gravità della stenosi e con il grado di depres- 
sione del sodio plasmatico. 

Nella fase maligna dell'ipertensione arteriosa si hanno iper- 
plasia c ipcrgranularità delle cellule dell'apparato iuxtaglomeru- 
larc c la rcnina c l’aldostcronc risultano aumentati. Questa fase 
è caratterizzata da elevata pressione diastolica. artcriolitc necro- 
tizzante anche intrarenale (ischemia renale), retinopatia di 
IV grado con papillcdema, emorragie, essudati. 


La rcnina piasmatica e la secrezione di aldostcrone aumen- 
tano nella gravidanza non complicata ; nella tossiemia gravidica 
la rcnina e l’aldostcronc plasmatici hanno gli stessi valori di 
quelli delle gravide normali o sono addirittura inferiori. L’ac- 
cresciuta perdita di sodio in gravidanza causata dal progeste- 
rone. secreto in notevoli quantità dalla placenta e dal corpo 
luteo, sarebbe lo stimolo all'iperproduzione di renina e di 
aldostcrone. con il fine di compensare il bilancio sodico nega- 
tivo. Che l'aldosterone non sia la causa dell’edema in gravi- 
danza appare dimostrato dai livelli dell’aldostcronuria, netta- 
mente più elevata nelle gravide normali che in quelle con 
edema. Ciò lascia presumere che la vivace ritenzione sodica 
della tossiemia preeclamptica sia da ricondurre a un mecca- 
nismo diverso da quello del l’accresciuta produzione cortico- 
surrcnaiica di aldostcrone. 

Ipcrsccrczionc secondaria di aldosterone si può avere inoltre 
negli stati di disidratazione c di dcplczionc sodica (terapia diu- 
retica, nefropatie con perdita di sodio), nelle condizioni di 
brusca contrazione del volume circolante (shock, emorragia 
acuta) c talora nella sindrome AeW edema ciclico idiopatico , che 
si manifesta quasi esclusivamente nelle donne, in assenza di 
lesioni organiche evidenti, per iperincrezione dell’ormone anti- 
diuretico sotto l’influenza di stimoli psichici. I motivi dell’ipcr- 
secrezione di aldosterone, che si manifesta in alcuni casi, sono 
sconosciuti. 

Terapìa 

Negli a. primari la terapia è chirurgica. Con l'abla/ione 
del surrene adenomatoso o con la surrencctomia totale 
o subtotale estesa nei casi di ipcrplasia corticosurrenale 
bilaterale la sintomatologia metabolica e vascolare regre- 
disce, purché l'ipertensione arteriosa non abbia prodotto 
irreversibili lesioni nefrosclerotiche. 

In considerazione del rilievo che nel 90% dei casi l'aldo- 
steronoma è singolo, la localizzazione preoperatoria del 
tumore è importante, ma non di facile attuazione. Con 
il cateterismo selettivo delle vene surrenali si può valutare 
l'aldosterone piasmatico nel sangue cmulgcntc c proce- 
dere quindi alla venografia surrenalica, che può talora 
mettere in evidenza adenomi molto piccoli, non rilcvabili 
con le tecniche radiologiche consuete. 

La preparazione del paziente all'intervento è basata 
sulla correzione dcH’ipopotassiemia. La somministrazione 
di spironolattonc, la dieta iposodica con aggiunta di clo- 
ruro di potassio (6 g/di) consentono di correggere in una 
settimana l’ipopotassiemia, riducendo i rischi, ad essa cor- 
relati, di aritmie cardiache in corso di anestesia. Utile è la 
sospensione della terapia antipertensiva un mese prima 
dell'intervento. La somministrazione preoperatoria di ste- 
roidi non è necessaria. La dieta ipersodica deve essere 
mantenuta per alcuni mesi dopo l’intervento. 

La terapia medica rappresenta una soluzione tempo- 
ranea: è utile come preparazione all'Intervento chirurgico. 
Si basa sulla prolungata somministrazione di spironolat- 
tone (5mgi kg) e può controllare per mesi la sindrome con 
effetti positivi anche sulla pressione arteriosa. Nella fase 
iniziale di trattamento si può avere ipotensione ortostatica, 
in seguito ipertrofia c dolorabilità delle mammelle, stipsi, 
dismenorrea. Ha una particolare indicazione nei rari casi 
di a. primario da carcinoma surrenalico con metastasi 
funzionanti. L'amiloride, acilguanidina, è un diuretico che 
risparmia il potassio c può essere utile nel correggere 
l'ipokalicmia dell'a. primario quando la somministrazione 
orale di potassio c di spironolattonc sia risultata inefficace. 

Negli a. secondari la terapia è quella propria della ma- 
lattia fondamentale. Riduzione dcll'aldosterone piasma- 
tico, conscguente natriuresi e favorevole risoluzione del- 
l'edema si possono ottenere con il migliorare la funzione 
cardiaca nello scompenso, correggendo la disprotidemia 
con albumina somministrata per via endovenosa nella 
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sindrome nefrosica e lo stalo d’ipertensione portale nella 
cirrosi epatica. Utile in ogni caso c la somministrazione di 
spironolattonc, aggiuntiva c supplementare al trattamento 
della malattia di base. Negli a. secondari a stati iperten- 
sivi è necessaria un’energica terapia antipertensiva; qua- 
lora si riesca a mettere in evidenza un'ostruzione del- 
l’arteria renale è indicato il trattamento chirurgico della 
stenosi vascolare. 

Nel \' ipoaldosteronismo puro manifesti vantaggi si hanno 
dalla somministrazione di aldosterone sintetico, di ace- 
tato di dcsossicorticostcrone e di cloruro di sodio. 
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RENZO ROMANELLI 

ALDRICH, SINDROME DI: v. immunogloduline, mu- 
tui tic da alterata produzione . 

ALESSIA: v. afasia. 


ALESSINA 

[ted., 1888, H. Buchner, derivato dal gr. alèxein ‘difen- 
dere *]. - F. ale x ine. - I. alexin, - t. Alexin. - s. alexina. 

Termine introdotto da Buchner alla fine del secolo scorso 
per designare l'attività battericida c battcrìolitica esplicata 
dal siero di sangue di coniglio normale {non immunizzato) 
nei confronti di alcuni batteri (colera, tifo, dissenterici). 
Buchner stesso aveva notato che questa azione battericida 
non resisteva al riscaldamento a 55 °C; Bordet, più o 
meno contemporaneamente, ne rilevava la duplice natura, 
dimostrando, in un sistema siero di cavallo invecchiato 
o scaldato a 55 # C 4- siero fresco di cavia, che solo il 
miscuglio dei due sieri esercitava un'azione vibriolitica, 
ognuno di essi separatamente risultando privo di tale 
potere. 

Le modeste attività antibatteriche cd emolitiche dei sieri 
normali persero ogni interesse dopo la scoperta di quelle 
più potenti dei sieri immuni ; si vide tuttavia che almeno una 
parte dell'alessina normale di Buchner, precisamente 
quella termolabile c aspccifica dei sieri freschi, interviene 
anche nella batteriolisi e nell'emolisi dei sieri immuni. 
Questa frazione termolabile fu chiamata da Ehrlich con 
il nome di complemento e da Bordet, in omaggio a Buchner, 
con quello di a. Da qui la sinonimia complemento-a., 
generalmente riportata nei trattati di immunologia. Oc- 
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corre tuttavia precisare in questa sede che l’a, di Buchner 
( — complesso battericida dei sieri normali freschi) si iden- 
tifica solo parzialmente con il complemento, in quanto 
l’attività che essa designava, nel significato originario da- 
tole dall'À., risultava oltre che da una frazione termo- 
labile anche da una frazione termoresistente, che alla luce 
delle più recenti conoscenze deve considerarsi della stessa 
natura degli anticorpi presenti nei sieri immuni. 

V. anche: complemento; immunità. 
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RED. 

ALEUCIA EMORRAGICA DI FRANK : v. mielosi. 

A LE CRISMA GENERE 

[gr. * farinosità \ per l'aspetto delle colonie]. 

Il genere Aìeurisma (Link, 1909; Vuilimin ern end., 1910) 
comprendeva alcuni funghi appartenenti ai Deuteromiccti. 

A questo genere furono attribuite anche alcune specie 
di funghi patogeni per l'uomo. Attualmente esso non viene 
più considerato valido, per lo meno nei moderni trattati 
di micologia, sebbene alcune specie siano ancora riportate 
in cataloghi di collezioni di funghi, quali l'ATCC o CBS. 

REO. 

ALGHEOSI 

F. algaéose. - I. algaeosis. - t. A lguco.se. - s. a/gaeosis. 

Le alghcosi (dette anche, meno correttamente, algosi) sono 
affezioni degli animali e dell’uomo determinate da Alghe. 

Le Alghe sono organismi vegetali, unicellulari o pluri- 
cellulari, generalmente autotrofi in quanto capaci di 
fotosintesi. Sono divisibili in due grandi gruppi: il primo 
è quello delle Cianoficee, che comprende Alghe provviste, 
oltre che di clorofilla, di un pigmento azzurro (con talli di 
colore verde-azzurrognolo) ed è caratterizzato dall'assenza 
di un nucleo organizzato, che è stato sostituito da croma- 
tina più o meno diffusa (nucleotide). Si ha buon motivo 
di supporre che una parte dei batteri o Schiomiceli derivi 
appunto da Cianoficee non più autotrofe. Il secondo 
gruppo comprende Alghe in cui, assieme alla clorofilla, 
sono eventualmente presenti pigmenti gialli, rossi o bruni. 
Le Alghe parassite o simbionti dei Mammiferi apparten- 
gono per lo più alle Cianoficee c a qualche genere delle 
Alghe verdi o Cloroficee. 

La patogenicità delle Alghe, salvo qualche raro caso, 
è incerta, oscillando il rapporto con l’ospite tra la sim- 
biosi indifferente c il parassitismo. 

1 saggi non recenti sono poco attendibili in merito a 
questo argomento, perche una parte almeno degli orga- 
nismi descritti come Alghe sono in realtà da riferire a pe- 
culiari Funghi, simbionti o quasi, dell’ordine degli Eccri- 
nali. Comunque, nel 1842, nelle feci di una donna dispep- 
tica si trovò un’Alga filamentosa creduta un’Oscillatoria; 
più tardi alcune specie di Oscillospira sono state trovate 
nell'intestino della cavia. Alghe del genere Simonsiella 
sono state trovate nella cavità boccale dell'uomo c di 
alcuni animali, e altre, di vari generi e specie descritti 
più tardi, sono state riscontrate nell'intestino di animali 
roditori ed erbivori, e anche nelle ghiandole salivari del- 
l’uomo. Un’alterazione (colite atrofica) della mucosa inte- 
stinale di una scimmia, provocata da Oscillatoria enterica, 
è stata studiata in Italia nel 1939. 

Oggetto di particolari studi sono alcune Alghe aclo- 
richc affini alle Chlorellae (verdi), attribuite al genere Pro- 
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totheca (adorico) della famiglia Protot hccaccae. La mag- 
gior parie delle specie sono saprofite in natura, ma alcune 
(P. portoricensts c P. trispora ) sono stale isolate da feci 
di diarroici. 

La patogcnicità sperimentale di queste Alghe è modesta 
ma evidente: introdotte negli animali per via cndodcr- 
mica o cndopcritonealc, provocano la formazione di gra- 
nulomi, nei quali si notano fatti essudativi centrali c rea- 
zione produttiva periferica, con clementi gìgantocellulari 
fagocitanti le cellule dell'Alga, le quali al microscopio c 
nelle lesioni assomigliano a lieviti, ma sono sfornite di 
gemmazioni. 

Da oltre tre quarti di secolo sono note tossicosi degli 
animali domestici determinate dall'ingestione di Alghe pre- 
senti nelle acque di abbcvcramcnto (algheotossicosi). Tali 
avvelenamenti colpiscono mammiferi e volatili e sono 
determinali in genere da Cianoficcc. Sia negli U.S.A., sia 
in Africa (ma anche in Europa) se ne incolpa la Microcystis 
aeri/ ginoso , che produce una tossina che rende fotosensibili 
gli animali e determina alterazioni neuromuscolari, cir- 
rosi del fegato, ascile, anemia, ctc. La tossicità degli 
estratti c stata comprovata sperimentalmente, e sono 
stati segnalati fenomeni tossici da Alghe, talora in forma 
epidemica, anche nell'uomo, in cui si manifestano con una 
sindrome dissenteriforme, talvolta con nausea c vomito, 
dolori addominali o anche fenomeni allergici (eritemi pa- 
pulovescicolosi o urticarioidi). 
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RAFFAELE Ct FERRI 

ALGOALLUCINOS1 

F. algo-hallucinose. - I. a Igo-hal I ’ucinos i.% . - t. Algohalluzi- 
nose. - s. algoalucinosis. 

Il termine c stato introdotto nella ncuropsichiatria mo- 
derna da Van BogaerU 1934) allo scopo di specificare le due 
caratteristiche principali (almeno secondo l‘A.) di un di- 
sturbo, già noto in precedenza e variamente denominato 
(arto fantasma, illusione degli amputati), e cioè: 

1) apparizione o accentuazione del sintomo in coinci- 
denza con sensazioni moleste (in genere dolorose: alga -) 
avvertite nel segmento assente; 

2) critica del disturbo psicosensoriale da parte del sog- 
getto che ne c affetto ( allucinasi secondo l’indirizzo degli 
A A. francesi; v. allucinosi). 

V. anche: somatoagnosia. 

RED. 

ALIENAZIONE MENTALE 

F. aliena fion mentale. - I. ahalienatio mentis', aliena tion; 
insanity. - t. Geisrcskrankheit . - s. alienación. 

Con il termine alienazione mentale si è inteso definire la 
condizione deU>j\iere fuori di sé o da sé, essere altro o 
darsi ad altri, in un contesto storico in cui il soggetto si 
mantiene, a suo modo, partecipe della comunità. Si tratta, 
cioè, di un concetto prcilluministico, espressione di un 
giudizio globale ddl’uomo, che precede la dicotomia car- 
tesiana fra psiche c soma, conservando il giudizio su un 
terreno comprensivo di ciò che l'individuo è per sè e per 
la comunità in cui vive. L'a. m. rappresenta, dunque, una 
sorta di modificazione dell'uomo nella sua umanità (sia 
nel vivere con gli altri che nel suo rapporto con il mondo) 
in un contesto in cui l'essere altro resta ancora parte della 
globalità e della totalità umana. Le interpretazioni demo- 
niache o magiche non sanciscono, infatti, la disumanità 


dell'alienato, quanto piuttosto la presenza del demoniaco 
e del disumano nell'uomo. 

È quando la sua contraddittorietà - il suo essere insieme, 
in una fusione totale, corpo e spirito - viene fissata in una 
netta separazione fra corpo c spirito che l'essere totale 
dell'uomo viene a perdersi, cosi da far pensare che possano 
esistere una mente sana in un corpo malato, e un corpo 
sano con una mente malata. Nel nuovo contesto scienti- 
fico che viene delineandosi, l'alienato si trova a perdere 
così la propria umanità nel momento in cui si oggetti- 
vizza agli occhi del medico, per diventare - in linea con 
le concezioni positivistiche - un corpo malato. 

Ma l'assorbimento dell'alienato nell'ambito della pato- 
logia generale, che segna l'inizio della nuova scienza, la 
psichiatria, è inficiato dalla stessa dicotomia cartesiana 
da cui ha avuto origine: una volta scisso l’uomo nei due 
elementi fondamentali, l’ideologia scientifica non può che 
trasferire sulla res cogitans gli stessi concetti patogcnctiei 
che aveva fabbricato per la res extensa. La storia della 
psichiatria non è che la storia della ricerca, da parte di 
una scienza, del proprio oggetto, ricerca inficiata in par- 
tenza dallo stesso terreno d'indagine c dagli strumenti che 
risultano inadeguati all'analisi di uno dei poli della realtà 
scissa. 

Dalla liberazione dei folli di Pine! dalle catene della 
Bicétrc, dove erano confusi con la colpa c il peccato, l'alie- 
nato perde la sua partecipazione all'umano per assumere 
una dimensione che sarà insieme la definizione della sua 
nuova natura e una nuova forma di condanna. L'assorbi- 
mento dell’alienato nell’ambito dell'ideologia modica 
segna, infatti, il momento della nascita di una scienza 
che non si avvede di avere in sé la propria morte: l'oggetto 
della sua ricerca non c che l’uomo disumanizzato dalle 
sue stesse definizioni e chiuso nella tomba della sua im- 
potenza. Dal momento in cui l'alienato viene riconosciuto 
un malato mentale e l’ideologia medica in cui viene assor- 
bito risulta inadeguata alla natura dell'oggetto della sua 
ricerca, si costruisce una scienza dell’uomo senza l’uomo; 
una scienza che nasce per sopravvivere sulla morte del- 
l'uomo. L'alienato scompare come problema contrad- 
dittorio dell'umano, per diventare agli occhi del medico 
un malato e agli occhi della società l'altro al di là dell'umano 
da cui ci si deve salvare. Per questo il problema dcll’a. m. 
è diventato un problema di difesa sociale, dove la divisione 
prodotta aU’intcrno dell’uomo ha fatto perdere il carat- 
tere contraddittorio implicito nel concetto di alienazione, 
lasciando nelle mani della nuova scienza un oggetto creato 
a sua immagine: un semplice aggregato di sintomi speci- 
fici che riduce l’alienazione ad un fenomeno la cui unica 
forma di cura possìbile è V internamento : la psichiatria si 
configura quindi come la scienza della patologia della 
diversità. 

Nel tentativo di rompere la cristallizzazione meccanici- 
stica in cui la nuova scienza era caduta, il pensiero di 
Freud tenia una nuova umanizzazione del malato attra- 
verso l'individuazione delle origini psicogenctiche della 
malattia mentale, cadendo, nei suoi epigoni, nel puro 
capovolgimento dei termini del problema. L’oggetto della 
nuova scienza si ripropone infatti come una nuova forma 
di astrazione, attraverso la trasposizione dal soma alla 
psiche dello stesso identico meccanismo, che sfocia nella 
sterile lotta fra organicisti c psicogcnctisti, fra psicanalisti 
e biogenetisti, continuando a mantenere il problema al 
di fuori dell’uomo. 

Lo stesso intervento della fenomenologia che - attra- 
verso il nuovo umanesimo filosofico - tenta di riportare 
alla luce la soggettività dell'uomo resta invischiato nel 
medesimo terreno, nel momento in cui riconosce in lui 
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un entità filosofica più che una globalità sociale. Nel suo 
iter scientifico, dopo aver liberato l'uomo dal demonio, 
dall'alienazione indifferenziata e dall'oggcttiva/ionc natu- 
ralistica, la psichiatria si ritrova a definirlo e ridurlo in 
un comportamento malato (secondo le diverse modalità 
riconosciute), impedendogli di vivere la sua esperienza, 
che è insieme individuale c sociale. 

L'immissione del sociale in medicina e, in particolare, in 
psichiatria sembra attualmente segnare l'ultima tappa della 
faticosa ricerca, da parte di una scienza, del suo oggetto, 
che tende ora ad essere visto nella sua globalità, in rap- 
porto all'ambiente familiare, sociale, eie. La malattia men- 
tale sta dunque ritornando nella comunità da cui era 
stata separata, e la scienza ad essa deputata sembra sempre 
più occuparsi della patologia della totalità. Ma c proprio 
in questo momento che il vecchio concetto di alienazione 
torna a riproporsi nel suo significato originario: l'uomo, 
l'oggetto della nuova psichiatria sociale e multidiscipli- 
nare, è già alienato nella società del capitale prima 
di alienarsi. In questo sensi) il compito di quella che 
dovrebbe essere la futura scienza dell'alienazione sarà di 
individuare l’oggcttivazione che è già stata operata nel- 
l'uomo. l'alienazione in cui già vive, il suo essere già 
perduto, prima di entrare in quella che la psichiatria defi- 
nirà come a. m. Se il sociale non può essere inteso soltanto 
come un insieme di rapporti interpersonali, di relazioni 
e di reazioni a livello psicologico; se esso è anche un in- 
sieme di rapporti sociali di produzione, è in questo con- 
testo che si deve cercare l'alienazione, ed è in questo con- 
testo che l*a. m. toma a riproporsi come un fenomeno 
che coinvolge l'uomo nella sua totalità, rivendicando ed 
esigendo strumenti di indagine che riconoscano l'aliena- 
zione primaria di cui è oggetto, sulla quale l'alienazione 
secondaria <l*a. m.) si trova a sovrapporsi. 

È nel momento in cui riconosciamo nella malattia men- 
tale un prodotto idcologico-rcalc che ritroviamo, nella 
riassunzione del vecchio concetto di a. m.. il reale contenuto 
della psichiatria, all'interno di una scienza che dovrebbe 
rinnovarsi di continuo attraverso i suoi stessi insuccessi. 

Bibliografia 

Bavaglia F., Basaglia F., La nuigeioranza deviarne, 197), Einaudi. 

Torino. 

Foucault M., La storia della follia, 196.1, Rizzoli, Milano. 
Gabcl J., La falsa coscienza. 1967, Dedalo Libri, Bari. 

FRANCO BASAC.UA 

AUMENTARE INTOSSICAZIONE DEL LATTANTE 
Sin.: colera infantile; malattia d'estate; gastroenterite 
tossica dei lattanti ; diarrea tossica o ipcrtossica dei lattanti; 
enterite coleriforme dei lattanti. - f. diarrhée choléri forme 
primitive. - I. diarrheal discase of infancy. - T. alimentare 
Intoxikation. - s. diarrea infantil. 

Con questa denominazione veniva designata per il passato 
dagli AA. tedeschi una malattia tipica del I biennio di 
vita, caratterizzata da insorgenza rapida, vomito, diarrea 
sierosa, stato tossico. Questa malattia era responsabile, in 
Italia e in altri paesi, dell’alto indice di morbilità c letalità 
infantile durante i mesi estivi. 

Nell'intossicazione alimentare del lattante, secondo 
F. Finkclstcin, esistevano sempre gravi errori dietetici: 
in particolare un insufficiente apporto di liquidi durante 
la stagione calda, con un'aumentata perdita di acqua, e 
inoltre un eccessivo apporto nella dieta di zuccheri o di 
grassi o di protidi. 

Oggi invece è diffusa convinzione della maggior parte 
degli A A. (Debré, Lelong. Tolentino, etc.) che. pur po- 
tendo disturbi dell'apparato digerente (le vere dispepsie) 
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essere legati ad errori dietetici, solo le cause infettive 
(batteriche e virali) sono capaci di determinare il tipico 
quadro tossico della i. a. del I., nel quale la sintomatologia 
ha superato l'ambito gastroenterico per estendersi a tutti 
gli apparati dell'organismo, attraverso i noti meccanismi 
della perdita d'acqua piasmatica e interstiziale, perdita di 
sali, rottura del l'equilibrio acido-base, shock ipovolcmico, 
ipossia. 

Si ritiene opportuno svolgere la trattazione di detta 
malattia che, come abbiamo detto, può essere provocata da 
diversi fattori ctiologici sotto gli esponenti diarrea e ga- 
stroenteriti del lattante. In questa sede ci limitiamo a 
sottolmcarc l'elemento fondamentale c caratteristico del 
quadro clinico, cioè lo stato tossico di particolare gravità, 
tanto da produrre una «catastrofe metabolica » per la grave 
compromissione delle principali funzioni vitali: circola- 
zione, respirazione, sensorio. Pietro em alar 

ALIMENTARI ALLERGIE: v. alimenti; allergia. 
ALIMENTARI INFESTAZIONI: v. aumenti. 
ALIMENTARI INTOSSICAZIONI: v. alimenti. 
ALIMENTARI TOSSINFEZIONI: v. alimenti. 
ALIMENTAZIONE 
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Cenni storici sull'alimentazione umana 

L'alimentazione è esigenza primaria degli organismi, alla 
quale c intimamente legata la loro possibilità di soprav- 
vivenza ed a cui fanno fronte il mondo vegetale, organi- 
cando sostanze inorganiche, e il mondo animale assu- 
mendo. con meccanismi svariati c talvolta suggestivi, so- 
stanze di origine animale, vegetale, minerale. 

Il bisogno di alimentarsi assillò l’uomo primitivo, che 
dovette avere la fondamentale preoccupazione di cercare 
il cibo, difendendosi, in pari tempo, dagli animali sel- 
vaggi e da altri uomini, a loro volta alla ricerca di cibo. 

La storia dcll'a. è ricca di significato, ove si consideri 
che forme elementari di attività, dirette alla ricerca di 
alimenti, determinarono aspetti peculiari delle civiltà 
primitive. 

Il perfezionamento dei mezzi atti a preparare gli ali- 


menti con la cottura fu la spinta principale che fece sor- 
gere. nel Neolitico, l'arte della ceramica; ma manife- 
stazioni d'arte figurativa (pittura, scultura) si erano già 
avute nel Paleolitico (più specialmente nel M iolitico) con 
la rappresentazione di animali e di scene di caccia, il tutto 
realizzato con un verismo che riempie di meraviglia. Le 
prime manifestazioni dell'uomo nel campo dcH'artc si ri- 
collegano strettamente ai bisogni e alle pratiche dell'a. 
Per molti millenni, la mano servi all’uomo esclusivamente 
per la sua difesa personale e per la ricerca del cibo (Duc- 
ccschi, 1936). Ma nella ricerca c nella conservazione del 
cibo l'uomo affinava quelle doti di intelligenza di cui. 
attraverso un lungo travaglio, doveva poi avvalersi al 
fine di edificare opere testimoniami il cammino della 
civiltà. 

Né va dimenticato che l'a. si collega spesso con mani- 
festazioni della vita ideale dell'uomo: ogni evento impor- 
tante era ed è celebrato con un banchetto, laddove il di- 
giuno volontario rappresenta mortificazione o ribellione. 

La sopravvivenza dell'uomo di fronte a un ambiente 
tante volte spaventosamente restio a fornirgli il cibo è 
strettamente legata alle mirabili capacità di adattamento 
del suo organismo. A tale adattamento si deve anche la 
sua attitudine a limitare, ove necessario, i consumi sol- 
tanto ad alimenti del mondo vegetale o soltanto ad ali- 
menti del mondo animale; ma tutte le volte che può 
liberamente scegliere, l'uomo associa i primi ai secondi. 
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Fig. I. Influenza del livello del reddito della popolazione sulla struttura della razione calorica media giornaliera (dati di 85 paesi). 
( Originale Mancini). 
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L'a. monofagica o comunque squilibrata, pur consen- 
tendo la sopra wivenza della specie, ha peraltro duramente 
inciso suiraccrescimcnto del l'uomo, sul suo rendimento 
lavorativo, sulla morbosità, sulla mortalità, sulla durata 
della vita. Ciò è avvenuto in epoche lontane, ma avviene 
anche attualmente in molte parti del mondo, in alcune 
delle quali « la faim... Fon ronconi re sur Ics routes et au 
coin des rues» (U Thant. 1963). 

Situazioni di squilibrio alimentare nel mondo 

L’esistenza di squilibri alimentari tra diverse parti del 
mondo è un vecchio problema che tuttora si pone con 
caratteri drammatici. La sua estrema gravità portò già 
nel maggio 1943. pur nel pieno travaglio della II guerra 
mondiale, alla convocazione a Hot Springs (Virginia), 
su iniziativa di F. D. Roosevelt, di una conferenza inter- 
nazionale dcll'a., cui parteciparono 600 delegati di 45 
paesi. In quella conferenza si gettarono le basi dcll’« Orga- 
nizzazione delle Nazioni Unite per l'Alimentazione e l’Agri- 
coltura » (Food and Agriculture Organisation: FAO), che 
3 anni dopo iniziava la sua attività. Nel preambolo del- 
l’« Acte Constitutif » della FAO è detto: «Gli Stati che ade- 
riscono al presente Atto, risoluti a sviluppare il benessere 
generale mediante un'azione individuale c collettiva al line: 

- di elevare il livello di nutrizione c le condizioni di 
vita delle popolazioni poste nell'ambito delle rispettive 
giurisdizioni; 

- di migliorare il rendimento della produzione c l'effi- 
cienza della ripartizione di tutti i prodotti alimentari e 
agricoli ; 

- di migliorare le condizioni delle popolazioni rurali; 

- e cosi contribuire all'espansione dell'economia mon- 
diale e liberare il mondo dalla fame; 
costituiscono tra i presenti 1*« Organizzazione delle Na- 
zioni Unite per l'Alimentazione e l'Agricoltura », me- 
diante la quale i Membri si terranno reciprocamente in- 
formati delle misure prese e dei progressi compiuti nei 
campi di attività sopra indicati ». 

Se la FAO ha svolto, dall'epoca della sua fondazione, 
apprezzabili iniziative nel campo dell'Informazione e del- 
l'assistenza tecnica, il suo obiettivo di liberare il mondo 
dalla fame è tuttavia ben lontano dall'essere raggiunto. 
Lo riconosceva, parlando al l Congresso mondiale dcll'a. 
(Washington, 1963), J. F. Kennedy, all’epoca presidente 
degli Stati Uniti d'America: «... La metà dell'umanità 
c ancora sottoalimentata o affamata. In 70 paesi in via di 
sviluppo, con ca. 2 miliardi di abitanti, la malnutrizione 
è generale e persistente. Nessun cittadino, nessuna na- 
zione potrà avere la coscienza tranquilla mentre la metà 
del mondo continuerà ad aver fame e mentre in 2/3 dei 
paesi la produzione alimentare è deficitaria. Come membri 
dell'umanità siamo capaci, abbiamo la possibilità di far 
scomparire la fame dalla faccia della terra. Bisogna solo 
volerlo ». 

Ma, nonostante molteplici dichiarazioni di buona vo- 
lontà, vi è tuttora un divario ben notevole tra le disponi- 
bilità alimentari di un limitato numero di paesi sviluppati 
e un gran numero di paesi in via di sviluppo. La tab. I 
riporta dati sulla disponibilità di calorie, di proteine e di 
lipidi di alcuni dei suddetti paesi. 

Più evidente risulta della fig. 2 il divario tra i consumi 
di alimenti di origine animale o vegetale nelle varie re- 
gioni del mondo. 

Al n Congresso mondiale dell'a. (L’Aia, giugno 1970) 
il persistente divario tra le disponibilità alimentari dei 
paesi sviluppati e quelle dei paesi meno sviluppati è stato 
prospettato dai delegati di questi ultimi con accenti di 

cruda realtà. 
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Conseguenze degli squilibri alimentari 

1. Conseguenze sullo stato di salute. - Le classiche malat- 
tie da squilibri vitaminici (ariboflavinosi [v.], beri-beri [v.], 
pellagra [v.J, rachitismo (v.J, scorbuto fv.]) vengono descritte 
nelle rispettive voci. Si vuole qui ricordare che tali malattie 
sono ancora diffuse in varie parti del mondo. Negli anni 
'60 un'inchiesta effettuata nella regione di Rangoon, in 
Birmania, su 2000 gestanti c nutrici rivelò che più di 
1/3 presentava segni di beri-beri. Nelle regioni in cui pre- 
domina l'a. prevalentemente maidica, la pellagra c tuttora 


TAB. L DISPONIBILITÀ DI CALORIE E DI ALCUNI 
PRINCIPI NUTRITIVI IN PAESI SVILUPPATI E IN PAESI 
IN VIA DI SVILUPPO (valori prò capite e prò die) 



Anno di 

Calorie 

Proteine 

Grassi 

Paesi 

riferi- 

(kcah 

-animali 

totali 



meato 


* 

£ 

£ 


Sviluppati 

Francia 

1969/70 

i 3270 

64.3 

103,7 | 

154,5 

Norvegia 

1968:69 1 

2900 

51,4 

81.7 

126,7 

Regno Unito 

1968 69 

3180 

54.0 

88.0 

142,3 

U.R.S.S. 

1964 66 

3180 

35.8 

92.2 

74,5 

Canada 

1969 

3150 

66.1 

96.8 

142.1 

USA. 

1969 

3290 

69.5 

96.8 1 

155,5 

Australia 

1968 69 

3220 

68.9 

106,4 

1J0.3 

Nuova Zelanda 

1969 

3320 

72,8 

106,4 | 

145,3 

In via di sviluppo 






Bolivia 

1964/66 

1760 

12.1 

45,8 j 

33.9 

Ecuador 

1964:66 

1850 

16.2 

46.7 

42,4 

LI Salvador 

1964-66 

1880 

14.1 

47,0 i 

39.2 

Cambogia 

1964/66 

2230 

19.1 

57,7 1 

19.9 

India 

1968/69 

1940 

5.6 

47,9 

24,9 

Indonesia 

1964,66 

1750 

5,2 

38,2 

22.6 

West Malaisia 

1964 66 

2190 

14,7 

49.1 

40.6 

Filippine 

1969 

1990 

20.0 

51.6 

28.2 

Algeria 

1964 66 

I 1890 

6.6 

55,7 

28.7 

Angola 

! 1964, 66 

1910 

9,4 

39,9 

32,0 

Congo D.R. 

1964/66 

! 2040 

8,9 

32,7 

31.6 

Dahomcy 

1964.66 

1 2170 

8.0 

52,2 

37.5 

Etiopia 

1964-66 

I 2150 

10.8 

72,3 

37,6 

Ghana 

1966 68 

2070 

7.3 

43,0 

32.7 


(da: Annuaire de la production, FAO, 24, 1970) 


diffusa, a meno che il mais non sia previamente trattato 
con soluzione alcalina a caldo per parecchie ore, come 
avviene nel Messico per la preparazione delle torrillas. 
Pellagra si riscontra quindi in certe regioni dell'Asia, del- 
l’Africa e del Medio Oriente; piccoli focolai furono riscon- 
trati anche in Kossovo-Mctoia (Mitrovic, 1959; Mitrovid 
e Petrovic, 1967) e in Istria (Buzina e coll., 1967). Anche 
la xcroftalmia c la chcratomalacia si riscontrano tuttora 
in alcuni paesi. Del pari diffuso è il rachitismo; ma in 
tal caso agli squilibri della razione alimentare (proteici, 
minerali, vitaminici) va aggiunta la consuetudine di non 
esporre i lattanti al sole, come avviene nei paesi islamici. 

La maggiore attenzione dei ricercatori c degli organismi 
internazionali (FAO, OMS, UNICEF) è rivolta alla mal- 
nutrizione caloricoproteica (v. malnutrizioni). Nel de- 
terminare tale condizione entrano in gioco le situazioni 
cconomicoproduttive caratterizzanti i paesi meno svilup- 
pati nonché il patrimonio socioculturale pregresso degli 
abitanti degli stessi. Soprattutto i bambini sono colpiti: 
in un recente studio edito dalla FAO (1970) si calcola che 
più di 2/3 degli 800 milioni di bambini dei paesi meno 
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sviluppati possono essere colpiti da malattie o da inabi- 
lità legate alla malnutrizione. Il tasso di mortalità infan- 
tile in questi paesi può essere da 3 a IO volte più elevato 
di quello dei paesi industrializzati; se riferito ai bambini 
di età prescolare, esso può elevarsi fino a 30-50 volte. 

L'età critica della malnutrizione caloricoproteica si confi- 
gura tra gli 1 e i 3 anni. Finché il bambino c allattato al seno 
materno non va incontro a malnutrizione. Si è potuto anzi 
stabilire che dalla nascita all'età di 4-6 mesi l'aumento del 
peso e della statura non c diverso da quello che si osserva nei 
bambini dell'America del Nord c dell'Europa occidentale. Dopo 
lo svezzamento, che spesso è in relazione ad una nuova gravi- 
danza (il termine kwashbrkor Iv.J secondo alcuni significherebbe 
« primo secondo »), la razione pi oleica del bambino si riduce 
quantitativamente poiché lo si alimenta quasi solo con farine 
di cereali, quando non addirittura con farina di manioca, il cui 
contenuto proteico raggiunge appena N-1,5%, o con farina 
di banane, di igname c simili, tutte a scarsissimo patrimonio 
proteico. Se l'alimentazione al seno viene prolungata oltre i 
6 mesi (talvolta sino a 12-18 mesi) il bambino, pur ricevendo 
con il latte una razione proteica ormai quantitativamente in- 
sufficiente, non andrà incontro al kwashiorkor , ma solo a un 
ritardo dell'accrescimento pondostaturalc. È stato calcolato, 
in India c in Africa, che una madre la quale allatti un bambino 
da 12 a 18 mesi può ancora secernere sino a 750 mi di latte 
nelle 24 h. 

Con lo svezzamento l'a. del bambino diventa quella tradi- 
zionale in precedenza indicata; se compare diarrea la madre 
incriminerà l’a. come « troppo ricca » e la limiterà ad acqua 
di riso o infuso di le o a pappe molto liquide; il valore ener- 
getico si ridurrà ulteriormente, il contenuto proteico sarà pra- 
ticamente nullo. A questo errato orientamento materno in 
tema di a. del bambino svezzato fa riscontro anche la consue- 
tudine, dominante in molti paesi, sia di considerare il bambino 
aulosufficiente, sia di riservare gli alimenti di maggior valore 
nutritivo (di cui peraltro si dispone di solito in scarsa misura) 
al capo famiglia o agli uomini adulti della famiglia; il bam- 
bino svezzato, la gestante c la nutrice subiranno il danno di 
tale trattamento preferenziale. 

2. Conseguenze sul rendimento lavorativo. - L'influenza 
della, sul rendimento lavorativo è documentata da nume- 
rose osservazioni ed esperienze. 

In un rapporto della Commissione del Regno Unito, inca- 
ricata di studiare la situazione alimentare dell'impero coloniale 
(1939), è detto che in Africa orientale un elevato tasso di mor- 
talità si riscontrava tra i componenti dcH’East African Carrier 
Corps e tra gli addetti alla costruzione delle ferrovie durante 
la I guerra mondiale. Dopo la guerra si potè migliorare l’a. 
degli operai, anche se deficiente restava il consumo di carne 
c di ortaggi; si osservò in 6 mesi un aumento del peso cor- 
poreo di 3.5-4 kg con scomparsa dello scorbuto c di altre ma- 
lattie. Nel 1928-29 i ricoverati in ospedale erano rappresentati 
per il 40% da operai la cui retribuzione era modesta c solo 
per il 13% dagli operai meglio pagati, che potevano acquistare 
presso gli spacci alimenti vari, tra cui ortaggi. 

Nel Kcnia (1935) Ire compagnie di miniere d’oro distribui- 
vano agli operai, tre volte al giorno, pasti cucinati; lo stato di 
salute era eccellente e gli operai apprezzavano il trattamento. 
In Uganda agli operai addetti alta costruzione di strade veniva 
assicurata una dieta equilibrata; il tasso di morbosità era molto 
basso c comunque inferiore a quello che si riscontrava in operai 
addetti ad analoghi lavori, che non consumavano una dieta 
equilibrata. 

Molto indicativi gli esperimenti eseguiti in Germania nel 
periodo bellico. In esperienze condotte tra il 1939 e il 1941 
tre minatori mostrarono di poter aumentare la propria capa- 
cità lavorativa (valutata attraverso il tonnellaggio del carbone 
estratto) allorché la razione alimentare giornaliera apportava 
3800 calorie tkcal) e g 1-1,2 di proteine per kg di peso cor- 
poreo (il 30% della razione proteica proveniva dal mondo ani- 
male). Allorché la quantità di proteine fu ridotta a meno di 
I g kg di peso la capacità lavorativa diminuì dopo 15 giorni; 
modificazioni notevoli del comportamento furono osservate: 


«era difficile trattare con essi» (Kraut e Lchmann. 1948). 
Aumentando la razione proteica, aumentava la capacità la- 
vorativa, ma per prima cosa migliorava il loro comportamento. 

In altre esperienze (Lchmann c Michaclis, 1948) su due giar- 
dinieri che consumavano una razione giornaliera di ca. 3000 ca- 
lorie a persona si osservò che la capacità lavorativa rimaneva 
invariata con g I di proteine per kg di peso corporeo, ma dimi- 
nuiva notevolmente se si riducevano le proteine a g 0.7, pur 
lasciando immodificato il valore calorico complessivo della 
dieta. 

Altre osservazioni (Kraut c Mùller. 1946) riguardano 30 
prigionieri di guerra che lavoravano alla costruzione di una 
linea ferroviaria, alimentati all’inizio con una dieta simile a 
quella degli operai addetti a lavori leggeri (2300 calorie gior- 
naliere). Con questa dieta essi spostavano t 1,4 di terra per 
uomo c per ora c mantennero immodificato il loro peso cor- 
poreo per 2«/2 mesi. Quando la loro dieta fu elevata a quella 
di operai addetti a lavori di media intensità (3000 calorie), 
l’attività lavorativa aumentò (spostamento di t 2.2 per ora) c 
in 10 mesi il peso aumentò di kg 4. Fu quindi data a ciascuno 
una sigaretta per ogni tonnellata di terra in più che avessero 
spostato: il lavoro individuale aumentò a t 3 per ora, ma in 
6 mesi il peso corporeo diminuì di kg 3,5. Se ne concluse che 
55 kcai/t nella prima fase erano sufficienti ; 60 kcal/l nella se- 
conda fase lo erano egualmente; 48 kcal/l nella terza fase non 

10 erano più. 

Osservazioni di particolare interesse sono state eseguite in 
Costarica durante la realizzazione di un programma stradale 
per l'America centrale: il rendimento della mano d’opera locale 
si dimostrò inizialmente molto scarso. Dopo qualche tempo 
gli imprenditori cominciarono a fornire agli operai pasti ab- 
bondanti con notevoli razioni di carne; il rendimento lavorativo 
si modificò favorevolmente, con rapidità: utilizzando attrez- 
zature efficienti, dallo spostamento di 240 ni* di terra, per 
uomo c prò die, si passò dopo 1 anno a 388 m s , dopo 2 anni 
a 1025, dopo 3 anni a 1157 m 3 per uomo c prò die. 

Se l’a. abituale c equilibrata, ulteriori integrazioni alimen- 
tari hanno scarsa o nessuna influenza. Si sono rilevati, per 
contro, alcuni fatti meritevoli di considerazione. In una mono- 
grafia della FAO (1962) sono riferite alcune notizie relative 
ad osservazioni condotte in Canada c negli IJ.S.A. In Canada 
la direzione di uno stabilimento industriale istituì un refet- 
torio per operai: si osservò che nel triennio successivo il nu- 
mero di infortuni era diminuito notevolmente in confronto al 
triennio precedente. In un’inchiesta eseguita negli U.S.A. ad 
iniziativa del Ministero dell’agricoltura, ira il 1955 c il 1956, 
risultò che degli stabilimenti industriali che utilizzavano al- 
meno 250 operai circa la metà fornivano pasti caldi al perso- 
nale c in 9 casi su 10 disponevano di distributori automatici 
per la vendita di alimenti e di bevande. La grande maggio- 
ranza dei dirigenti interrogali in proposito dichiarò che i detti 
servizi di a. avevano eccellenti cfTctli sul morale del personale, 
sui rapporti tra imprenditori e operai, sulla salute c sul rendi- 
mento di questi ultimi. 

Per concludere e senza voler sottovalutare altri fattori 
che possono a loro volta agire favorevolmente sul rendi- 
mento di lavoro (ambiente, assistenza sanitaria, sicurezza 
dagli infortuni), dalle osservazioni e dagli esperimenti 
sopra illustrati, e da numerosi altri che per brevità si 
omettono, risulta evidente un'influenza rilevante dell'a. 
abituale sulla capacità lavorativa. 

3. Conseguenze sul comportamento. - Nel corso del pre- 
cedente paragrafo abbiamo accennato a turbe del compor- 
tamento di fronte a squilibri della razione alimentare. Già 
Sebrell (1943) riteneva che nella pellagra (v.) le turbe men- 
tali costituivano una importante fase della malattia e che 

11 maggior contributo dato alla medicina da Goldbcrger 
non era l'aver identificato l'etiologia della pellagra in una 
deficienza alimentare bensì l’aver indicato per primo il 
trattamento specifico di una psicosi. 

In anni piu recenti un interesse sempre maggiore c stato 
rivolto agli studi sui rapporti tra comportamento e a.: 
nell’aprile 1956 un simposio sul tema « Nutxition and 
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Behaviour » fu tenuto presso il Laboratorio di igiene 
fisiologica del Minnesota (« American Journal of Clinical 
Nutrition », 1957, 5, 103-203); nel marzo 1967 una con- 
ferenza intemazionale sul tema « Malnutrition, Learning 
and Behaviour » si tenne presso il Massachusetts Institut 
of Technology e i relativi « Procecdings », editi da 
Scrimshaw c Gordon, sono stati pubblicati nel 1968. 

Che negli animali la malnutrizione, soprattutto se dovuta 
a deficienza proteica, porti a turbe dell'apprendimento 
c del comportamento risulta da numerose esperienze ese- 
guite su ratti, maiali, cuccioli di cane, pulcini (Collier e 
coll.. 1965, 1967; Barnes e coll., 1968; Collier c Squibb, 
1968; Rajalakshmi, 1968; Stewart e Platt, 1968). Si è spe- 
rimentato anche su primati (Kerr e Waisman, 1968), ma 
i risultati ottenuti meritano ulteriori conferme. 

Il quesito che si pone è di stabilire se le turbe del compor- 
tamento e dcM'apprendimento da deficienza alimentare trovino 
riscontro in alterazioni anatomiche o biochimiche del S.N.C. 
In gruppi di maiali alimentali con una dieta povera di proteine 
c morti in condizioni di marasma, all'autopsia fu riscontrato 
in alcuni casi edema cerebrale, c in tutti i casi si rilevarono 
alterazioni morfologiche del nevrassc. soprattutto delle corna 
anteriori del midollo nel tratto cervicale c lombare (Stewart 
e Piati. 1968). Le stesse alterazioni istologiche furono riscon- 
trate in cuccioli di cane tenuti a dieta ipoproteica. 

Per quanto concerne il peso del cervello c la sua composi- 
zione chimica. Dobbing (1968) non trovò modificazioni ap- 
prezzabili in ratti tenuti per 5 settimane a regime di saccaroso 
c acqua, quantunque il loro peso corporeo fosse diminuito del 
45 % rispetto agli animali di controllo. È stato osservato in 
maiali che la scarsa a., soprattutto proteica, produce, dopo 
il 1° anno di vita, differenti effetti sulle diverse classi di lipidi 
cerebrali: diminuiscono i ccrcbrosidi c il colesterolo, la fosfa- 
tidilscrina c il fosfatidilinositolo; non si modificano la cefalina 
c la fosfatidilcolina; diminuisce anche il DNA-P (Dickerson 
e Dobbing, 1967). Bassi livelli di attività glutammicodeidroge- 
nasica. glutammicodecarbossilasica e ac.-y-aminobutirrico- 
transaminasica furono riscontrati nel cervello di animali tenuti 
a dieta povera di proteine; nessuna modificazione di attività 
enzimatica cerebrale fu osservata invece in animali alimentati 
con diete a basso valore calorico (Rajalakshmi. 1968). 

Se nell'animale c facile porre in evidenza turbe del 
comportamento e dell’apprendimento riferibili ad un 
basso livello proteico della dieta, o comunque a squilibri 
della stessa, nella specie umana l'interpretazione di fatti 
analoghi non c agevole in quanto non è facile sceverare 
ciò che è dovuto alla malnutrizione da ciò che è dovuto 
alle condizioni socioeconomiche. Sono significative in pro- 
posito le osservazioni di Cravioto e De Licardic (1968) 
sui bambini di età scolastica di un villaggio della zona 
centrale del Guatemala. 

Nel maggio 1970 il Gruppo di nutrizionisti europei ha 
tenuto l'annuale riunione in Italia (Chianciano T.), dedi- 
candola al tema « Nutrizione e sistema nervoso ». I parte- 
cipanti alla riunione hanno convenuto sull'opportunità di 
essere cauti nel trarre conclusioni affrettate circa i rapporti 
tra malnutrizione, comportamento c sviluppo mentale. 
Non vi sono ancora dati sufficienti per affermare che le 
modificazioni morfologiche c biochimiche del cervello, 
constatate negli animali e nei fanciulli che ricevono un'a. 
squilibrata, siano causa diretta di modificazioni del com- 
portamento o di altre alterazioni funzionali. Mancanza di 
stimoli o condizioni ambientali particolari (isolamento) 
possono determinare sul comportamento e sullo sviluppo 
mentale gli stessi effetti di ritardo osservati per sommi- 
nistrazione di diete a basso valore energetico. 

In realtà i rapporti tra a., sistema nervoso c sviluppo 
mentale sono ancora da chiarire. Le informazioni disponi- 
bili sull'argomento sono limitate. Un contributo notevo- 
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Fig. 2. Contributo del gruppo di cereali, delle radici feculente 
c dello zucchero, nonché del gruppo dei prodotti di origine 
animale, al valore energetico della razione nelle varie parti 
del mondo. (Ordinale Mancini). 


lissimo può attendersi da osservazioni condotte su gruppi 
vulnerabili di regioni meno sviluppate e da esperimenti su 
animali, con il sussidio di tecniche nuove. 

Previsioni sull'evoluzione dell'alimentazione nel mondo con 
particolare riferimento ai paesi in via di sviluppo 

Di fronte a situazioni di grave o gravissimo disagio ali- 
mentare dei popoli di molte regioni del mondo, quali le 
previsioni, quali i possibili interventi? 

Dal « Piano indicativo mondiale per lo sviluppo del- 
l'agricoltura », elaborato dalla FAO e che indicheremo in 
seguito con la sigla PIM. si stralciano alcuni dati concer- 
nenti gli aspetti alimentari dei vari paesi. Questi sono 
ripartiti in tre gruppi: 

A) America del Nord, Europa occidentale. Giappone. 
Australia c Nuova Zelanda, Repubblica del l’Africa del 
Sud; 

B) U.R.S.S.. Europa dell'Est, Cina continentale; 

C) tutti i paesi in via di sviluppo. 

I paesi della zona C sono popolati da 1500 milioni di 
abitanti (il 60% è in Asia), che nel 1985 saranno 2200 
milioni. 

Durante il decennio 1955-1965 la produzione alimentare, 
in volume, è aumentata in tutte le regioni del mondo di 
ca. il 3%; ma poiché nello stesso periodo la popolazione 
c aumentata in misura maggiore nei paesi del gruppo C. 
il divario delle disponibilità alimentari si è accresciuto, 
calcolandosi l'incremento della produzione alimentare, prò 
capite, pari all‘1,5% nei paesi del gruppo A e solo allo 
0,4% nei paesi del gruppo C. 

Quale prevedibile aumento di popolazione nei paesi 
meno sviluppati (e includendo la Cina continentale) si 
calcola che nel ventennio 1965-1985 su 100 nuove na- 
scite 85 avranno luogo nei suddetti paesi. 

Se l’aumento della produzione alimentare sarà propor- 
zionale a quello della popolazione, si avrà una stagnazione 
dell'apporto calorico c della qualità della dieta. Ma. come 
è stato in precedenza ricordato, la razione alimentare della 
maggior parte dei paesi del gruppo C non soddisfa i bi- 
sogni nutritivi delle rispettive popolazioni. 

Fondandosi su ipotesi avanzate dalla FAO. il fabbi- 
sogno reale di prodotti alimentari sarà 2*/$ volte più ele- 
vato nel 1985, rispetto al 1962, per l’aumento della popo- 
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lazione e del reddito nazionale. Si può in proposito rite- 
nere che tale fabbisogno sarà riferibile per il 70% all'In- 
cremento demografico c per il 30% all’aumcntato potere 
d’acquisto (Pawlcy, 1969). 

Questa somma cospicua di beni alimentari potrà essere 
prodotta negli stessi paesi meno sviluppati? O, come al- 
cuni ritengono, sarà più semplice produrla nei paesi svi- 
luppati, considerate le grandi capacità di produzione 
agrìcola dcH'America del Nord, dell'Europa occidentale, 
dell'Oceania, e trasferirla nei paesi cui occorre? Senza 
dubbio difficoltà notevoli si frappongono all’incremento 
rapido della produzione nei paesi meno sviluppati, ma 
superare tali difficoltà è l’obiettivo cui si deve tendere 
con ogni mezzo se si vogliono modificare durevolmente 
le situazioni alimentari di questi paesi per giungere, col 
tempo, ad una definitiva emancipazione dall’assoggetta- 
menlo economico tuttora in atto. 

Si consideri anzitutto il problema dei pagamenti per le im- 
portazioni. Nel PIM è stato calcolato che l'importazione di 
derrate alimentari aveva richiesto, nel 1962, ai paesi meno svi- 
luppati. una spesa di 3 miliardi di dollari. £ stato inoltre cal- 
colato che, realizzandosi le previsioni concernenti la domanda 
e restando la produzione nei limiti degli anni precedenti, i 
paesi meno sviluppati, per colmare il deficit alimentare, avreb- 
bero bisogno, nel 1985, di importare derrate per 40 miliardi 
di dollari. Nessuno dei suddetti paesi ha la possibilità di Yar 
fronte a pagamenti di questo ordine di grandezza per impor- 
tare beni alimentari; ne va dimenticato che le disponibilità valu- 
tarie debbono essere utilizzate anche per l'acquisto di attrezza- 
ture e di materie prime, necessarie allo sviluppo economico. 

In secondo luogo, vi c la necessità di occupare la popolazione 
agricola dei paesi non sviluppati. Nel 1962 in questi paesi 
ca. 1 miliardo di persone (il 67%) viveva nell’ambiente rurale 
c delle risorse di detto ambicnic. Si prevede che nel 1985, 
tenuto conto dello sviluppo economico, detta percentuale si 
abbasserà (55%); ma, in valore assoluto, il numero degli abi- 
tanti delle campagne aumenterà di ca. 450 milioni. In India 
la popolazione agricola dovrebbe aumentare, in detto periodo, 
da 322 a 477 milioni. Se queste previsioni sono fondate, la 
superficie coltivata, per abitante, che attualmente è di 1 et- 
taro, sarà di 1/3 di ettaro. Questo eccesso di popolazione potrà 
essere utilizzato proprio nell'agricoltura per la produzione di 
beni alimentari da consumare all'interno o, se possibile, da 
esportare. 

Il tasso di aumento della produzione agricola, che negli 
ultimi 10 anni è stato del 2,7%, dovrà raggiungere il 4%. 
Secondo il PIM tale aumento c realizzabile per la maggior 
parte dei prodotti. 

Il settore della produzione dei cereali e di altre derrate 
alimentari di origine vegetale merita la maggiore attenzione. 
Bisogna peraltro considerare che negli ultimi 10-20 anni la 
superficie delle terre coltivate é aumentata in misura conside- 
revole, il che non può avvenire ulteriormente nella stessa mi- 
sura, essendo ridotte le possibilità di espansione delle colture 
soprattutto in Estremo Oriente. Se la produttività dei cereali 
deve restare pari ai valori attuali, tenuto conto del solo au- 
mento di popolazione necessiterebbe mettere a coltura in Asia 
c in Africa del Nord - Medio Oriente rispettivamente 68 c 
26 milioni di ettari ! 

Scartata la possibilità di estendere considerevolmente le col- 
ture di cercali, non resta che l'alternativa di aumentarne la resa. 
Sforzi notevoli sono stati compiuti e risultati promettenti si 
sono avuti con nuove varietà di mais ibrido in varie parti 
del mondo, di frumento nano nel Messico, in India, nel Pa- 
kistan, di riso nelle Filippine, di sorgo in India c in Uganda. 
Determinante a questo riguardo è il contributo della ricerca 
scientifica. Già se diamo uno sguardo al passato ci è dato 
rilevare l’ampiezza dei progressi realizzati in genetica con la 
selezione delle razze più produttive c con i miglioramenti tecnici 
delle grandi colture. La coltura del frumento in Inghilterra, 
che nel XIV secolo aveva una resa di q 4.5/ha. nel 1959 ha 
raggiunto q 35,85/ha. La produzione del riso in Giappone c 
passata da q 12,65 nell’antichità a q 47,50 attuali. Di fronte 


ad un aumento annuo della produzione unitaria dei cereali 
pari al 2-3%, si calcola che il 25-30% è rappresentato dall'ali- 
quota dovuta alla selezione, nel contesto dei fattori che condi- 
zionano la produzione (Bovct, 1963). 

L'impiego di sementi selezionate per la produzione di ce- 
reali ad alto rendimento pone, peraltro, all’agricoltura dei 
paesi in via di sviluppo formidabili problemi, che non vanno 
sottovalutati. Tali sementi richiedono terreni adatti, che pos- 
sano contare su piogge regolari o su irrigazione sistematica; 
necessitano inoltre di notevoli quantità di concimi. È stato 
calcolato che, per una larga utilizzazione delle nuove varietà 
di cercali, l’impiego dì concimi dovrà aumentare da 2.6 mi- 
lioni di t del 1962 a 31 milioni di I nel 1985 (Pawlcy, 1969). 

Per siffatti motivi alcuni paesi sono tuttora cauti ncll'im- 
piego delle nuove sententi. Il progetto del « Quarto Piano 
Indiano » limita il suddetto impiego al 10% delle supcrfici 
coltivate. 

Purtuttavia. secondo il PIM, le supcrfici destinate alle va- 
rietà ad alto rendimento, oggi limitate al 5% delle terre ce- 
realicole, potranno estendersi fino al 33% e ciò consentirà di 
raggiungere gli obiettivi fìssati. 

Più arduo si presenta l'incremento della produzione di ali- 
menti del mondo animale. Per quanto concerne le carni è da 
tener presente che nei paesi in via di sviluppo esse sono spesso 
da considerarsi un sottoprodotto in quanto il più delle volte 
si ottengono daH’abbattimento delle bestie da lavoro. Il ciclo 
di produzione dei bovini richiede molto tempo c non é agevole 
costituirsi un patrimonio di detto bestiame. Gli sforzi dovranno 
essere piuttosto rivolti all'incremento della produzione di ani- 
mali a ciclo di riproduzione breve: volatili e suini. Il PIM con- 
templa un aumento del 10% annuo per i volatili c le uova c 
del 5% per i suini, ove sussistano condizioni idonee per rea- 
lizzare tale obicttivo. 

L’approvvigionamento del latte , nei paesi in via di sviluppo, 
è di soluzione ancora più difficile. La produzione di latte si 
può avere quasi esclusivamente da mucche c da altri bovini, 
il cui ciclo di riproduzione, come si è detto, è lento; mentre 
difficoltà di ordine tecnico cd economico non lasciano preve- 
dere uno sviluppo adeguato dell'industria lattiera, almeno a 
scadenza ragionevole. Il PIM considera l'opportunità di un 
aiuto alimentare massiccio in questo settore per un periodo 
transitorio; si considerino l’elevata capacità di produzione di 
latte nei paesi industrializzati c l’accumulo preoccupante delle 
riserve di burro nei paesi del MFC in quesi’ultimo triennio. 
Le eccedenze di latte scremato potrebbero essere dirottate per 
un impiego razionale verso alcuni paesi in via di sviluppo, 
per realizzare un'adeguata protezione alimentare, almeno sui 
ragazzi, nei prossimi anni. 

Un cenno suH’approwigionamcnto di prodotti ittici. At- 
tualmente la disponibilità di tali prodotti raggiunge la con- 
sistenza di 60 milioni di t per anno; nel 1985 la domanda 
dovrebbe raggiungere 106 milioni di t, 2/3 dei quali desti- 
nati all’a. umana. 1/3 alfa, animale. Ma la potenzialità delle 
sorgenti classiche (marine c d’acqua dolce) non supera i 140 
milioni di t c il costo dì sfruttamento massimo sarebbe in- 
gente. D'altro canto il tasso di aumento della disponibilità, 
che nel periodo 1958-1962 era dcll’8% l’anno, è sceso nel 1965 
al 5,7%; il FIM prevede, per il 1985, un tasso di aumento 
medio annuo del 3,5%. 

In conclusione, per quanto concerne gli alimenti del mondo 
animale, non vi sono ragionevoli prospettive di poterne assi- 
curare la disponibilità in misura adeguata all’aumento della 
popolazione c all'aumento della domanda; qucst’ultima. come 
si è detto, correlata anche all'aumenio individuale del reddito. 

Cosi stando le cose per quanto concerne la produzione di 
alimenti del mondo animale, assume particolare significato l’in- 
cremento delle colture di leguminose, di tuberi, di bulbi c di 
semi oleosi (oltreché dei cereali, di cui si è detto). Alcuni di 
questi prodotti, soprattutto le leguminose, possono utilmente 
integrare le diete a base di cercali c quindi la ricerca di va- 
rietà ad alto rendimento si impone anche per detti vegetali. 

Come si potrà modificare l’a., almeno nelle sue compo- 
nenti caloriche c proteiche, nei prossimi 15 anni? 

I paesi del gruppo A c dell’Europa dell'Est dispongono 
attualmente di 2900-3200 kcal prò capite e prò die ; i paesi 
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del gruppo C e la Cina continentale dispongono di meno 
di 2200 kcal. Per i paesi del gruppo A il consumo supera 
i bisogni del 15%. Per quelli del gruppo C, mentre V Ame- 
rica latina dispone del 9% di calorie in più dei suoi bi- 
sogni, l’Asia presenta un deficit del 10%, l’Africa del 5%, 
il Medio Oriente del 1*8% (Autret e Perissé, 1970). 

1 valori sopra indicati rappresentano ovviamente delle 
medie e non consentono di valutare, a prima vista, gli 
scarti esistenti tra i vari paesi. Basti ricordare a questo 
riguardo che, neU'America latina, due paesi del Rio della 
Piata, l'Argentina c l’Uruguay, dispongono di 3000 kcal 
prò capite e prò die. 

Come si modificherà la situazione nel 1985? Se il red- 
dito reale aumenterà e le disponibilità aumenteranno del 
pari, secondo certe previsioni nei paesi del gruppo A e 
dell'Europa dell'Est il livello calorico della razione ali- 
mentare o non aumenterà (America del Nord, Oceania) 
o aumenterà del 5%, mentre nell'Europa meridionale e 
nel Giappone aumenterà del 10%; nei paesi del gruppo 
C l’aumento calorico dovrebbe essere del 10% entro il 
1975, c ancora del 9% tra il 1975 c il 1985. Il livello medio 
della domanda (relativo all'incremento della popolazione 
e all’aumento del potere d’acquisto) per l’insieme della 
zona C dovrebbe superare i bisogni del 4% nel 1975 e 
del 13% nel 1985; a tale aumento della domanda non 
corrisponderà un'offerta adeguata (soprattutto di carni, 
pesce, latte, grassi animali e oli vegetali) c perciò le dispo- 
nibilità nel 1975 saranno appena sufficienti per raggiungere 
in media i bisogni dei paesi dei gruppo C. 

Se, secondo le previsioni del PIM, per i paesi del gruppo 
C il valore energetico della razione aumenterà, in media, 
da kcal 2133 (del 1962) a kcal 2477 (nel 1985), le disponi- 
bilità proteiche dovrebbero passare da g 56,6 prò capite 
c prò die nel 1962, a g 60,3 nel 1975 e a g 64,1 nel 1985. 
Più modesto sarà l’aumento delle proteine di origine ani- 
male: g 10,9 nel 1962, g 12 nel 1975, g 12,7 nel 1985. 

Tenuto conto, da una parte delle ineguaglianze della 
distribuzione delle disponibilità nell’ambito dei gruppi di 
paesi, dall'altra delle categorie socioeconomiche in uno 
stesso paese nonché dell’aumento di popolazione, nel pe- 
riodo 1962-1975 la percentuale di esseri umani ipoalimen- 
tati sarà verosimilmente diminuita mentre la quantità in 
valore assoluto resterà immodificala. Per ottenere tale 
risultato, dal 1962 al 1975 le disponibilità caloriche do- 
vranno aumentare del 52%. 

Nel 1985 ^'situazione alimentare potrà migliorare, ma 
tenuto conto c delle disparità tra i gruppi socioecono- 
mici dei vari paesi e della distribuzione delle disponibilità 


tra i paesi del gruppo, si ritiene che una diecina di paesi 
non avranno raggiunto (o lo avranno raggiunto appena) 
il livello dei bisogni calorici. Nel 1985 il problema della 
fame non sarà risolto, ma sarà dimensionato cosi da poter 
essere fronteggiato con l’aiuto internazionale (Autret e 
Périssé. 1970). 

Per tentare di ovviare alle deficienze soprattutto pro- 
teiche, per le quali una soluzione soddisfacente, anche a 
lungo termine, non si intravede alla luce delle fonti tradi- 
zionali. acquista particolare significato il reperimento di 
nuove fonti di alimenti semitradizionali c non tradizio- 
nali (v. alimenti). Le realizzazioni in questo campo sono 
il risultato di ricerche scientifiche, alle quali concorrono di- 
scipline differenti. Ma per tutti i vasti problemi relativi 
all’a. umana la soluzione non può che avere alla base 
la ricerca scientifica; al I Congresso mondiale dell'a. 
(Washington. 1963) D. Bovct ne ha illustrato la portata. 

Al II Congresso mondiale dell’a. (L’Aia. 1970) le legit- 
time preoccupazioni sulle difficoltà di incremento delle 
disponibilità caloriche e proteiche hanno costituito argo- 
mento, come si è detto in precedenza, di ampio esame e di 
vivaci discussioni. 

Oltreché ribadire l’esigenza dell’aumento della produ- 
zione alimentare (in ciò seguendo nelle grandi linee gli 
obicttivi del PIM) si è insistito sulla necessità di assicurare 
una migliore distribuzione e utilizzazione dei prodotti 
alimentari c di lottare contro gli sprechi. Si è altresì rac- 
comandato che le politiche nutrizionali mirino soprattutto 
alla protezione dei gruppi vulnerabili della popolazione 
e cioè ai bambini, ai fanciulli, alle gestanti, alle nutrici. 
Si è riconosciuta la funzione capitale dell’educazione e 
della formazione in materia di nutrizione tanto dei produt- 
tori che dei consumatori e si è raccomandato ai governi 
che i responsabili della pianificazione nazionale (in tema 
di a.) abbiano conoscenze sufficienti sui principi della 
nutrizione e dell’economia. 

Aspetti della situazione alimentare italiana 

Dall' Unità d'Italia ad oggi 

1. Evoluzione dei consumi dei vari alimenti . - La popola- 
zione italiana residente (nei confini dell’epoca) al 1861 
era di 22.182.000 abitanti; la popolazione attuale è di 
ca. 53.000.000 di abitanti. 

Nella tab. II sono indicati i consumi alimentari medi 
prò capite nei periodi 1861-1870, 1871-1880 e 1961-1970. 

In un secolo i consumi alimentari medi individuali hanno 
subito un'evoluzione notevole. I cereali minori (gran- 
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I v 3. I sinistra: consumo medio annuo di alcuni cercali dal 1861 al 1970. Frumento, granturco, risone, segale c orzo. A 
destra ; consumo medio annuo di legumi secchi c legumi freschi dal 1861 al 1970. ( Da Barberi , dati aggiornati). 
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turco, segale e orzo) entrano oggi nell'alimentazione in 
misura trascurabile (da kg 48,1 c 57,9 rispettivamente nei 
periodi 1861-1870 e 1871-1880 a kg 7,9 nel periodo 1961- 
1970); una contrazione si osserva anche nel consumo del 
riso: da kg 10,4 e 15,1 a kg 7,3. Del pari si è ridotto il 
consumo dei legumi secchi : da kg 13 c 14,1 a kg 5,3; 
nonché della frutta secca ed essiccata : da kg 41,4 e 34,7 
a kg 11,8. Per contro, per restare sempre agli alimenti 
del mondo vegetale, sono aumentati i consumi di legumi 


TAB. II. CONSUMI ALIMENTARI NEL PERIODO SUC- 
CESSIVO ALL’UNITÀ E IN EPOCA RECENTE 

(valori medi prò capite c per anno) 


Alimenti 

1861-1870 

1871 - 18*0 

1961-1970 

kg 

* 

ka 


Frumento (come farina) 

117,3 

106,4 

126.5 

Risone 

Cereali minori: 

10,4 

15,1 

7.3 

- Granturco 

41,6 

52.2 

5,7 

- Segale e orzo 

6.5 

5.7 

2.2 

Legumi secchi 

13,0 

14,1 

5.3 

» freschi 

1.8 

2.3 

9.3 

Patate c patate dolci 

27.8 

27,2 

44.5 

Pomodori 

11.2 

11,2 

36,7 

Ortaggi 

36,4 

35,6 

88.5 

Frutta fresca 

16,6 

18,9 

73,4 

« secca o essiccata 

41,4 

34.7 

11,8 

Agrumi 

8.2 

9.2 

22.5 

( bovine 

4.2 

5.0 

19.3 

Carni ] suine 

4,5 

5,0 

8.0 

( ovine e caprine 

1.8 

1,9 

0.9 

Altra carne (*i 

4.0 

3,7 

13,6 

Pesce 1 frewo 

( secco e conservato 

1.8 

1,7 

6,7 

1.1 

1,3 

2.5 

Latte (litri) 

27.4 

27.1 

65,6 

Formaggi 

1.5 

2.5 

9.1 

Uova 

7.9 

6,9 

9.6 

Burro 

0,3 

0.6 

1.8 

Lardo e strutto 

3.2 

3.6 

1.6 

Olio di oliva 

8.0 

8.7 

9.5 

>» » semi 

-(••> 

-e*) 

6,8 

Zucchero 

2.5 

2.7 

24,6 

Caffè 

0,5 

0.5 

2.5 

Vino (litri) 

96,9 

95,0 

109,7 

Birra » 

0,2 

0,4 

9,2 

Alcol anidro (litri) 

0,4 

0,4 

L5 

(*) carne equina, pollame, conigli 

frattaglie 




(**) la serie ha inizio con il ISSI 


freschi : da kg 1,8 e 2,3 a kg 9,3; di patate: da kg 27,8 
e 27, 2 a kg 44,5; di pomodori : da kg 1 1,2 a kg 37,0. Rile- 
vante è l'aumento del consumo di ortaggi: da kg 36,4 
c 35,6 a kg 88,5; c del pari l'aumento del consumo di 
frutta fresca: da kg 16,6 e 18,9 a kg 73,4. Anche per il 
consumo di agrumi si rileva un aumento cospicuo: da 
kg 8,2 e 9,2 a kg 22,5 (fig. 4). 

Anche il consumo di alimenti di origine animale ha 
subito un aumento consistente: per le carni, da kg 14,5 
e 15,6 sempre, rispettivamente, nei periodi 1861-1870 e 
1871-1880, a kg 41,8. I consumi di latte sono aumentati: 
da litri 27,9 c 27,1 a litri 65,6; i consumi di formaggi da 
kg 1,5 e 2,5 a kg 9,1 ; poco accentuato l'aumento dei con- 
sumi di uova: da kg 7.9 c 6.9 a kg 9,6 (fig. 7). 

Poco modificati appaiono anche i consumi di olio di oliva : 
da kg 8 e 8.7 nei periodi 1861-1870 e 1871-1880 a kg 9.5 
nel periodo 1961-1970. Si affermano i consumi di olio di 
semi (kg 6,8 nel periodo 1961-1970), la cui serie storica 
ha inizio solo con il 1881. I consumi di burro sono aumen- 
tati, ma non in misura notevole: da kg 0,3-0,6 a kg 1,8 
(fig. 6). 

Il consumo di zucchero è aumentato di 10 volte rispetto 
al periodo 1861-1870: da kg 2,5 a kg 24.6. Tale cospicua 
variazione si c determinata soprattutto negli ultimi 2 
decenni (fig. 5). 

I consumi di vino sono passati da I 96,9 ( prò capitee 
per anno) nel periodo 1861-1880 a 109,7 I nel periodo 
1961-1970, mentre rilevante è stata la variazione del con- 
sumo della birra: da 1 0.2-0.4 nel perìodo 1861-1880 a I 9,2 
nel perìodo 1961-1970. Notevole l'aumento del consumo 
di alcol anidro: da I 0,4 nel periodo 1861-1880 a I 1,5 
nel periodo 1961-1970 (fig. 5). 

Va considerato tuttavia che un confronto tra il periodo 
1861-1880 e il decennio 1961-1970 non appare sufficiente- 
mente significativo in quanto « non si può affermare che 
l'Italia dei primi decenni dopo l'Unità sia la stessa entità 
geopolitica, sociale ed economica oltreché culturale del- 
l’Italia emersa dopo l'ultima guerra mondiale.... Analoghi 
stacchi si manifestano tra l'Italia delle due guerre mondiali 
e (Italia uscita dai travagli dell'unificazione, tra la fine 
del secolo scorso c lo scoppio della I guerra mondiale » 
(Barberi, 1961). 

Osserva ancora il Barberi: «Si tratta di quattro realtà 
che non potrebbero essere allineate in un'unica curva sto- 
rica continua, come se niente di sostanzialmente nuovo 
avessero rappresentato gli eventi che separano i quattro 
periodi storici suaccennati... Questi quattro periodi osser - 
vazionali (1874-1893, 1894-1913, 1920-1939, 1951-1960) 


kg tra o 

*“1 

UO i 


POMC 




•IV 


imi taro isso 1800 «oo te« wo imo «40 «so «mo taro 



Fig. 4. A sinistra: consumo medio annuo di alcuni prodotti orticoli dal 1861 al 1970. A destra : consumo medio annuo di frutta 
secca cd esotica, frutta fresca, agrumi, dal 1861 al 1970. {Da Barberi, dati aggiornati). 
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prò capite Otti 



Fig. 5. In alio: consumo medio annuo di vino e birra dal 
1861 al 1970. A destra: consumo medio annuo di zuccheri* 
e di caffo dal 1861 al 1970. (Da Barberi . dati aggiornali). 

corrispondono a situazioni nelle quali i meccanismi di 
produzione dei vari fenomeni osservati risultano profon- 
damente differenziati tra loro cosi da rendere fallace ogni 
tentativo di interpretare le manifestazioni dei fenomeni nei 
vari periodi rappresentando la legge del loro prodursi 
come derivante da un unico meccanismo ». 

Consideriamo ora l’andamento della disponibilità di con- 
sumo dei vari alimenti nei quattro periodi osservazionali 
del Barberi, cui aggiungiamo un periodo recente: 1961-1970. 

Dalla tab. Ili risulta che le disponibilità di consumo del 
frumento segnano un regresso nel periodo 1951-1960 ri- 
spetto al terzo periodo (1920-1939). 

I consumi di prodotti orticoli sono in netto, pro- 
gressivo aumento, raggiungendo nel periodo 1920-1939 
kg 83,1 e nel periodo 1961-1970 kg 169,7 rispetto ai 
kg 49,8 del periodo 1874-1893. Analoghe considerazioni 
valgono per le frutta, i cui consumi sono aumentati in 
misura inferiore a quelli degli ortaggi, essendo passati da 
kg 60,3 nel periodo 1874-1893 a kg 72,8 nel periodo 1951- 
1960 ed a kg 117,7 nel periodo 1961-1970. 

I consumi di vino, dopo un incremento nel periodo 
1894-1913 (I 112,9), sono diminuiti nei due periodi succes- 
sivi a 1 100,9, tornando circa ai livelli del periodo 1894- 
1913 solo nel periodo 1961-1970 (I 109,7). 

Significativo appare l'aumento del consumo dello zuc- 
chero, consumo che nel periodo 1961-1970 risulta pari 
a kg 24,6 rispetto ai kg 2,7 del periodo 1874-1893 e ai 
kg 3,3 del periodo 1894-1913. 

kg om caule 



-t-r—r—T — , — | — ) J — 1 — , — , — , — . -, — t—T—l — t — I — I — r— 
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F»g. 6. Consumo medio annuo di grassi alimentari dal 1861 
al 1970. (Da Barberi, dall aggiornati). 
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TAB. 111. CONSUMO MEDIO ANNUO DI ALCUNI AU- 
MENTI DI ORIGINE VEGETALE DAL 1874 AL 1970 

( prò capile ) 


Prodotti orto- | 
’ frutticoli , 


Periodi 

Fru- 

turato SS 

Mi !& 

*8 kg | kg 

Vino 

litri 

Zuc- 

chero 

kg 

Caffè 

kg 


1874-1893 

122,5 49.8 | 60,3 

98,1 

2,7 

0,5 

1894-1913 

139,7 67,2 65.9 

112,9 

3,3 

0.6 

1920-1939 

171,6 83.1 56.4 

100,9 

7.5 

1.0 

1951-1960 

163,7 | 109.6 | 72,8 

100,9 

16,4 

1,5 

1961-1970 

165,8 169,7 117,7 

109.7 

24.6 

2,5 


Le disponibilità medie annue di oli e grassi nei quattro 
periodi osservazionali del Barberi, rispetto al 1961-1970, 
sono indicate nella tab. IV. 

Dalla tab. IV risulta che il consumo di olio di oliva ap- 
pare leggermente diminuito nel periodo 1894-1913 con 
una lenta ripresa nel terzo c nel quarto periodo, ripresa 
che si accentua nel periodo 1961-1970. 

Avverse vicende di ordine meteorologico, ma anche 


TAB. IV. CONSUMO MEDIO ANNUO DI OLI E DI 
GRASSI DAL 1874 AL 1970 (prò capite) 




Olio 

Olio 

lardo 



Periodi 

di 

oliva 

di 

semi 

e 

strutto 

Burro 



kg 

kg 

kg 

kg 


1874-1893 

1 5.7 

0.6 

4.1 

0,6 

1894-1913 

5.3 

1.0 

3,6 

LO 

1920-1939 

5.9 

1.9 

3.7 

1,7 

1951-1960 

6.0 

2,4 

3.0 

2,4 

1961-1970 

9,5 

6.8 

1.6 J 

1.8 


di ordine economico, sono alla base di questa lenta ri- 
presa del consumo di olio di oliva. 

Appare evidente, sempre nella tab. IV, l'incremento dei 
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consumi di olio di semi, più accentuato nel periodo 
1961-1970. 

In netta diminuzione e il consumo di lardo e di strutto, 
mentre il consumo di burro, che aveva subito un notevole 
incremento nel periodo 1951-1960, appare diminuito nel 
periodo 1961-1970. 

Nella tab. V e indicato l’evolversi dei consumi di ali- 
menti del mondo animale nei quattro periodi del Bar- 
beri rispetto al 1961-1970. Da essa risulta: 

a) nel consumo delle carni bovine si osserva un pro- 
gressivo aumento nei primi quattro periodi osscrvazionali : 
tale consumo si è raddoppiato nell'ultimo decennio; il 
consumo delle carni suine appare diminuito nel 2*. 3* e 4° 
periodo rispetto al primo e solo nel periodo 1961-1970 
denuncia un incoraggiante aumento; il consumo delle 
carni ovine e caprine nel periodo 1961-1970 si mantiene 
al livello del periodo 1951-1960; 

b) i consumi di pesce sono in progressivo aumento nei 
primi tre periodi; denunziano una lieve diminuzione nel 


TAB. V. CONSUMO MEDIO ANNUO DI ALIMENTI DEL 
MONDO ANIMALE DAL IR74 AL 1970 

(prò capite | 



Carni 




Periodi 



ovine 

Pesce 

Latte 

For- 

maggi 

bovine 

suine 

o 






caprine 





kg 

kg 

kg 

kg 

litri 

kg 


1874-1893 

5,9 

5,6 

2,1 

3.6 

30.3 

3,0 

1894-1913 

6,2 

4.9 

1.6 

4,1 

34.1 

3.6 

1920-1939 

9,3 

5.2 

1.3 

7.1 

35,3 

4,7 

1951-1960 

10,0 

4.3 

0.9 

6,8 

53.3 

6.5 

1961-1970 

19.3 

8.0 

*0.9 

1 9,2 

63,7 j 

9,1 


quarto periodo e un aumento notevole nel periodo 
1961-1970; 

e) i dati sui consumi di latte rivelano un lieve aumento nei 
primi tre periodi, un aumento più deciso nel quarto pe- 
riodo, mentre un ulteriore aumento viene denunziato nel 
periodo 1961-1970; del pari i dati sui consumi di formaggio 
rivelano un progressivo aumento sia nei quattro periodi 
considerati dal Barberi, sia nel periodo 1961-1970. 

2. L'evoluzione dei consumi alimentari espressi in alcuni 
principi nutritivi. - Consideriamo ora l'evoluzione dei con- 
sumi alimentari, operando la traduzione delle relative di- 
sponibilità in alcuni principi nutritivi; anche in questo 
caso ci riferiamo ai quattro periodi osservazionali del 
Barberi, confrontandoli con il periodo 1961-1970. 

Dalla tab. VI risulta: 

a) il valore energetico della razione alimentare è pro- 
gressivamente aumentato dal 1874 al 1970, pur con una 
modicissima flessione nel periodo 1951-1960 rispetto a 
quello precedente; 

b) il consumo di proteine totali è notevolmente aumen- 
tato soprattutto nel secondo e nel terzo periodo osserva- 
zionalc; ad esso non ha fatto riscontro che un modesto 
aumento del consumo delle proteine provenienti da ali- 
menti del mondo animale. Nel quarto periodo si rileva 
una diminuzione del consumo di proteine totali, mentre 
le proteine animali raggiungono i valori medi di g 26,1, 
cioè il 29% delle proteine totali. Nel periodo 1961-1970 
le proteine provenienti dal mondo animale aumentano a 




Fig. 7. In alto : consumo medio annuo di carni dal 1861 al 1970, 
A I centro: consumo medio annuo di pesce fresco, pesce secco 
e conservato dal 1861 al 1970. In basso : consumo medio annuo 
di latte, uova e formaggio dal 1861 al 1970. (Da Barberi, dati 
aggiornati). 


g 36, rappresentando il 43% delle proteine totali, mentre nei 
primi tre periodi raggiungevano appena i valori del 20%; 

e) il consumo di grassi, che nei primi quattro periodi 
ha mantenuto valori pressoché costanti, e considerevol- 
mente aumentato nel periodo 1961-1970 (da g 60 a g 86 ca.); 

d) pressoché costante il consumo dei glicidi nel periodo 
1961*1970, rispetto ai due ultimi periodi osservazionali 
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TAB. VI. CALCOLO DEL VALORE CALORICO E DEL 
CONTENUTO DI ALCUNI PRINCIPI NITRITIVI DELLA 
DIETA DAL U£24 AL 1970 

(valori medi prò capile e prò die) 




Proteine 



Periodi 

Calorie 

(kcal) 

totali 

di origine 
animale 

Grassi 

(.licidi 


Q. 

g 

g 

g 

£ 


1874-1893 

2363 

78.5 

16.6 

61.2 

362,0 

18*4-1*13 

2475 

85,0 

17,0 

58.8 

388.0 

1920-1939 

2731 

95.2 

21.4 

63.0 

431,0 

1951-1960 

2621 

89.4 

26,1 

62.7 

410.8 

1961-1970 

2810 

«il 

36.0 

86.7 

423.0 


Può essere interessante approfondire alcuni aspetti della 
struttura del regime alimentare in Italia. La più rilevante 
modificazione strutturale della dieta media riguarda l'au- 
mento della quota calorica proveniente dai lipidi; note- 
vole è anche la tendenza all’aumento delle proteine di 
origine animale (tab. VII). 

3* l consunti di alimenti e di principi nutritivi nel triennio 
1968-1970. - Lcsamc dei consumi alimentari nel decennio 
1961-1970 (tab. II) non consente di rilevare alcune ten- 
denze manifestatesi in epoca recente. A partire dal 1966 
certi consumi hanno mostrato tendenza airaumento in 
misura di gran lunga più sensibile rispetto al primo quin- 
quennio degli anni '60. Tale è il caso delle carni di alcune 
specie animali (bovine, suine, pollame), degli ortaggi, 
degli agrumi, degli alcolici. La tab. Vili illustra le ten- 
denze suddette. 

Gli alimenti il cui consumo tende ad aumentare sono; 
gli ortaggi c i pomodori, gli agrumi, la carne bovina, la 
carne suina, il pollame. 

Nel triennio 1968-1970 sembra manifestarsi anche una 
tendenza all'aumento del consumo delle uova. Netto è 
l'aumento del consumo di olio di semi, in parte dovuto al 
diffondersi dell’uso delle margarine. Si rileva inoltre una 
tendenza all'aumento del consumo di zucchero, di vino 
e di birra. 


TAB. Vili. CONSUMI MEDI ANNUALI PRO CAPITE 
DI ALCUNI ALIMENTI NEL TRIENNIO 1961-1963 E NEL 
TRIENNIO 1968-1970 


(valori espressi in kg salvo diversa indicazione) 



Consumi 

Alimenti 

nel triennio nei triennio 
1961-1963 1968-1970 


Frumento (come farina) 

123.7 

130.2 

Risone 

8.0 

6*3 

Granturco 

1A 

4*8 

Segale c orzo 

3.2 

1.5 

Legumi secchi 

5,4 

53 

» freschi 

8.7 

9*7 

Palale e patate dolci 

45,2 

45.6 

Pomodori 

28 f 2 

44.7 

Ortaggi 

79,8 

94.7 

Frutta fresca 

72.1 

72.0 

» secca, essiccata ed esotica 

10.4 

13.7 

Agrumi 

14.9 

31.3 

Carni bovine 

15,7 

23.0 

» suine 

6.6 

9.6 

>» ovine c caprine 

0.8 

1.0 

Pollame 

6*2 

10.8 

Altre carni (•) 

4*2 

5.4 

Pesce fresco 

5.6 

Li 

>► secco c conservato 

2.7 

2*3 

Latte (litri) 

60,9 

65.6 

Formaggi 

8.9 

9,9 

Uova 

9*2 

10.3 

Burro 

LI 

2*0 

Lardo e strutto 

1*4 

1*9 

Olio di oliva 

9.5 

9*6 

» » semi 

4,9 

« 

Zucchero 

23.0 

26J 

CafTè 

2*2 

Li 

Vino (litri) 

107,8 

114.7 

Birra » 

Li 

11.2 

Alcol anidro 

LI 

1*6 


(•) Carne equina, selvaggina e conigli. Trillagli*. 


Operando la traduzione in alcuni principi nutritivi c 
calcolando il valore energetico degli alimenti consumati nel 
triennio 1968-1970 (tab. IX) si rileva: 
a) la razione proteica media giornaliera mostra tendenza 


TAB. VII. CONTRIBUTO DEI VARI PRINCIPI NUTRITIVI AL VALORE ENERGETICO DELLA RAZIONE MEDIA 

GIORNALIERA NEL PERIODO 1948-1970 (dati percentuali) (•) 


1948 50 

1951/53 

1954 56 

1957/59 

I960 62 

1963 65 ; 1966 68 1 1969. 70 

t 1 

Tendenza 


Calorie: 








1 ^ 

- dalle proteine totali 

11.9 

11.6 

11.8 

11.8 

11.7 

11.9 

12 2 



- dalle proteine di 
origine animale 

3*3 

3*4 

3,9 

il 

4,4 

4*7 

5.4 

5.5 


- dalle proteine di 
origine vegetale 

8*6 

8*2 

Li 

7*7 

7*3 

7*2 

6*8 

6,7 


- dai lipidi 

19.8 

21,8 

22,8 

24,4 

26.0 

27.0 

28.2 

29,5 


- dai glicidi 

68,3 

66,6 

65,4 

63.8 

62,3 

61.1 

59.6 

58.3 



(•) Jj Amnnairr Jr Iti /vudbi-itOR, FAO. voi. 20, 1 *X»f» (Jan aggiornati ai 1970» 
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TAB. IX. CALCOLO DEL CONTENUTO DI ALCUNI 
PRINCIPI NUTRITIVI E DEL VALORE CALORICO DEGLI 
ALIMENTI CONSUMATI IN ITALIA NEL TRIENNIO 
1968-1970 (valori medi prò capite c prò die ) 


Proteine totali 

8 

89,8 

» di origine animale 

» 

40,4 

Lipidi totali 

» 

99,4 

» di origine animale 

» 

38,8 

Glicidi 

» 

429,9 

Calorie (kcal) 

n. 

3035,0 

Vitamina A 

U.I. 

4893,0 

►> B, 

mg 

1.3 

» BjiiOOO kcal 

» 

0.4 

» B s 

» 

1.6 

» B». 1000 kcal 

» 

0.5 

» C 

» 

198,0 

Calcio 

mg 

875,0 

Ferro 

» 

16,6 


N.B. I dati sulle proteine, sui lipidi, sui glicidi e sulle ca- 
lorie sono tratti dall’« Annuario di contabilità nazionale 1STAT 
1971 »; i dati sulle vitamine c sui minerali sono stali calcolati 
dagli AA. 

ad un ulteriore aumento, che è dato soprattutto da con- 
sumi di alimenti del mondo animale; 

b) la razione di grassi mostra del pari tendenza al- 
l'aumento; nel 1970 raggiunge quasi il valore medio gior- 
naliero di g 100; 

c) le calorie della razione (senza l’alcol) superano nel 
1970 il valore medio giornaliero di 3000. 

A conclusione di questo capitolo è opportuno riportare 
i dati relativi all'entità della spesa sostenuta dalla popo- 
lazione italiana per l'acquisto di generi alimentari, nel 
triennio 1968-1970, c riferire altresì la percentuale che 
questa spesa ha rappresentato rispetto a quella totale per 
consumi privati interni nello stesso triennio (tab. X). 

TAB. X. SPESA PER CONSUMI DI BENI ALIMENTARI 
NEL QUADRO DELLA SPESA PER CONSUMI PRIVATI 
INTERNI NEL TRIENNIO 1968-1970 


I Spesa nel triennio 1968-1970 
Generi alimentari e bevande a prezzi 1963 

(In miliardi di lire) 



1968 

1969 

1970 

Pane e farinacei 

1373 

1419 

1456 

Carni 

2832 

2999 

3236 

Pesce 

341 

340 

335 

Latte, formaggi e uova 

1141 

1187 

1270 

Oli c grassi 

746 , 

804 

874 

Frutta 

866 

891 

945 

Patate e ortaggi 

1309 

1396 

1427 

Zucchero, cacao c confetture 

542 

578 

613 

Altri generi alimentari 

142 

150 

158 

Bevande analcoliche 

417 

452 

501 

» alcoliche 

1084 

1149 

1226 

Totale 

10793 

11365 

12041 

Consumi privati interni 

26105 

27726 

29767 

% della spesa alimentare sulla 
spesa per consumi privati interni 

41*3 

40,9 

40,1 
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Prospettive dei consumi alimentari in Italia al 1975 e al 1985 
Molteplici fattori entrano in gioco nc! determinare o nel- 
l'influcnzarc la dinamica dei consumi alimentari c vanno 
attentamente valutati ove si vogliano formulare con ra- 
gionevole serietà e obiettività previsioni a termini più o 
meno lunghi. 

I risultati di indagini sulle tendenze di lungo periodo 
dell’a. italiana hanno consentito di individuare alcuni fat- 
tori condizionanti l'evolversi delia dieta media degli Ita- 
liani (V. Cao Pinna, 1962): 

a) popolazione . intesa nell’aspetto del sostenuto incre- 
mento demografico c dello squilibrio con le risorse na- 
turali; 

b) reddito . considerando gli effetti che il ritardalo c di- 
scontinuo sviluppo dell’economia ha determinato sul lasso 
di incremento del reddito nazionale sia in termini globali 
che in termini prò capite ; 

c) squilibri regionali , intesi quale consistente divario nel 
tenore di vita delle diverse regioni, in rapporto al diffe- 
rente reddito locale prò capite ; 

d) urbanesimo , per i riflessi che il lento declino della 
consistenza relativa della popolazione rurale, rispetto alla 
popolazione totale, ha indotto sugli autoconsumi dei pro- 
duttori agricoli nei riguardi dei consumi globali di derrate 
agricole. 

In base alle suddette considerazioni, nonché all'esame 
delle tendenze più recenti del periodo 1950-1960, V. Cao 
Pinna ha formulato alcune previsioni di consumi ali- 
mentari. 

La I AO ha calcolato, anche per l'Italia, in funzione del- 
l'acc reso mento demografico e del tasso di incremento del 
reddito lordo, la probabile domanda dei principali pro- 
dotti o gruppi di prodotti alimentari nel 1975 c nel 
*1985. 

È interessante al riguardo conoscere le previsioni demo- 
grafiche della popolazione italiana per il 1975 e per il 
1985 (tab. XI). 


TAB. XI. PREVISIONI DELL’INCREMENTO DELLA PO- 
POLAZIONE ITALIANA AL 1975 E AL 1985 




Abitanti (In migliaia) 

1975 


54.980 


! ipotesi debole 

j 56.490 

1985 j 

J ipotesi forte 

( 58.060 


Nella tab. XII sono indicate le previsioni della domanda 
per il 1975, secondo V. Cao Pinna, e le proiezioni per il 
1975 c il 1985, secondo la FAO. 

Per le proiezioni della FAO sono state formulate varie 
ipotesi che tengono conto dell'incremento del reddito lordo 
e di detto incremento incrociato con quello della popo- 
lazione. 

Ovviamente le suddette previsioni e proiezioni possono 
avere carattere di alcatorietà ove intervengano fattori non 
valutabili all'epoca in cui le previsioni stesse sono state 
formulate. È da rilevare che già nel 1970 (pur disponendo 
al momento solo di dati provvisori) la domanda di molti 
beni alimentari ha superato le previsioni formulate per il 
1975. 

Bibliografia 

Annuario Statistico Italiano, 1970, Ist. Centrale di Statistica, 
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TAB. XII. PREVISIONI DI CONSUMI ALIMENTARI IN ITALIA SECONDO VARIE IPOTESI 


(valori espressi in kg prò capite e per anno salvo diversa indicazione) 




al 1975 

al 1985 


Consumi alimentari 

Secondo 

Secondo ** FAO 

Secondo la FAO 



Cao Pinna 

MR 1 AR 

MR Af MR- MP | AR • AP AR • MP 


Frumento (in farina) 


1 

124.2 

110,5 

107,1 

104,2 

103,6 

96,6 

95,9 

Riso 


6,4 

5,3 

5.4 

5,4 

5.5 

5,6 

5.6 

Cereali secondari 


9,8 

7.2 

6.9 

6.6 

64 

6.2 

6,2 

Legumi secchi 


4,7 

11,3 

11,3 

11,3 

11.3 

11.3 

11.3 

» freschi c ortaggi 


163,5 

209.3 

214,4 

218,1 

218,8 

226,4 

227,0 

Frutta fresca c secca 


129,2 

109,3 

113,8 

117,5 

118,4 

127,5 

128,4 

Grassi e oli 


22 

29,9 

21,8 

22.5 

22,7 

24,4 

24,6 

di cui burro 


2 

24 

2.4 

2.5 

2,6 

2,9 

2,9 

Zucchero 


29.0 

27,7 

29J 

30,7 

31,0 

34.3 

34,6 

Carni 

1 

39.2 

41,6 

45,8 

49,5 

50,4 

60,5 

61,6 

di cui; bovina 


20,0 

19,7 

21.4 

22,8 

23,2 

26,6 

26,9 

ovina e caprina 


1,6 

1.0 

1.1 

1.2 

1.2 

1,5 

1.5 

suina 


6,5 

8,8 

94 

10,0 

10,2 

11.5 

11,7 

altre 


11,1 

12.1 

13,8 

15,4 

15.9 

20,9 

21.5 

Pesce fresco c conservato 


7.5 

11,6 

12.4 

13,1 

13,2 ! 

14,9 

15,0 

Latte (escluso il burro) 


185,2 

140,6 

145,9 

150,3 

151,4 

162,2 

163,2 

Uova 


11 

11,6 

12.4 

13.1 

13,2 

14,9 

15.0 

Caffè 


3 

2,8 

3,0 

3.2 

3,3 | 

3,7 

3.8 

Vino (litri) 


135 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

Birra » 


IO 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

Calorie (kcal) 

n. prò die 

3034 

2865 

2909 

2946 

2956 

3054 

3063 

Proteine 

g prò die 

98.9 

85 

86,9 

88,5 

88,9 

93,5 

94,0 

di cui di origine animale 

8 » 

43,0 

37 

39,6 

41,9 

42,5 

48,6 

49.3 

Grassi 

g » 

97,4 

91,7 

95.9 

99,5 

| 100,3 

| 

109,5 

110,4 


MR: minore incremento elei reddito. 

AR: alto incremento del reddito. 

MR • AP: minore incremento del reddito; alto incremento della popolazione. 

MR - MP: minore incremento del reddito; minore incremento della popolatone. 

AR - AP: allo incremento del reddito; aho incremento della popolatone. 

AR - MP; alto incremento del reddito; minore incremento «Iella popolazione. 
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zionali di proteine (col. 1203). 


DEFINIZIONE E CLASSIFICAZIONE 
Gli alimenti sono organismi o parti di organismi del 
mondo vegetale o animale o prodotti del mondo mine- 
rale, atti a fornire (in generale dopo aver subito i pro- 
cessi digestivi) sostanze organiche ed inorganiche, ne- 
cessarie per le sintesi a livello cellulare c per il regolare 
svolgimento di funzioni essenziali per la vita. 

Ai prodotti sopra indicati si dà anche il nome di a. 
complessi (ma di solilo si indicano con il solo termine a.), 
mentre alle sostanze che, dopo la digestione, da essi si 
originano si dà il nome di a. semplici o principi nutritivi 
o di nutrienti. Sono a. semplici i protidi, i glicidi. le 
vitamine, l'acqua c i cosiddetti sali minerali. 

La classificazione in a. plastici (proteine) e a. energetici 
(glicidi c lipidi) non c abbastanza motivata; in realtà 
glicidi e lipidi sono anch'essi « plastici » ove si consideri 
la composizione chimica della cellula, nella quale sono 
rappresentati tutti i principi nutritivi; per contro le so- 
stanze proteiche, nel loro turnover, sono anch'cssc os- 
sidate c quindi sono fonte di energia. 

Alcuni a., ad es. l’acqua e i monosaccaridi, non subi- 
scono il processo della digestione e sono direttamente as- 
sorbiti dalla mucosa gastrica e intestinale. 

Nessun a. fornisce da solo tutti i principi nutritivi di 
cui l'organismo umano ha bisogno: nessun a., nella signi- 
ficazione sopra adottata, è completo. Resta perciò attuale, 
anche se non recente, la definizione di Randoin e Si- 
monnet (1927): «un a. è una sostanza, in generale natu- 
rale e complessa, che, associata ad altri a. in proporzioni 
opportune, è capace di assicurare il ciclo regolare della 
vita di un individuo e la sopravvivenza della specie a 
cui egli appartiene ». 

Non vanno poi dimenticati due requisiti dell'a. : la 
appetibilità e l'abitudine ad usarlo. « L'a. è una derrata, 
che apporta sostanze nutritive, idonea a soddisfare l’ap- 
petito ed accettata come tale in una data società, in base 
ad abitudini pregresse» (Trémolicrcs, 1970). 

Nel «Traité des aliments », che si ritiene primo del 
genere, pubblicato nel 1702, Louis Lernery dà questa de- 
finizione di a.: « tutto ciò che può reintegrare le perdite 
di parti solide o liquide del nostro corpo merita il nome 
di a.: l’aria, quindi, deve essere considerata un vero a. 
ed anche il più necessario di tutti ». 

Gli a. possono essere classificati, in base alla loro consi- 
stenza. in solidi e liquidi (e gassosi, considerando tra gli 
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a. anche l'ossigeno); in base alla loro provenienza, in: 
a. del mondo vegetale, a. del mondo animale, a. del mondo 
minerale. 

Gli a. del mondo vegetale comprendono: i cereali e 
derivati; i legami ; gli ortaggi-, le fratte: gli oli; le bevande 
alcoliche ed analcoliche, meno l’acqua. Gli a. del mondo 
animale comprendono: le carni di animali terrestri ed 
acquatici: le nova; il latte ed i formaggi, alcuni grassi. 
Gli a. del mondo minerale comprendono Yacqua e i sali 
minerali, tra cui in particolare il cloruro di sodio. 

Prima di descrivere i vari a. conviene accennare alla 
funzione che ciascun gruppo di essi può avere nell'alimen- 
tazione giornaliera. Tale funzione è riferibile, innanzi 
tutto, al patrimonio di principi nutritivi dell'a.; da ciò 
la necessità di conoscere la composi/ione chimica dell’a. 
stesso in sostanze organiche (proteine c aminoacidi, li- 
pidi c relativi acidi grassi, glicidi, vitamine) e inorganiche 
(acqua e sali minerali). Ciò non è ancora sufficiente a chia- 
rirci la funzione dcll’a.: necessita conoscere la misura 
in cui l’a. entra nel consumo giornaliero abituale. Se un 
a., ad cs. ricco di proteine o di una o più vitamine, entra 
in piccola o trascurabile misura nella dieta giornaliera, 
esso non sarà considerato fonte importante di proteine 
o di vitamine. Nel corso della descrizione dei vari a. sa- 
ranno portate esemplificazioni al riguardo. 

ALIMENTI DEL MONDO VEGETALE 
Cercali 

Alla famiglia delle Graminacee, comprendente ca. 600 
generi ed oltre 5000 specie, appartengono i cereali, che 
costituiscono la principale fonte calorica e proteica per 
oltre un miliardo di esseri umani nel mondo. Ca. 500 
milioni di ha sono destinati, nel mondo, alle relative 
colture. 

Tra le Graminacee è compresa anche la canna da zuc- 
chero (Saccharum afiicinarum) che non fa però parte dei 
cereali e di cui non viene utilizzato il frullo ma il fusto 
(v. sotto: altri a.). 

I principali cereali usati dall'uomo sono: 

il frumento (gen. Triticum); 
il riso (gcn. Oryza); 
il mali (gen. Zea); 
l 'orzo (gen. Hordeum ); 

Yavena (gen. Avena); 
la segale (gen. Secale); 
il sorgo (gcn. Sorghum); 
il miglio (gcn. Panicum). 

Alla famiglia delle Graminacee appartiene un altro ce- 
rcale, consumato pressoché esclusivamente in Etiopia: il 
teff ( Eragrostis tef o abyssinica). Pur facendo parte di 
altre famiglie, vengono usualmente compresi tra i cereali 
anche il grano saraceno ( Polygonum tartarum) c il fago- 
piro ( Fagopyrum escutenium Moench.), entrambi apparte- 
nenti alla famiglia delle Poligonacec. ed il quinoa iCheno- 
podium tilhum, famiglia delle Chenopodiacee) consumato 
in Sud America, prevalentemente nelle zone andine del Cile 
e del Perù. 

Per l’alimentazione umana l'impiego dei cereali è limi- 
tato alla parte interna, farinosa, dei frutti (o cariossidi) 
che vengono raccolti a maturazione completa c immedia- 
tamente essiccati. Per l'alimentazione animale, invece, ven- 
gono utilizzate, oltre alle cariossidi intere, anche parti 
del fusto c le foglie. 

Nelle zone temperate le particolari condizioni climatiche 
influenzano il periodo vegetativo dei cereali» che vengono per- 
tanto dipinti in: a) vernini, seminati in autunno e raccolti al- 

• 
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l'inizio dell'estate; b) estivi : seminali a primavera avanzata e 
raccolti verso la fine dell’estate. 

Cercali vernini sono il frumento, l'orzo, l'avena c la segale; 
cereali estivi sono principalmente il mais cd il riso. 

Data la grande importanza del frumento nell’alimenta- 
zione degli italiani, tratteremo più diffusamente di questo 
cereale. 

Frumento 

I. Caratteri e composizione chimica. - Tutti Ì frumenti, 
sia spontanei che coltivati, appartengono al genere Tri- 
ticum, del quale si usano distinguere 14 specie (tab. I); 
i frumenti vengono inoltre suddivisi in 3 gruppi: diploide, 
tetraploide ed esaploide. in base al numero di cromosomi 
nelle cellule germinali che sono, rispettivamente. 7, 14, 21. 

Si ritiene generalmente che i gruppi tetraploide ed esa- 
ploide siano derivati dai diploidi attraverso processi di ibri- 
dazione spontanea con altre graminacee selvagge. Da tutte 
queste specie di frumento c stato selezionato un elevatis- 
simo numero di varietà agrarie e commerciali. 

Oltre 200 milioni di ha sono destinati nel mondo alla 
coltivazione dei frumenti. 

La cariosside del frumento (fig. I) è ricoperta da una 
sottile pellicola esterna, il pericarpo, costituito da 3 strali 
cellulari: i'epicarpo, il mesocarpo e l'endocarpo. Proce- 
dendo verso l'interno si trova il perisperma (detto anche 
spermoderina) costituito a sua volta dal tegumento c dallo 
strato nuccllularc o ialino. 

I vari strati del pericarpo e del perisperma ricoprono 
V endosperma, rivestito da uno strato di cellule nuclcate, 
cilindriche, monoslratificate, che costituiscono il cosid- 
detto strato aleuronico. L'endosperma, che rappresenta 
oltre 1*80% in peso della cariosside, è formalo da grosse 
cellule infarcite di granuli di amido inclusi in una ma- 
trice proteica dalla quale proviene il glutine (v. sotto). 
La struttura dellendospcrma non c omogenea. Infatti le 
cellule che giacciono immediatamente sotto lo strato alcu- 
ronico sono piccole e cubiche: procedendo verso l’in- 
terno si fanno più grandi e prismatiche per divenire molto 
voluminose e poligonali al centro. La parte esterna del- 
l'endosperma c vetrosa c lucida, mentre la parte più in- 
terna è opaca. Anche la distribuzione del contenuto di 
proteine e amido c diversa tra centro c periferia, essendo 


TAB. I. CLASSIFICAZIONE DELLE DIVERSE SPECIE 
DI FRI MENTO (da P. C. MangcKdorf. Sci. Amer.. 1953, 189,50) 


Genere 

Specie 

Gruppo 

Cromosomi 


Triticum 

aegUopoides 

| diploide 

7 

» 

monococcum 

» 

7 


dicoccoides 

tetraploide 

14 

» 

dicoccum 

» 

14 

» 

durian 

« 

14 

n 

persicum 

» 

i 14 

V» 

pobnicum 

» 

14 

» 

timophecvi 

» 

14 

» 

turgidum 

* 

14 

» 

i acstivum o volgare 

esaploide 

21 

>♦ 1 

compactum 

» 

21 

>* 

inalba 

» 

21 

» 

spelta 

» 

21 

» 

sphaerococcum 

* 

21 
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Fig. I. Sezione longitudinale di cariosside di frumento (15 
ca.). (Da R. Cuba oda e E. Quat tracci, ridisegnata). 


la parte centrale più ricca di granuli amilacei e la parte 
più prossima allo strato aleuronico più ricca di proteine. 

Alla base della cariosside, sul lato dorsale, si trova poi 
Y embrione o germe (che rappresenta ca. I’l,3% in peso 
della cariosside I. separato dall'endosperma da uno strato 
di cellule epiteliali cilindriche che prende il nome di sal- 
tello (1.75% in peso dell'intera cariosside): queste cellule 
sono ricche di tiamina (Vit. B,) e di enzimi, per cui, 
durante la germinazione, fungono da organo di elabora- 


zione dei materiali di riserva deircndospcrma, che tra- 
sferiscono al germe, provvedendo in tal modo alla sua 
nutrizione. 

Nella tab. II viene riportata la composizione chimica dei 
diversi costituenti la cariosside del frumento. 

Il pericarpo, il perisperma e lo strato aleuronico costi- 
tuiscono la cosiddetta crusca, che viene allontanala du- 
rante i processi di macinazione. 

a) Glicini. - I glicidi del pericarpo e del perisperma 
sono rappresentati da cellulosa e da pentosani (v. glicidi). 

L'amido |v.) nel l'endosperma è contenuto in involucri 
cellulosici: durante la macinazione questi involucri ven- 
gono rotti in misura del 4-10%, a seconda del tipo di 
frumento e della tecnica di macinazione. 

Due enzimi, l’a-amilasi c la fì-amilasi, idrolizzano l'amido 
ma non hanno la capacità di attaccare gli involucri cel- 
lulosici. 

Nel germe si trovano glicidi idrosolubili, principalmente 
saccaroso e rapinoso, che impartiscono all’embrione un 
sapore dolciastro. È assente l'amido. 

b) Lipidi. - Il contenuto di lipidi (v.), che nella cariosside 
intera si aggira intorno al 2%, è assai elevato nell'embrione 
(10%). Nell'olio di germe di frumento prevalgono glicc- 
ridi di acidi grassi insaturi (in media l'80% di acidi oleico, 
linoleico e linolenico); data la facilità con cui questi acidi 
grassi vanno incontro a processi di ossidazione (irranci- 
dimento). è indispensabile, per assicurare una migliore 
conscrvabilità delle fanne, allontanare l'embrione nei pro- 
cessi di macinazione. 

Tra gli acidi grassi compare anche ac. paimitico nella 
misura del 13% ca. In tracce sono presenti fosfolipidi ed 
uno stcrolo: il sitostcrolo (v. stiroli). 

L’olio di germe di grano è una delle principali fonti 
naturali di tocoferoli (v. sotto; v. anche: vitamine), con- 
tenendone ca. 260 mgi'100 g (Brown, 1952). 

Discrete quantità di lipidi si trovano anche nello strato 
aleuronico. 

c) Protali. - I protidi del frumento, che come risulta 
dalla tab. Il ammontano in media al 12% in peso dell’in- 
tera cariosside (ma con variazioni, per i frumenti italiani, 
dal 9 al 15%). sono rappresentati da un'albumina (leu- 
cosina), da globuline, da una prolamina ( gtiadina ) e da 
una glutclina ( glutea ina). 


TAB. II. CONTENUTO MEDIO DI ALCUNI COSTITUENTI CHIMICI F. VALORE CALORICO MEDIO DELLA 
CARIOSSIDE DEL FRUMENTO E DELLE SUE PARTI (•) (per 100 g) 



Cariosside 



Strato 

Endosperma 

Embrione 

Costituenti chimici 

intera 

Pericarpo 

Perisperma 

aleuronico 

Parte Parte 

esterna interna 

e 

scutello 


Amido g 

58,5 

0.0 

0.0 

0.0 

62,7 

71.7 

10,0 

Zuccheri riducenti » 

2,0 

0,0 

0.0 

0.0 

1.6 

1.6 

26,0 

Pentosani e altri glicidi » 

6,6 

34,5 

50,5 

38,5 

1,4 

1,4 

w 

Cellulosa » 

2.3 

38,0 

11,0 

3.5 

0,3 

0,3 

2.0 

Proteine grezze »» 

12,0 

7,5 

15,5 

24.0 

16,0 

7.9 

26,0 

Lipidi » 

1,8 

0.0 

0,0 

8,0 

2,2 

1.6 

10,0 

Ceneri » 

1.8 

5.0 

8.0 

11.0 

0,8 

0,5 

4.5 

Calorie (kcal) n. 

310,0 

175,0 

175,0 

244,0 

345,0 

344.0 

350,0 


(*) umiditi: 15*/. 
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Queste proteine (v.) sono cosi distribuite nella cariosside 
del frumento: 

- la leucosina. in misura dell* 1,0- 1,5% * n peso del chicco 
intero, nell'embrione, nel pcricarpo c nel perisperma; 

- le globuline , in misura dello 0,5% in peso, pressoché 
esclusivamente nell’embrione; 

- la gliadina e la girne nino, in misura, rispettivamente, 
del 5,5% e del 5.0%, ncH'cndospcrma, dove costituiscono 
la matrice protoplasmatica che ingloba i granuli di amido. 

Il valore biologico (v. sotto) della leucosina. idrosolu- 
bile, e delle globuline, insolubili in acqua, solubili in solu- 
zioni saline diluite neutre, è elevato c supcriore a quello 
della gliadina e della glutenina; la loro importanza dal 
punto di vista nutritivo è però scarsissima sia per il basso 
contenuto, sia perché vanno quasi totalmente perdute du- 
rante il processo di macinazione. 

La gliadina è insolubile in acqua, solubile invece in 
alcol al 60-80%; non coagula al calore. Contiene in pro- 
porzione elevata ac. glutammico, prolina e leucina; scar- 
sissimo è il contenuto di aminoacidi solforati c di lisina. 

La glutenina è insolubile in acqua, in soluzioni saline 
ed in alcol; è solubile in acidi o alcali diluiti; coagula al 
calore. Anche la glutenina c caratterizzata da un elevato 
contenuto di ac. glutammico; a differenza della gliadina. 
che ne contiene lo 0,6% in media, la glutenina ha un di- 
screto contenuto di lisina (2,5-3.0%). 

Se su di un crivello si stempera una certa quantità di 
farina di frumento con acqua e si lava l'impasto risultante 
sotto un filo di acqua corrente, dopo un certo tempo si 
ottiene una pallottolina pastosa ed elastica, che con- 
tiene ca. l'87%. in peso secco, di una sostanza che prende 
il nome di glutine. Il glutine (dal quale dipendono le 
caratteristiche tecnologiche di panificabilità degli sfari- 
nati) è un complesso colloidale risultante da un processo 
di adsorbimento reciproco della gliadina con la glutclina. 
attraverso un meccanismo di idratazione. 

Basandosi sull’assunto che tutto l'azoto degli a. sia di 
natura proteica e che il contenuto di N delle proteine ali- 
mentari sia del 16%, si usa abitualmente calcolare le pro- 
teine di un a. moltiplicando i grammi di N (agevolmente 
determinabili con metodiche assai semplici) per il fattore 
6,25 (- 100: 16). Questo fattore, peraltro, non può es- 
sere utilizzato nel caso dei cercali in genere c del frumento 
in particolare, essendo il contenuto di N nelle proteine 
dei cereali lievemente maggiore del 16%. 

Per i diversi costituenti la cariosside del frumento, i fat- 
tori di conversione dell'N in proteine sono: per il chicco 
intero. 5,83 (N = 17,16%); per la crusca. 6,31 (N = 
*- 15,85%); per l'embrione, 5.80 (N *=■ 17,24%); per l'en- 
dosperma, 5,70 (N = 17.54%). 

A questo punto si pone il quesito di stabilire quale sia 
il valore nutritivo delle proteine del frumento. Ciò ci porta 
necessariamente ad accennare a quei fattori che condizio- 
nano il valore nutritivo delle proteine alimentari (v. anche: 
aminoacidi; proteine). Essi sono essenzialmente: 

- utilizzazione digestiva (ovverosia digeribilità c grado 
di assorbibilità dei prodotti di digestione della proteina); 

- utilizzazione metabolica. 


L' utilizzazione digestiva si esprime con il cosiddetto coeffi- 
ciente di utilizzazione digestiva o C.U.D. : 


CUD. 


Na 

Ni 


Ni — (Nf — Nfe) 
Ni 


v 100 


dove: Na = N assorbito; NI N ingerito; Nf N fecale; 
Nfc = N fecale endogeno (o metabolico). 

L'utilizzazione metabolica dipende dalla composizione in 
aminoacidi delle proteine cd in particolare dal contenuto di 
quegli aminoacidi, i quali, per non essere sintetizzati neU’orga- 


nismo (o perlomeno non con velocità adeguata ai suoi bisogni 
in determinate condizioni : accrescimento, rialimcntazione dopo 
il digiuno protidico, ctc.), furono definiti dal Rose indispensabili 
o essenziali (v. aminoacidi). Questi aminoacidi per l’uomo 
adulto sono: isoleucina. leucina, lisina, fenilaianina, mctio- 
nina, treonina, trìptofano, vaiina. Durante l'accrescimento si 
ritengono indispensabili anche: arginma e istidina. 

Nella tab. Ili viene riportata la composizione in aminoacidi 
essenziali del frumento intero, di farina a diverso grado di ab- 
burattamento (v. sotto) e deH’uovo intero; c bene ricordare che 
il contenuto di aminoacidi essenziali di quest’ultimo è stato 
assunto come standard di riferimento dal Gruppo misto di 
Esperti FAO/OMS sui «Fabbisogni di proteine» (1965). 

TAB. III. CONTENUTO DI AMINOACIDI ESSENZIALI 
NEL FRUMENTO INTERO, IN FARINE A DIVERSO 
GRADO DI ABBURATTAMENTO F, NELL'UOVO INTERO 


(da FAO, Nulrition Division , 1970) 




Farina di frumento 

Uovo 

intero 

Aminoacidi 

mento 

intero 

Grado di abburattamento 


90-80% 80-70% | 70-60% 1 



mg/g di azoto totale 


Isole ucina 

204 

1 232 1 

1 228 | 

1 217 1 

[ 415 

Leucina 

417 

379 1 

440 

400 

| 553 

Lisina 

179 I 

I 159 

130 

113 

! 403 

Mctionina 

94 

97 ! 

1 », 

87 ' 

197 

Cistina 

Aminoacidi 

159 ; 

127 

159 ; 

142 

149 

solforati totali 

253 

224 

250 

229 

346 

Fenilaianina 

282 

276 

304 

291 

365 

Tirosi na 
Aminoacidi 

| 187 

186 

145 

132 

262 

aromatici totali 

469 

462 

1 449 

423 

627 

Trconina 

183 

192 

168 i 

! 153 

317 

Trìptofano 

68 

68 

67 

1 58 

100 

Vaiina 

276 

270 1 

1 258 | 

240 

454 

Arginina 

| 288 

259 

221 

! 193 

381 

Istidina 

143 

121 

no 

| 121 

i 152 

1 


N«iror*awsmo feniUlaama e menomi*» possono ««formar» mpeinva- 
menie in moti na e in cì»im«. aminoacidi non estenuali. Ove questi due ami- 
noacidi tiano presenti nella razione alimentare in quantità adeguate esercitano 
un'azione di risparmio nei confronti dei loro precursori: perciò nell» tabella, 
accanto n fcnilaliinina c mctionina. tono alate comprese anche nro«irut e cium». 


L’aminoacido essenziale, contenuto in quantità non ade- 
guate. o mancante del tutto in una determinata proteina ali- 
mentare, limita l'utilizzazione degli altri aminoacidi essenziali, 
anche se presenti in eccesso (e quindi la sintesi proteica), e viene 
pertanto definito come aminoacido limitante. 

Basandosi sul concetto di aminoacido limitante si può giun- 
gere con un semplice calcolo a stabilire una gerarchia delle 
diverse proteine alimentari, attribuendo a ciascuna di esse un 
certo punteggio numerico, detto indice proteico o indice chi- 
mico ( ehemical score). 

Per calcolare tale indice si deve dapprima conoscere per ogni 
proteina, o avvalendosi di apposite tabelle o determinandolo 
mediante analisi chimica, il contenuto dei singoli aminoacidi 
essenziali ( tirosi na c cistina comprese); tali valori vengono 
espressi in mg g di N totale. Si procede quindi al calcolo del 
contenuto percentuale di ciascun aminoacido rispetto all’omo- 
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togo contenulo di proteine dell’uovo intero, che costituiscono, 
come si è detto, lo standard di riferimento (FAOOMS, 1965;. 
L’aminoacido della proteina in esame, il cui contenuto percen- 
tuale rispetto alla proteina di riferimento è minore, rappre- 
senta l'aminoacido limitante ed il relativo valore costituisce 
Vindice chimico. 

Tale indice, in prima analisi, consente di formulare rapida- 
mente previsioni sull’utilizzazione metabolica delle diverse pro- 
teine alimentari, soltanto ad assorbimento avvenuto. 

Volendo verificare i limiti di tali previsioni ed approfondire 
la conoscenza sul valore nutritivo delle proteine si ricorre ad 
indici biologici, basati sia sull’accrescimento dell'animale o 
dell’uomo sia sul bilancio dell’azoto. Uno di tali indici è 
costituito dal coefficiente di efficacia proteica o P E R. { protein 
efficiency ratio) che indica il guadagno in peso corporeo per g 
di proteina introdotta: 

p g ^ aumento di peso (in g) 

quantità di proteina introdotta (in g) 

Un altro indice è dato dal valore biologico (V.B.), intenden- 
dosi per esso la quantità di azoto assorbito, che è stata ritenuta 
daU’organismo per il mantenimento e/o per l'accrescimento; 
il valore biologico si esprime pertanto cosi: 

V R - N rHcnmo _ Ni - (Nf - Nfe) - (Nu - Nue) 

N ««orbito Ni — (Nf— Nfe) 

dove: Ni è la quantità di azoto ingerito con la proteina in esame; 
Nf e Nu corrispondono alla quantità di azoto eliminato, rispet- 
tivamente. attraverso feci ed urine durante il periodo di sommi- 
nistrazione della proteina in esame; Nfe e Nue rappresentano, 
rispettivamente, l'azoto fecale c urinario endogeni. 

Si può ricorrere infine ad un terzo indice, che ha il vantaggio 
sugli altri di esprimere contemporaneamente la digeribilità della 
proteina ed il suo valore biologico: questo indice prende il 
nome di utilizzazione proteica netta o N.P.U. {net protein uti- 
liza tion): 

N.P.U. - C.U.D. X V.B. - X J fr 11 - — 

^ingerito N aW0 rtMt 0 

Semplificando si ha che: 

N P u - _ Ni — (N f — Nfe) — (Nu- Nue) ^ |W) 

Ningerito V ’ 1 

Risulta pertanto evidente che laddove il V.B. indica la per- 
centuale di azoto assorbito e ritenuto dall’organismo. l'N.P.U. 
sta ad indicare invece la percentuale di azoto degli a. che è 
stata ritenuta. 


Nella tab. IV sono riportati alcuni dati (ottenuti con i metodi 
sopra illustrati) sul valore nutiitivo delle proteine del frumento 
intero c delle varie parti della cariosside. 

d) Vitamine. - Nella tab. V vengono riportati il contenuto 
di vitamine e la loro ripartizione percentuale nei diversi 
costituenti la cariosside del frumento. Da detta tabella 
risulta evidente come le vitamine del complesso B, c tra 
queste soprattutto macina e piridossina, tendano a con- 
centrarsi prevalentemente nello strato alcuronico: fa ecce- 
zione la tiamina che, seppure contenuta nello strato di 
alcuronc in misura del 23%, si ritrova in massima parte 
nello scutello (70% ca.). Riboflavina e ac. pantotenico si 
ripartiscono in proporzioni pressoché identiche tra strato 
di aleurone ed endosperma. 

Nel frumento sono contenute altresì scarse quantità di 
biotina (0,04 mg.' 100 g di frumento intero) e di ac. folico 
(0,04 mg/ 100 g). 

Un cenno a parte merita la Vit. E: dalla tab. V risulta 
infatti che i tocoferoli sono concentrati prevalentemente nel 
germe, dove cioè è più elevato il contenuto di lipidi insa- 
turi del frumento; infatti nel germe ritroviamo in media 
30 mg di tocoferoli per 100 g. 

Interessante è anche la distribuzione dei diversi tocofe- 
roli nella cariosside del frumento. Infatti, da Moran (1959) 
si ricava che i tocoferoli sono così ripartiti percentualmente 
tra germe e crusca; 

^-tocoferolo ^-tocoferolo e-tocofcrolo indctcrm. 

(5,7,8-irimctil- (5,8-dimetil- (5-monomctil- 



tocolo) 

tocolo) 

tocolo) 


Germe 

56 

28 

6 

10 

Crusca 

10 

13 

66 

11 


fe noto che i tocoferoli, oltre all’attività vitaminica spe- 
cifica. posseggono anche attività antiossidante e che que- 
st’ultima è inversamente proporzionale alla prima. È pure 
noto che l'efficacia vitaminica dei tocoferoli è in relazione 
al numero di gruppi metilici attaccati al nucleo cromanico: 
l'attività biologica pertanto sarà maggiore per i composti 
trimctilati rispetto ai derivati monometilici; l'inverso av- 
verrà per il potere antiossidante. Orbene, nel frumento, 
la maggiore attività vitaminica c concentrata nel germe, 
poiché in questa frazione più elevato è il contenuto di 


TAB. IV. CONTENUTO DI PROTEINE E VALORE NUTRITIVO DEL FRUMENTO E DERIVATI 


Alimenti 

Proteine 

V.B. 

C.U.D. 

N.P.U. (•) 

1 

P.E.R. 

Indice | 

Aminoacido 

Ki'100 K 

de ter ni in. 

calcolato 

chimico ! 

limitante 










Frumento intero 

9.8 

64,7 

90.9 

40.3 

58.8 

; i.53 

44 

lisina 

Germe 

10,0 

73,6 

88.2 

67,0 

64,9 

2.53 

54 

isoleurina 

Glutine 

8,7 

584 

95,0 

38.6 

55.3 

0,5. 

26 

lisina 

Farina bianca 

10,0 

52,0 

100.0 

- 

52,0 

0.60 

28 

lisina 

Pane integrale 

10,0 

j - 

- 

- 

- 

1,10 

- 

- 

» bianco 

10,0 

44,7 

90.9 

37,0 

40,6 

0.90 

- 

— 


<•) N.P.U. dclcrmin.: determinato sperimentalmente sull'animale: N.P.U. cakolaio: 


V.B, C.U.D. 


dato mancante 
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TAB. V. VITAMINE DEL FRUMENTO E LORO RIPARTIZIONE NELLE DIVERSE PARTI DELLA CARIOSSIDE 


Parti 

della 

cariosside 

% In peso dcl- 
l'interu cariosside 

Tiamina 

(B,) 

Kibof lavina 
<B X ) 

Macina 

(PP) 

PMosiiiul 

(B.l 

Ac. panto- 
tcnico 

Tocoferoli 

(E) 

« ± 

© « 

? . ^2 

E ' 1 

1 

i 

« 

m 

i 

et ± 

§ Ixi 
» 1 *= 
E SI 

M ± 

1 i .•! 
1 ■ i 

ac ± 

1 \A 

l ^ i 

u 1 
8 

et 

E 

% 

sul Inule 


Pericarpo 

8.0 

0,06 1.06 

0.10 

4.53 

j 2,30 3.16 

0,60 1 2,09 

0,78 8.56 

j 










| 6.50 

27,09 

Strato alcuronico 

6.5 

1.65 23,67 

1.00 

36,83 

68.00 76,05 

3,60 58.95 

4,61 40.20 

| 

) 


Germe 

1.5 

0.84 2.78 

1.38 | 

11,73 

4,40 1,14 

1 2.40 7.97 

1,71 3.52 

) 










J 30,00 

30.26 

Scutello 

2,° 

15.60 | 68,87 

1.27 

14,39 

3,80 ! 1,31 

! 2,32 1 11.69 

1,41 3,87 

1 


Endosperma 

82.0 

0,02 3,62 

0,07 

32,52 

1 1.50 ' 18.54 

0.04 j 9.50 

0.39 43.85 

1.80 

42,65 

Cariosside intera 

100.0 

0,45 100.00 

0,17 

100,00 

5.81 100.00 

0,39 100,00 

0,73 100,00 

3.47 

100,00 

Referente tubi, nautiche 

Hinton, 1947 

Mintoti 

1 «• coli. 

Mcathcole r coti.. 

CIcek c Hinton. 

H«nton r eoli,. 

Monti. 1959 




, 1952 


! 1952 

| 1958 

1952 




a-tocoferolo. Al contrario, nella crusca troveremo l’atti- 
vità antiossidante maggiore; queste sostanze antiossidanti, 
localizzate negli strati esterni della cariosside, possono eser- 
citare un effetto protettivo su di essa durante l immagaz- 
zinamento dei cereali. 

Per concludere, la distribuzione delle vitamine nella 
cariosside del frumento (ad eccezione della tiamina) è 
tale che, durante i processi di macinazione e conseguente 
abburattamento, si assiste ad un impoverimento anche co- 
spicuo del patrimonio vitaminico iniziale. 

e) Minerali. - Nel frumento intero si ritrovano in media 
1,2- 1,4 g di ceneri per 100 g di prodotto intero. 

I costituenti minerali de) frumento, ponderalmente più 
importanti, sono (in mg, 1 100 g di prodotto secco; da 
Secchi, 1967); 



media 

limiti 

Potassio 

453.2 

276.0-591,0 

Fosforo 

380.0 

190.0-567,0 

Solfo 

196.0 

91,0-450,0 

Magnesio 

157.0 

63.0*239.0 

Cloro 

76,5 

7,6-203,0 

Calcio 

51,4 

22,0-98.0 

Sodio 

24,0 

1,5-70,0 

Silicio 

12.1 

4,7-48.5 

Zinco 

4.4 

1,4-10.0 

Manganese 

4,0 

I, 2-8,0 

Ferro 

3,3 

1,8-8, 6 

Selenio 

1,2 

0.0-6.3 


Una buona parte del fosforo presente nel frumento si 
trova combinato con inositolo a formare ac. fitico, il 
quale, essendo insolubile, non può essere assorbito a li- 
vello enterico. L’ac. fitico è concentrato prevalentemente 
nella crusca; pertanto elevato è il suo contenuto nelle 
farine ad alto grado di abburattamento. Fitasi che idro- 
lizzano l’ac. fitico in fosforo inorganico c inositolo sono 
presenti nella cariosside del frumento e nell'intestino del- 
l’uomo. Anche durante la fermentazione panaria si ha 
un'idrolisi parziale dell’ac. fitico, idrolisi la cui entità è 
in relazione alla quantità di lievito usata nonché alla du- 
rata e alla temperatura della fermentazione. 
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Il contenuto di calcio è scarso; trovandosi il calcio 
negli strati esterni della cariosside le farine ad alto tasso 
di estrazione ne conterranno di più; eppure l’assorbi- 
mento del calcio è maggiore per il pane preparato con 
farine a basso grado di abburattamento. L'aggiunta di 
filato di sodio al pane bianco riduce l’assorbimento del 
calcio, assorbimento che. al contrario, nel pane integrale 
è incrementato per idrolisi enzimatica dcll’ac. fitico con 
fitasi. 

Se, da una parte, una larga messe di risultati sperimen- 
tali ha posto in evidenza che l'assorbimento del calcio è 
sfavorevolmente influenzato dal contenuto di ac. fitico 
della dieta, dall’altra é stato ampiamente dimostrato che 
nell'uomo e negli animali si instaurano rapidamente mec- 
canismi di adattamento che contrastano gli effetti nega- 
tivi dei filati. 

Sali insolubili si formano pure per combinazione del 
ferro con l’ac. fitico. 

f) Impiego del frumento nell'alimentazione dell'uomo. - 
I frumenti vengono distinti in teneri e duri a seconda che 
la cariosside, alla frattura, abbia aspetto opaco e vitreo 
alla periferia e farinoso al centro oppure aspetto unifor- 
memente vitreo, translucido e corneo. 

Frumenti teneri sono il 7*. vulgare, il T. compact um e 
gli altri esaploidi. mentre frumenti duri sono il 7*. durimi 
e tutte le altre specie tctraploidi e diploidi. 

Il frumento, in qualche paese, viene consumato intero, 
bollito in acqua o latte, con o senza aggiunta di zucchero 
o altri condimenti, oppure arrostito sul fuoco o su pietre 
calde. Per altro esso, previa molitura delle cariossidi, è 
prevalentemente c universalmente utilizzato per preparare 
il pane e, sia pure meno diffusamente, le paste alimentari. 

La molitura del frumento è tecnica antichissima e consiste 
fondamentalmente di due fasi distinte: la macinazione o moli- 
tura vera c propria c la sctacciatura. Se la molitura viene prati- 
cata in mortaio O con mole di pietra cd in un’unica fase, sì 
parla di macinazione bassa , se con i moderni laminatoi a ci- 
lindri cd in più fasi, di macinazione alla. 

Un perfezionamento della macinazione alta è la turbosepara- 
zione, mediante la quale una farina, sottoposta a macinazione 
spinta, viene suddivisa per ventilazione cd urto in tre frazioni 
(grossolana, media c fine) a granulazione diversa ed a contenuto 
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proteico e vitaminico diverso. La frazione fine, assai ricca di 
proteine, ha anche un contenuto assai elevato di vitamine 
(soprattutto B,): partendo da una farina al 7". di protidi e 
contenente 0.9 mg; 100 g di Vii. Bj. si ottiene un prodotto al 
14.5% di protidi c con un contenuto medio di tiamina di 1,4 
mg 100 g. 

La lavorazione ed il commercio dei cereali, degli sfarinati, 
del pane c delle paste alimentari sono disciplinati dalla legge 
4 luglio 1967, n. 580, che agli artt. 6 c 8, rispettivamente, cosi 
definisce i prodotti ottenuti dalla molitura del grano tenero e 
del grano duro: 

Art. 6 - È denominato « farina di grano tenero », o sempli- 
cemente « fanna », il prodotto ottenuto dalla macinazione c 
conscguente abburattamento del grano tenero liberato dalle 
sostanze estranee c dalle impurità. 

Art. 8 - È denominato « semola di grano duro», o sempli- 
cemente <' semola », il prodotto granulare a spigolo vive* otte- 
nuto dalla macinazione e conseguente abburattamento del grano 
duro, liberato dalle sostanze estranee e dalle impurità. 

È denominato « semobto di grano duro », o semplicemente 
*• semolato », il prodotto ottenuto dalla macinazione e conse- 
guente abburattamento del grano duro, liberato dalle sostanze 
estranee e dalle impurità, dopo 1‘csirazione della semola. 


TAB. VI. DENOMINAZIONE E CARATTERISTICHE 
DELLE FARINE DI FRUMENTO TENERO E DEGLI 
SFARINATI DI FRUMENTO DURO 


Tipo i 


Su 100 parti di sostanza secca 

e denominazione 

Umidità 




delle farine di i 

r«uu.". 

Ceneri 

Cellulosa 

Glutine 

frumento tenero 1 


max. 

max. ! 

secco 

min. 


Farina tipo 00 

14.5 

0,50 


7 

» » 0 

14.5 

0,65 

0.20 

9 

» » 1 

14.5 

0.80 

0,30 1 

10 

» » 2 

14,5 

0,95 

0,50 

10 

» integrale 

14.5 

1.40-1.60 

1,60 

10 


Tipo 

e denominazione 

, Umidita 

Ceneri ^ Cellulosa 

Sostanze 

azotate 

degli sfarinati 
di frumento duro 

1 max. % i 

1 1 1 

min. max. min. max. 

1 1 

<N x 5,70) 
min. 


Semola 

14,5 

0.^0 

0.90 

0.20 0.45 

10.50 

Semolato 

14.5 

0.90 | 

1.20 

— 0.85 

11.50 

Farina di grano , 






duro (•) 


1.35 

1.60 

— 1.00 

11,50 


(•) E»cluMvarrMmlc per pamlicanonc 


Agli artt. 7 c 9, la legge riporta poi la classificazione 
e le caratteristiche delle farine, delle semole c dei semolati 
(lab. VI). 

Per i frodo di abburattamento o tasso di estrazione si intende 
la resa percentuale in farine a partire da una determinata quan- 
tità di frumento. È ovvio che al diminuire del tasso di estra- 
zione corrisponde una fanna sempre più bianca c più fine, il 
cui contenuto di proteine c vitamine va diminuendo. Le farine 
00 hanno un grado di abburattamento del 50“.. le 0 del 72%, 
le 1 dell'80% c le 2 dcll’85%. 

Per i consumi di frumento in Italia, v. alimentazione. 

I) Rane. - L‘art. 14 della succitata legge 4 luglio 1967, 
n. 580, cosi recita: «è denominato pane il prodotto otte- 
nuto dalla cottura di una pasta convenientemente lievi- 


tata, preparata con sfarinati di grano, acqua e lievito, con 
o senza aggiunta di sale comune (cloruro sodico) ». . 

Il pane, abitualmente, viene prodotto con farine di grano 
tenero, a diverso grado di abburattamento; in qualche 
regione, peraltro, si usa anche preparare pane con semole 

0 con semolati di grano duro. 

La preparazione del pane, se si fa eccezione per alcuni 
particolari tipi (come il pane azzimo), comprende tre fasi: 
impastamento, lievitazione, cottura. 

L'impastamento. che oggi >i compie con impastatrici mecca- 
niche, si esegue stemperando la fanna con ca. il 50% in peso di 
acqua, all'impasto si aggiungono ca. FI % di lievito e cloruro di 
sodio q. b. Il cosiddetto lievito compressa (o lievito di birra), 
impiegato nella preparazione non casalinga del pane, è costi- 
tuito da colture pure di Saccharomyets niwMv. 

L’impasto di farina, lievito ed acqua viene quindi lasciato 
a 20-30 “C per qualche ora; durante questa fase i saccaromiceti 
de! lievito attaccano gli zuccheri che sono demoliti ad alcol 
etilico. La CO,, che si libera gradualmente durante la fermen- 
tazione alcolica, fa aumentare di volume la pasta, la quale, a 
causa dell’elasticità conferitagli dal glutine (venutosi a formare 
durante l'impastamento), può distendersi senza lasciar sfuggire 
il gas e senza accasciarsi. Se però la lievitazione si protrae 
troppo a lungo, l'impasto ad un certo momento si collassa per 
il prevalere di processi proteolitici a carico del glutine. 

Raggiunto l'optimum di lievitazione, rimpasto viene suddi- 
viso c foggiato nelle pezzature c nelle forme desiderate: dopo di 
che si lascia proseguire la lievita/ione ancora per 1 ;-l h. 

Le forme lievitate sono quindi trasferite in forno e cotte 
alla temperatura di 230-270 "C per un tempo variabile tra 
15-20 min e I h. a seconda della pezzatura. 

Durante la cottura avvengono diversi importanti fenomeni: 
sino a quando la temperatura dell'impasto non ha raggiunto 

1 50 *C, la flora saccaromicctica continua a produrre CO t : 
oltre questa temperatura i saccaromiceti vengono distruttasi 
ha però ulteriore aumento di volume per dilatazione termica 
della massa gassosa: l’amido viene solubilizzato ed in parte 
destrinizzato. mentre coagulano le proteine. A 100 °C l’acqua 
in superficie evapora e si forma la crosta: intorno ai 120-140 *C 
questa assume il caratteristico colore per destrini/zazionc del- 
l'amido che. a 1 50 "C. caramellizza. Al di sopra di tale tempe- 
ratura non conviene andare, altrimenti si ha decomposi/ione 
o addirittura carbonizzazione dell'amido con formazione di 
composti di sapore amarognolo non a tutti gradito. 

A distanza di diverse ore dalla cottura il pane fresco diviene 
raffermo, la mollica, cioè, si indurisce c diviene friabile: questo 
cambiamento non è riferibile, come comunemente si ritiene, 
ad un processo di disidratazione, ma a mutamenti dello stato 
di aggregazione molecolare dellamido. 

La citata legge 4 luglio 1967, n. 580, stabilisce il contenuto di 
acqua per le varie pezzature: 

fino a g 70, massimo 29% 

da g 100 » » 250, » 31 % 

» » 300 » » 500, » 34 ° 0 

» » 600 » » 1000. » 38% 

oltre » 1000. » 40% 

2) Paste alimentari. Secondo la legge 4 luglio 1967, 
n. 580. art. 28: « sono denominati pasta di semola di grano 
duro c pasta di semolato di grano duro i prodotti ottenuti 
dalla irafila/ionc. laminazione c conscguente essiccamento 
di impasti preparati rispettivamente ed esclusivamente: 
a) con semola di grano duro ed acqua; b ) con semolato 
di grano duro ed acqua. » 

La stessa legge, all’alt. 29, ne stabilisce le caratteristiche: per 
ambedue i tipi di pasta l'umidità massima consentita c del 
12,5%. Inoltre, su 100 parti di sostanza secca, la pasta di se- 
mola di grano duro deve avere un contenuto minimo di ceneri 
di 0.70 e massimo di 0,85, un contenuto di cellulosa mimmo di 
0.20 c massimo di 0,45 e infine un contenuto minimo di sostanze 
azotate di 10,5: l’acidità massima consentita è di 4 gradi < grado 
di acidita = numero di mi di soluzione alcalina necessaria a 
neutralizzare 100 g di sostanza secca). 
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TAB. VII. CONTENUTO MEDIO DI ALCUNI PRINCIPI NUTRITIVI E VALORE CALORICO MEDIO DEL PANE 

E DELLA PASTA ALIMENTARE (per 100 g) 



Acqua 

8 

Protei- 

Lipidi 

8 

Glicidi 

Calorie 

Vitamine 




Alimenti 

ne 

8 

Totali Celili- 
X iosa 8 

(kcal) 

n. 

A 

U.I. 

B, 

mg 

B, 

mg 

C 

rag 

coiti 1 
8 

mg 

mg 


Pane di frumento 
(pezzature da g 40 
a g 250) 

33,0 

7,8 

0,6 

56.8 

0.2 

260,9 

0 

0.08 

0,06 

0 

1.9 

1.7 

77 

0.8 

Pasta alimentare 

.2.0 

11.5 

1.2 

73,0 

0.3 

344,9 

0 

0,09 

0.06 

0 

0.8 

27 

160 

u 

» all'uovo 

12,0 

14,0 

2.8 

68,0 

0.3 

345,3 

200 

0,13 

0,12 

0 

0,9 

28 

180 

2,0 


Per la pasta di semolato di grano duro il contenuto di ce- 
neri può variare tra un minimo di 0,90 ed un massimo di 1,20, 
il contenuto di cellulosa non può essere superiore a 0,85 ed 
il contenuto di sostanze azotate non inferiore a 11,5: l'acidità 
non può superare i S gradi. 

La fabbricazione delle paste alimentari avviene attraverso 
varie fasi che possono cosi riassumersi: impasto della semola 
o del semolato con il 25% di acqua; trattazione o laminazione 
a caldo; essiccamento. L'essiccazione avviene in più stadi: 
in un primo stadio (incartamento ), della durata di •/$-! h, viene 
eliminato rapidamente ca. il 20% dell’acqua; l'umidità ri- 
manente. sino al limite del 12,5%, è invece allontanata lenta- 
mente in due stadi successivi (prima essiccazione c seconda cssi- 
cazione). La pasta viene poi conservata in ambienti condizionati 
per un congruo periodo di stagionatura, dopo di che passa 
alla confezionatura in pacchi ed c pronta per il consumo. 

Oltre alle paste alimentari di cui all'art. 28 della legge sulla 
disciplina della lavorazione e del commercio dei cereali e loro 
derivati, c consentita altresì la produzione di paste speciali 
(art. 30) contenenti ingredienti vari (carni c verdure): queste 
paste speciali devono essere prodotte esclusivamente con semola. 

Le paste all'uovo debbono essere prodotte (art. 31) 
« esclusivamente con semola c l'aggiunta di almeno 4 uova 
intere di gallina, prive di guscio, per un peso complessivo non 
inferiore a grammi 200 di uova per ogni chilogrammo di se- 
mola ». Le paste all'uovo devono avere, inoltre, le seguenti 
caratteristiche: umidità massima 12,5%, e poi, in % di so- 
stanza secca: ceneri, minimo 0,85, massimo 1,05; cellulosa, 
minimo 0,20, massimo 0,45; sostanze azotate, minimo 12,5; 
estratto etereo, minimo 2.80; estratto alcolico, minimo 4.00; 
stcroli. minimo 0,15; acidità, massimo 5 gradi. 
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Fig. 2. Composizione percentuale del pane c delle paste ali- 
mentari. Gli: glicidi; rro: protidi; Li: lipidi; Mi: minerali. 
Per quanto riguarda il contenuto vitaminico si rimanda alle 
tabelle specifiche. 

Fig. 3. Spighe di riso. (Per cortesia Photo Unii. FAO, Roma). 
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Sono consentiti pure dalla vigente legislazione la produzione 
ed il commercio di paste alimentari fresche (art. 33). per le 
quali può essere anche impiegata farina di frumento tenero. 

Il consumo di pasta in Italia, nel 1970, è stato valutato pari 
a ca. kg 40,0 prò capite. 

3) Valore nutrii ivo del pane e delle paste alimentari. - 
li valore nutritivo del pane (tab. VII) è ovviamente in 
relazione diretta con il valore nutritivo delle farine di 
provenienza. E poiché il contenuto di proteine, lipidi, vi- 
tamine c sali minerali di una farina è in relazione inversa 
con il suo grado di abburattamento, si é portati a ritenere 
che il pane integrale abbia, in senso assoluto, valore nutri- 
tivo maggiore rispetto ai pani confezionati con tarine più 
bianche c più fini. Ma se il contenuto proteico e vitaminico 
nonché il valore calorico di un pane integrale sono mag- 
giori. sotto il profilo nutrizionale i pani preparati con 
farine il cui tasso di estrazione è più basso hanno un va- 
lore nutritivo maggiore. Infatti, a causa del maggior con- 
tenuto di fibra grezza del pane integrale, saranno ostaco- 
lati la digestione c l'assorbimento dei principi nutritivi, 
sia perché in parte racchiusi in involucri di cellulosa, sia 
a causa dell'accelerato transito dell’a. nell'intesiino, con- 
seguenza dell'accentuata peristalsi intestinale indotta dalla 
cellulosa. 

Le paste alimentari, durante la cottura, subiscono al- 
cune modificazioni: si ha. anzitutto, notevole aumento 
di peso cl\e, in qualche caso, può addirittura triplicare; 
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si perdono poi piccole quantità di amido e di proteine che 
passano nell'acqua di cottura (intorno ai 1 5-20 kcal/100 g 
di pasta); la tiamina viene distrutta in proporzione clc- 
vata (secondo alcuni A A. sino al 50%); si ha infine per- 
dita discreta di fosforo. Per contro, se la cottura avviene 
in acque dure, queste cedono calcio alla pasta in misura 
aggirantesi sui 10-20 mg/ 100 g di pasta. 

Per concludere, si vuol sottolineare come il pane e le 
paste alimentari abbiano svolto e continuino tuttora a svol- 
gere (malgrado il miglioramento delle condizioni econo- 
miche di larghi strati sociali) una insostituibile funzione 
nella razione alimentare degli italiani. Ove si ponga mente 
che i consumi medi di pane e di pasta in Italia si aggi- 
rano a tutt'oggi intorno ai 400-450 g prò die e prò capite , 
risulta subito evidente come i derivati del frumento forni- 
scano in media il 56 % della razione calorica consigliala 
per un individuo adulto, 1*80% della razione proteica (sia 
pure in forma di proteine di valore biologico non elevatis- 
simo). il 30% della razione di tiamina c ca. il 30% della 
razione di ferro. 

È da rilevare, peraltro, che per l'attuale tendenza ad 
abbreviare i tempi di essiccamento delle paste alimentari 
mediante temperature sempre più elevate, si ha una per- 
dita di lisina che raggiunge il 40% rispetto al valore della 
semola di partenza (Cubadda c coll., 1968-1970). 

Riso 

I. Caratteri. - Il riso è il cereale più largamente consu- 
mato nel mondo: di esso ca. il 90% viene prodotto nel 
sud-est asiatico, in India e nella Cina meridionale, regioni 
nelle quali costituisce l'alimento di base. Ca. 120 milioni 
di ha sono destinati ne) mondo alla coltura del riso. 

Il riso è una graminacea del genere Oryza : la specie 
più comune coltivata, che prospera in climi molto caldi 
c umidi, è VOryza saliva L. t contenente 24 cromosomi 
nelle cellule germinali, e di cui si è soliti distinguere tre 
sottospecie o proli: indica , japonica e jovanica. 

La specie spontanea, dalla quale si suppone sia derivato 
il maggior numero di cultivar, è YO. saliva var. fatua, diffu- 
sissima come erba infestante di risaia in tutta l'Asia. Questa 
varietà, a 48 cromosomi, si ritiene discenda a sua volta, come 
peraltro il comune riso coltivato, dalla specie O. perenni r 
Mocnch. 

I risi coltivati indigeni dcirAfnca sono raggruppati nella 
specie O. glaberrima, a 24 cromosomi, di cui non sembrano 
esistere forme spontanee, ma di cui si conoscono 300 forme 
coltivate. 

La cariosside del riso, a forma ellittica, depressa lateral- 
mente, rimane, anche dopo la trebbiatura, rivestita delle glu- 
melle e prende il nome di risone , riso vestito o paddi. Il riso 
decorticato, cioè separato dalle glumelle (che vanno a costi- 
tuire la lolla o palone), ma vestito ancora del pericarpo, viene 
detto sbramato o risa bruno. Il riso bruno, dopo la sbramatura, 
passa quindi alla shiancaiura (operazione che avviene in mac- 
chine dette appunto « sbiancatrici ») durante la quale in fasi 
successive si ottengono riso « semiraffìnato di 4* qualità >*, riso 
« raffinato di 3* » o « mercantile », riso « raffinato di 2 # » c 
riso «raffinato di l J ». A seconda del grado di shiancaiura il 
riso conserverà, in misura maggiore o minore, tracce di pula. 
ovverosia di pericarpo e di cellule alcuroniche. 

II riso sbiancato viene sottoposto a spazzolatura, per allon- 
tanare il farinaccio, indi lucidato per sfregamento in apparecchi 
ad elica, cosparso lievemente di olio di semi c di vaselina (riso 
oleato o camolino) ed infine trattato con glicoso c talco per con- 
ferirgli il caratteristico colore brillante (riso brillato). 

La legislazione italiana sulla disciplina e sul commercio del 
riso (cfr. L. 18,3,1958. n. 325: L. 3/6/ 1962, n. 586; D P R. 
14. 10, 1958; D.P.R l/l 1/1939; D P R. 14 1 1/1962: D.M. 22/12/ 
1964; D.P.R. 18/11/196$; D.P.R. 29/4 1966) stabilisce norme 
precise sulle denominazioni delle varietà di riso, precisandone 
le caratteristiche morfologiche. Agli scopi della presente tratta- 
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/ione sarà sufficiente ricordare che le varietà di risone c di riso 
sono classificate nei seguenti gruppi: 

a) « Comune » o « Originario » (Balilla, Balilla C. G., Ame- 
ricano 1600. Picrrot, Raffaello, Monticelli); 

b) « Scmifino » (Ardi/zonc. Stirpe 136, Maratelli, Precoce 
Rossi, Vialone nano, Ronearolo); 

c) « Fino >» (Gigante Vercelli, R. Bersani, R.B. 265, Razza 77, 
Ri/zotto 76 6, Vialone, Italpatna, Razza 82, S. Domenico); 

d) « Superfmo » (Arborio, Carnaroli). 

2. Composizione e valore nutritivo. - Nella lab. Vili si ri- 
portano i valori di alcuni principi nutritivi ed il valore calo- 
rico del risone e di alcuni prodotti di lavorazione del riso. 

Il riso ha un elevato contenuto di amido (intorno al- 
1*80%) ed un apprezzabile contenuto di proteine. 

Le proteine del riso differiscono principalmente da quelle 
del frumento in quanto contengono prolamine, ragion per 
cui il riso è inadatto alla panificazione. Troviamo una glu- 
tenina. Yorizanina , povera di lisina c di isolcucina oltreché 
di aminoacidi solforati totali (tab. IX). 

Il contenuto di proteine totali del riso è inferiore a 
quc(lo del frumento; il valore nutritivo è piuttosto elevato, 
come dimostrano i dati del V.B., del C.U.D. c del P.E.R. 

Il contenuto medio di tiamina. riboflavina e niacina del 
riso bruno è rispettivamente di 0.39, 0.06 c 5,01 mg/ 100 g 
(media di 19 varietà secondo Kik e Williams, 1945, e 
Williams e coll.. 1943. 1944). La tiamina si concentra preva- 
lentemente nello scutello e nelle cellule adiacenti dell'endo- 
sperma (Simpson, 1951): infatti secondo Hinton (1948) 
la distribuzione della tiamina nelle diverse frazioni della 
cariosside è la seguente: 0.5% nel pericarpo, 34% nello 
strato di aleurone, 11% nel germe, 47% nello scutello 
c 7,5% nell 'endosperma. 

Nel riso intero troviamo ancora 1,0 mg% di ac. panto- 
tcnico, 0,15 mg% di piridossina, 10 mg% di biotina, 
60 mg% di ac. folico e 2,5 mg% di tocoferoli. 

Durante la lavorazione in riseria, il riso va incontro a 
notevole impoverimento vitaminico, impoverimento che è 
alla base dell'insorgenza del beri-beri (v.) nelle popola- 
zioni a dieta ori/antca esclusiva o pressoché esclusiva. 
Infatti le operazioni di sbramatura e di sbiancatura del 
risone, che eliminano in media solo il 10% del chicco» 
comportano invece un impoverimento considerevole del 
patrimonio vitaminico di partenza a causa della localiz- 
zazione periferica delle vitamine del gruppo B. A titolo 
esemplificativo, nella tab. X si riportano le perdite di 
tiamina (Vit. B t ) durante le operazioni di sbiancatura 
del risone. 

Il contenuto di minerali del riso è simile a quello degli 


TAB. Vili. CONTF.NITO MEDIO DI ALCUNI PRINCIPI 
NUTRITIVI E VALORE CALORICO MEDIO DEL RISO 

(per 100 g) 


Principi nutrititi 

Risone 

Riso 

Riso 

Riso 

e calorie 

sbramato 

mercantile 

brillato 


Acqua 

8 

11,10 

1 1,47 

11,34 

12,30 

Protidi 

» 

7.62 

7.65 

7.04 

6,50 

lipidi 


1.82 

1.64 

0,93 

0,35 

Cellulosa 

» 

3,00 

0.21 

0,14 

0.10 

Pcntosani 


4.19 

1.23 

0.47 

0,40 

Amido 

» 

68.50 

76,57 

79,44 

79.95 

Ceneri 

* 

3,77 

1.23 

0,74 

0.40 

Calorie 






(kcal) n. 


329 

361 

363 

378 
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TAB. IX. CONTENUTO DI AMINOACIDI ESSENZIALI E DATI BIOLOGICI SULLE PROTEINE DEL RISO 



Bruno 

238 514 

237 i 

145 

67 | 212 

322 21 B 

540 | 

244 , 78 

344 516 134. 37 

1 1 

I 72.7 1 96,5 | 

“ 

70.2 

- 

Brillato 

514 

1 226 

t33 

«6 229 

303 | 200 

503 ! 

207 84 

361 | 473 146 56 

64.0 1 97,9 

1 « 1 

57.2 

62.7 

2.18 


altri cereali: Ca. mg 14/100 g; P. mg 136/100 g; il riso 
è anche povero di ferro, non contenendone più di 0,6-0, 8 
mg/ 100 g. 

Durante la cottura il riso assume una notevole quan- 
tità di acqua e per contro perde in misura cospicua vita- 
mine e sali minerali; perdite elevate si hanno per lavaggio 
del cereale, prima della cottura: tali perdite sarebbero 
maggiori di quelle indotte dalla cottura stessa. 

Se queste perdite sono di scarsa rilevanza in paesi 
(come il nostro) dove i consumi di riso sono limitati e 
dove, comunque, il cercale entra in una razione varia- 


TAB. X. PERDITE DI TIAMINA DURANTE LA SBRAMA- 
TURA E LA SBIANC ATURA DEL RISONE 

(da Tourj c coll., 1960, modificata) 
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mente composita, assumono invece importanza conside- 
revole là dove il riso costituisce l'alimento di base. 

Alcuni procedimenti tecnici, attualmente in uso per il 
trattamento del risone, hanno il vantaggio di assicurare un 
prodotto più resistente alla cottura e con un notevole 
patrimonio di vitamine e di alcuni minerali. 

a) Riso parboUed (o avorio). - Il risone, tenuto a bagno per 
2 giorni in acqua, viene sottoposto per ca. 1/2 h all'azione del 
vapore sotto pressione; è poi essiccato, previa liberazione del 
chicco dalle glumelle. Con questa operazione di surriscalda- 
mento i costituenti idrosolubili del pcricarpo, dello strato di 
alcurone e del germe migrano verso l'interno della cariosside, 
il che comporta una cospicua diminuzione delle perdite di questi 
principi nutritivi nelle successive operazioni di sbramatura, di 
sbiancatura, ctc. Il vapore, inoltre, provoca una gelatinizza- 
zione della superficie della cariosside che riduce le perdile du- 
rante la sbiancatura c impedisce il passaggio dei componenti 
idrosolubili nelle acque di lavaggio c di cottura. Con questo 
procedimento il contenuto di tiamìna (De Caro. Rindi. 1949) 
aumenta da 2 a 4 volte rispetto al riso brillato; il contenuto di 
macina c di riboflavina è del pari aumentato (Rindi e Ferrari, 
1950); aumentato è pure il contenuto di ferro (Rindi e Di Giu- 
seppe, 1949). Questo trattamento del riso ha avuto favorevoli 
riflessi sulla diminuzione dell’incidenza del beri-beri in Oriente. 
Il surriscaldamento conferisce però al riso un colore lievemente 
ambrato (donde il nome di avorio) e un caratteristico sapore. 

b) Riso come ned. - Il processo di conversione (o malekising) 
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consiste nel lavare il risone e nel trattarlo quindi con acqua 
calda (a 75-85 *C) sotto pressione per un periodo variabile da 
2 a 2 Vi b. a seconda della varietà, del contenuto di umidità, del 
periodo di immagazzinamento del prodotto di partenza. Il 
paddy viene poi asciugalo per pochi minuti in coircntc di aria 
calda in cilindri rotativi ed infine essiccato in cilindri a camicia 
di vapore fino al limite del 15% di acqua. Il riso converted, 
cosi ottenuto, c rat freddato in corrente d'aria e lasciato sostare 
in recipienti dì raccolta per almeno 8 h, in modo da raggiungere, 
prima della lavorazione, un « equilibrio di idratazione >► nel- 
l'interno della cariosside. 

Questo trattamento ha notevoli vantaggi: in primo luogo, il 
riso converted ha lo stesso valore nutritivo del parboUed; in 
più ha colore meno intenso, maggiore durezza e maggiore resi- 
stenza alle infestazioni ed ai batteri. 

C) Riso arricchito. I,a carenza di vitamine del complesso B 
nel riso brillato può pure essere compensata arricchendo il 
cereale con dette vitamine: questa operazione, semplice in appa- 
renza, presenta qualche difficoltà dovuta al fatto che il riso non 
è consumato in forma di farina. L’arricchimento del riso non è 
consentito in Italia, a meno che non si tratti di prodotto dietetico. 

Se il riso vitaminizzato viene cotto in scarsa acqua, le per- 
dite di principi idrosolubili sono minime; ove però non si tenga 
conto di questa precauzione e si impieghi un eccesso di acqua, 
si possono avere considerevoli perdite, specie di t lamina, con 
sensibile diminuzione dei vantaggi offerti dall’arricchimento. 

d) Tentativi di coltura di varietà di riso ad allo rendimento. - 
In vista dell'importanza del riso per l'alimentazione, soprat- 
tutto dei popoli asiatici, si tenta di ottenere una varietà di 
riso ad alto rendimento o ad elevato contenuto proteico. Da al- 
cuni anni è stata introdotta nel sud-est asiatico la coltura del 
riso I R 8. ad alto rendimento, ma ancora scarsamente appetibile. 
Si eseguono esperienze per ottenere un riso ad alto contenuto 
proteico (il cosiddetto riso Patna >, e si tenta di ottenere un riso 
di alta qualità proteica. 

Il consumo di risone in Italia, nel 1970. c stato valu- 
tato pari a kg 6,3 prò capite. 

Mais 

1. Caratteri. - Il mais, o granturco, che si ritiene origi- 
nario dcU’America centrale, fu introdotto in Europa solo 
alla fine de! xv scc., dopo la scoperta dell'America. Ap- 
partiene alla famiglia delle Graminacee, tribù delle May- 
deae , genere Zea. Ca. 90 milioni di ha sono destinali nel 
mondo alla coltura del mais. 

Di questo cercale esistono numerose varietà tutte apparte- 
nenti alia specie Zea mays L. 

Le 5 principali varietà, differenziantisi per alcune carat- 
teristiche chimiche e morfologiche, sono: 

- Z. mays indentata idem corni o mais dentato; 

- Z. mays indurata < flint corn) o mais vitreo; 

- Z. mays eryfhroiepis o amy lacca ( flour com) o mais 
farinoso; 

- Z. mays rugosa o sacc barata (swmrf corn) o mais dolce; 

- Z. mays praecox o everta ( pop corn ) o mais da scoppio. 

Le varietà più importanti dal punto di vista alimentare sono 

le prime due: il mais dentato ha cariossidi lisce, con pcricarpo 
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TAB. XI. CONTENUTO DI AMINOACIDI ESSENZIALI E DATI BIOLOGICI DELLE PROTEINE DEL MAIS 

(aminoacidi espressi in mg g di N totale; da FAO, 1970) 
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transiucido e apice coronato, aspetto di un dente molare, 
endosperma vitreo alla periferia, farinoso al centro; il mais 
vitreo ha cariossidi lisce, con pericarpo translucido, apice non 
coronalo ed endosperma duro e vitreo. Ambedue queste varietà 
possono essere gialle o bianche. 

Il mais, largamente consumato in passato soprattutto 
in alcune regioni (Veneto), é oggi poco diffuso in Italia 
e solo come cereale complementare. È usato, previa 
molitura della cariosside, per preparare la polenta ; in 
altri paesi è consumato in forma di fiocchi {corti flakes), 
oppure abbrustolilo e rigonfiato (pop corni o scoppiato 
{ poppened pop corti); nell’America centrale c meridionale il 
maisc utilizzato per la confezione delle cosiddette tortillas. 

Per la preparazione di farine si usa in genere il mais 
giallo. Dalla macinazione del mais, che non differisce di 
molto da quella del frumento, si ricavano sfarinati, la 
cui composizione è sostanzialmente in relazione con il 
prodotto di partenza: dal mais vitreo si ottengono se- 
mole (fioretto) che provengono dalla parte periferica dcl- 
l'endosperma, mentre dalla parte più interna si ottiene la 
cosiddetta farina « nostrana » meno pregiata. I residui 
della molitura del mais sono crusca, cruschello e farinetta. 

2. Composi:ione e valore nutritivo . - Ca. il 73% della 
cariosside del mais è costituito da amido, zuccheri ridu- 
centi e cellulosa. Nella cariosside intera il contenuto pro- 
teico si aggira intorno al 10%. Nel mais sono contenute 3 
proteine: una prolamina, la zeina; una globulina, la zea- 
nina ; e tracce d'una giurefina. A causa dello scarso conte- 
nuto di glutclina le farine di mais non producono glutine 
e pertanto non sono panificagli. 

La zeina è priva di lisina c povera di triptofano: per 
contro, la zeanina è una proteina di valore biologico supe- 
riore c tende a compensare la carenza della zeina. 

Nella lab. XI si riportano il contenuto di aminoacidi es- 
senziali ed il valore nutritivo delle proteine del mais. Da 
questa tabella risulta che il V.B. delle proteine del mais è 
inferiore a quello del frumento c del riso; altrettanto 
basso risulta il P.E.R. Qualora si consideri che il mais, 
molto spesso, c consumato intero, mentre del frumento si 
utilizzano farine, di sovente molto abburattate, si può 
concludere che. in ultima analisi, il valore nutritivo delle 
proteine del mais non si discosta di molto da quello delle 
proteine degli altri cereali. 

Il contenuto lipidico del mais si aggira intorno al 4,5%; 
oltre P80% dei lipidi è localizzato nel germe, mentre il 
resto si trova prevalentemente nella parte esterna del- 
l'endosperma. 

L'olio di germe di mais è un olio fortemente insaturo 
contenente in elevata quantità ac. Iinolcico e ac. oleico, 
c in tracce ac. linolenico c ac. arachidonico. 

Molto povero di calcio, magnesio, sodio e cloro, il 
mais ha un elevatissimo contenuto di fosforo e discrete 
quantità di ferro. 
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La distribuzione delle vitamine nella cariosside del mais 
è simile a quella degli altri cereali: esse sono pertanto 
localizzate principalmente nel germe, nello strato di 
alcuronc c nella parte più periferica del l'endosperma. 

Il contenuto di Vit. B, del mais è di 0,25-0,75 mg/100 g. 
quello di riboflavina di 0,08-0,25 mg/100 g c quello di 
macina di 1. 4-3,0 mg/ 100 g. La macina, nel mais come nel 
frumento, si concentra prevalentemente nello strato di 
alcurone (63% del totale). 

Sia il mais dentato che il vitreo, come pure il mais 
dolce, non ancora giunti a completa maturazione, conten- 
gono modestissime quantità di ac. ascorbico. Il mais 
giallo, al contrario del mais bianco, è una buona fonte 
di provitamine A (caroteni c criptoxantcnc). 

Nel mais troviamo tra 1.5 e 3,6 mg di tocoferoli per 
100 g. localizzati quasi interamente nel germe. 

Tra le popolazioni che consumavano una dieta quasi 
esclusivamente a base di mais, non sottoposto ad alcun 
trattamento preliminare, si manifestava epidemica la pel- 
lagra (v.). La malattia trova la sua causa non solo nella 
carenza di niacina libera del mais, ma anche nello scarso 
contenuto di triptofano, aminoacido che l’organismo 
umano ha la capacità di trasformare in Vit. PP. È suffi- 
ciente integrare la razione con adeguati quantitativi di 
latte, formaggi, carni e uova (le cui proteine sono ricche 
di triptofano) per vedere scomparire le manifestazioni 
pellagrose. 

L'osservazione che l'incidenza della pellagra è bassa 
tra le popolazioni dell'America centrale, per le quali il 
mais rappresenta alimento pressoché esclusivo, ma che 
nella preparazione del loro alimento abituale (tortillas) 
usano trattare preliminarmente il cercale con acqua di 
calce per un'intera notte, ha fatto pensare che nel mais 
una gran parte della niacina si trovi in forma legata, dalla 
quale potrebbe essere liberata per idrolisi alcalina. Tale 
forma legata prende il nome di niacitina (Kodicck, I960). 

Il consumo di mais in Italia, nel 1970. è stato valutalo 
pari a kg 4.8 prò capite. 

Orzo 

L'orzo c una Graminacea appartenente al genere Hor- 
deum, di cui si conoscono numerose specie spontanee 
( H . spantanami . H. murinum , ctc.) c coltivate ( H . volgare) 
comprendenti varietà a cariosside vestita e a cariosside 
nuda. In relazione al numero di spighette fertili si distin- 
guono orzi distici c potisi ici. 

Principali specie sono YH. distichum L. (orzo distico) con 
spiga compressa, rettangolare, allungata. YH. letrastichum Kòm 
(orzo comune o quadrato), con spiga di forma quadrangolare, 
e YH. hexauichum L. (orzo esagonale), con spiga corta di 
forma esagonale. UH. volgare contiene nelle cellule germinali 
14 cromosomi. Ca. 60 milioni di ha sono destinati nel mondo 
alla coltura deH’orzo. 
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TAB. Xli. CONTENUTO DI AMINOACIDI ESSENZIALI E DATI BIOLOGICI DELLE PROTEINE DELL’ORZO 

(aminoacidi espressi in mg g di N totale; da FAO, 1970) 
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Questo cereale, scarsamente consumato nel nostro paese, 
è impiegato soprattutto nell'alimentazione del bestiame c 
per la preparazione della birra. 

L'orzo destinato all'alimentazione dell'uomo può cs- 
sere o macinato per ottenere sfarinati, con tecnica analoga 
a quella impiegata nella molitura del frumento, o svestito 
dalle glumelle c raffinato ad orzo periato, con tecnica 
simile a quella della pulitura del riso. 

L'orzo perlaio contiene in media l'1 1,0% di umidità. 
I’8% di protidi, 1*1,5% di lipidi, il 78% di amido, lo 0.5% 
di cellulosa. 1*1% di ceneri. 

Le proteine dell'orzo sono rappresentate da un’albu- 
mina, la lencosina, da una prolamina, V or denota, e da 
una gluteiina. 

Nella tab. XII vengono riportati il contenuto di amino- 
acidi ed alcuni dati concernenti il valore nutritivo delle 
proteine dell'orzo. 

Nell'orzo vi sono in media 9.7 mg di calcio. 260 mg di 
fosforo c 0,7 mg di ferro per 100 g di cariosside intera 
svestita. 

In alcuni paesi l'orzo viene sfarinalo e la sua farina è 
impiegata, miscelata con farina di frumento, per panifi- 
cazione. L'orzo periato è utilizzato per la preparazione 
di minestre, pappe, porridge , etc. Per l'alimentazione 
umana è preferito l'orzo duro (tctrastico ed esastico) ricco 
di proteine; l'orzo tenero (distico), ad alta energia germi- 
nativa. ad elevata resa in malto ed a scarso contenuto 
proteico, c destinato all'industria della birra, del malto 
e dei distillati < h'A/.vA\v). 

Con il nome di malto si intendono le cariossidi del- 
l’orzo che hanno subito una germinazione. 

Il malto e le farine di malto, oltre che per la prepara- 
zione della birra, sono utilizzati per panificazione, per 
preparati dolciari, farmaceutici e per alimenti per l'infanzia. 

Il malto ed i suoi derivati sono facilmente digeribili e 
quindi particolarmente adatti all'alimentazione infantile: 
infatti durante la maltizzazionc. ca. 1/3 delle proteine sono 
idrolizzate a peptidi e aminoacidi e una parte dell'amido 
è demolito a malioso. 

Il consumo di orzo in Italia, nel 1970, è stato valutato 
pari a kg 1,1 prò capite. 

A vena 

Appartiene al genere Avena: la specie più diffusa in Europa 
c VA. sativa L. di cui sono numerose le varietà coltivate. 
Ca. 42 milioni di ha sono destinati nel mondo alla coltura 
dell'avena. Contiene in media il 12-13% di acqua, il 12% 
di proteine, il 4-5 % di lipidi, il 58 % di glicidi, il 10% di 
cellulosa, il 3% di ceneri. Da questi dati risulta immedia- 
tamente evidente come l’avena sia il cereale che, in asso- 
luto, contiene la maggior quantità di proteine, di lipidi 
c di cellulosa. Le proteine sono costituite da una globulina, 
V arenalina, da prolaminc c da gluteiine; la farina di avena 
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non è panificarle, poiché le sue proteine non formano 
glutine. 

Nella tab. XIII si riporta la composizione in aminoacidi 
essenziali dell'avena. 

L’avena è estesamente impiegata in campo zootecnico 
per l’alimentazione del bestiame. Viene anche limitata- 
mente consumata dall'uomo specie nei paesi dell'Europa 
settentrionale e negli U.S.A. Per l'alimentazione umana 
l'avena viene utilizzata in forma di sfarinati, miscelati 
con farina di frumento nella confezione di pani speciali 
(a questo scopo viene generalmente torrefatta) o in forma 
di hocchi decorticati e trattati a vapore. 

Segale 

Appartiene al genere Secale, di cui la specie coltivata è 
la S. cereale L., a 14 cromosomi nelle cellule germinali. 
Ca. 30 milioni di ha sono destinati nel mondo alla col- 
tura della segale. 

La segale è il cereale che più si avvicina al frumento, 
avendo un contenuto medio dell* 11% di acqua, del 12% 
di proteine, dell’ 1,7% di lipidi, del 71,5% di amido, del 
2% di cellulosa c dell' 1,8% di ceneri. 

Tra le proteine della segale troviamo un'albumina, la 
leucosina. ed una prolamina, la gliadina. Nella tab. XIII 
si riporta la composizione in aminoacidi essenziali della 
segale. 



Fig. 4. Orzo ( Hordeum saiivum): spighe mature. 
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TAB. XIII. CONTENUTO DI AMINOACIDI ESSENZIALI E DATI BIOLOGICI DELLE PROTEINE DELL'AVENA 
E DELLA SEGALE (aminoacidi espressi in mg/g di N totale; da FAO, 1970) 
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Nella segale sono contenuti, per 100 g di cariosside in- 
tera. ca. 22 mg di calcio. 376 mg di fosforo. 3,7 mg di 
ferro, 0,4 mg di (iantina. 0,2 mg di riboflavina ed 1,5 mg 
di niacina. 

La farina di segale, miscelata con farina di frumento in 
quantità opportuna, è utilizzata per preparare un pane 
molto gustoso di colorito scuro. 

Miglio e sorgo 

Terre di elezione di questi cercali sono l’Asia c l'Africa, ad 
eccezione del Congo. Nel 1970. di fronte ad una produzione 
europea di t 43.000 di miglio e di l 388.000 di sorgo, si c 
avuta in Asia una produzione di t 10.647.000 di miglio e di 
t 12.722.000 di sorgo; in Africa una produzione di t 4.962.000 
di miglio e t 5.805.000 di sorgo. 

Per l’esattezza si deve parlare di mìgli c di sorghi, tenuto 
conto del le numerose varietà dei due cercali. Della specie Sorghum 
si conoscono almeno 12 varietà (tra cui ricordiamo la Durra 
o Acthbpìcum) ; dei migli si conoscono almeno 6 specie (Eleu- 
sina, Panicum, Pennisetum, Setaria , Paspalum, Echinochloa) c 
27 varietà. 

La caratteristica dei migli c dei sorghi c rappresentata dallo 
loro scarse esigenze di acqua, si che possono coltivarsi in suoli 
scmiaridi. 

La composizione chimica media del sorgo e del miglio è 
Illustrala nella tab. XIV. 

Il contenuto proteico nei sorghi è piuttosto costante; nei 
migli può variare considerevolmente: da g 6,2-6,8 rispettivamente 
nel Fonia c nc\V Eleusina a 10.7-1 1 nel Panicum c nel Permise lurn. 


4L 



Fig. 5. Spighe di sorgo. ( Per cortesia Photo Unii. FAO, Roma). 
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TAB. XIV. CONTENUTO MEDIO DI ALCUNI PRINCIPI 
NUTRITIVI E VALORE CALORICO MEDIO DEL SORGO 
E DEL MIGLIO (per 100 g) 


Cereali 

Acqua 

« 

Proteine 

■ 

Lipidi 

* 

Gliddi 

8 

Calorie 

(kcal) 

n. 



Sorgo 

11.3 

11.4 

3.4 

6 . 3,8 

338 

Miglio: Pennisctum 

10,6 

n.o 

4.5 

63,0 

344 

Panicum 

11.2 

10,7 

2.9 

62.5 

326 

Eleusina 

10.8 

6,8 

2,3 

66.5 

321 

Fonio 

12.0 

6.2 

3.8 

62.5 

316 


Il contenuto di vitamine liposolubili è modesto (per la Vii. A 
sono stati trovati nel sorgo valori di U.l. 62,5 e 33 per 100 g); 
Moruzzi (1930). somministrando g 5 per giorno di Eleusina 
a ratti in carenza di Vit. A. ottenne una debole ripresa 
deiraumento ponderale. Per le vitamine del gruppo B sono 
stati trovati i seguenti valori medi per 100 g: Sorghum: B, 
mg 0,41. Bj mg 0.14. PP mg 5.2. pantotcnato di calcio mg 
1,05, biotina mg 0,024; Pennisctum : B| mg 0,36, B, mg 0.16, 
PP mg 2,35, pantotcnato di calcio mg 1.2. 

Il contenuto dei vari minerali è risultato sempre inferiore 
a quello del frumento. 

Il C.U.D. di S. volgare, d 'Eleusina coracana e di Pennisetum 
typhoideum c stato trovato, in esperienze su volatili, tra 77 e 
88%; in esperienze sull'uomo il C.U.D., utilizzando Panicum 
decorticato, c risultato tra 52,5 e 59.8. 

È stato determinato il contenuto di aminoacidi essenziali 
del sorgo e del Pennisetum; le deficienze rilevate non differiscono 
molto da quelle del frumento; raminoacido limitante è rappre- 
sentato dalla metionina. 

Adrian (1954) ha calcolato la percentuale di fabbisogni nu- 
tritivi ai quali 1 kg di Pennisctum (da cui si ottengono g 800 
di farina) può far fronte: 95 % dei fabbisogni calorici; I25° 0 
di proteine; 30° u di calcio; 165*0 di ferro; 195% di Vit. B,, 
65% di Vit. B,. 125% di Vit. PP; nessun apporto significativo 
di vitamine A e C. 

In conclusione si tratta di cercali che, come il frumento, sono 
di valido impiego nell'alimentazione, ma debbono essere inte- 
grati da altri a. 

Legumi 

Sono rappresentati dai semi commestibili di piante ap- 
partenenti all'ordine delle Rosales. famiglia delle Papilio- 
naccc. Di questa grande famiglia ca. 20 generi sono con- 
sumati in quantità apprezzabili dall'uomo ed i semi sono 
studiati dai nutrizionisti. 

I semi di leguminose più usati in ItiAtf sono; i fagioli, 
i piscili, le fave (tutti consumati allo stato fresco o essic- 
cati), le lenticchie, i ceci. Scarso è oggi il consumo dei 
lupini, eccezionale quello delle cicerchie. 

Alla famiglia delle Papilionacec appartengono anche la 
soia e V arachide; entrambi i semi sono utilizzati per 
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l'estrazione di olio. Sottoprodotti della soia hanno note- 
vole importanza alimentare; i semi di arachide si consu- 
mano in piccola quantità tostati, in maggior quantità 
sono utilizzati nell'Industria dolciaria. 

Il consumo di semi secchi di leguminose ha subito una 
diminuzione rilevante: nel periodo 1861-1870 era rappre- 
sentato da kg 13,1 prò capite e per anno; nel 1970 risulta 
rappresentato da kg 4,9. Per contro il consumo di legumi 
freschi è notevolmente aumentato: da kg 1,8 per anno 
nel periodo 1861-1870 a kg 9,8 nel 1970. 

Fagioli ( Phascolus vulgaris ) 

Si consumano sia i semi freschi sia quelli essiccati; si con- 
sumano anche gli interi frutti e cioè i fagiolini ( Phaseolus 
multi fior us). Il contenuto proteico è minimo nei fagiolini 
(in media 2,1%), maggiore nei semi freschi (10,1 %>, ele- 
vato nei semi secchi (22,1%). Anche i glicidi sono conte- 
nuti in piccola quantità nei fagiolini (2,2%), in elevata 
quantità nei semi secchi (61,4%). 1 fagiolini costituiscono 
una discreta fonte di Vit. A e di Vit. B, ; il contenuto di 
Vit. C c notevole nei fagiolini c nei fagioli freschi; la cot- 
tura può distruggere lino all’80% della Vit. C. dal 10 al 
30% di Vit. B,; in alcuni casi si tratta di eliminazione con 
l'acqua di cottura. Il notevole contenuto di Vit. B, dei 
fagioli secchi diminuisce con la prolungata cottura cui 
vengono sottoposti; i fagioli secchi sono del pari una no- 
tevole fonte di calcio c di ferro (tab. XV). 

Le proteine dei fagioli sono rappresentate da una albu- 
mina: la faselina ; da globuline: la Jaseolina c la confa - 
scolina. Osborne, su fagioli contenenti il 23.5 % di pro- 
teine. ha determinato: il 15% di faseolina, il 2% di fase- 
lina. il 3,5% di proteine insolubili in ambiente alcalino, 
il 3.5% di proteine solubili. Il patrimonio di aminoacidi 
dei fagioli è indicato nella tab. XVI. Il valore nutritivo delle 
proteine dei fagioli è condizionato dallo scarso conte- 
nuto di aminoacidi solforati; per contro il contenuto di 
lisina è elevato si ette essi costituiscono una ottima inte- 
grazione dei derivati del frumento c dei cercali in genere, 
poveri di lisina. Il C.U.D. delle proteine dei fagioli è 
72,8; il V.B. c 58; il P.E.R. 1.48. 

I glicidi dei fagioli sono costituiti prevalentemente da: 
amido 35,2%; destrme 3.7%; pcntosani 8,4%; galattani 
1,3%; emicellulose 0,83%, cellulosa 3,1%. 

I fagioli soggiornano a lungo nello stomaco; a ciò si 
deve il prolungato senso di sazietà da essi prodotto. 
Se consumati sotto forma di farine per la preparazione di 
zuppe o privati dell'involucro cellulosico o dopo lunga 
cottura, la loro digeribilità gastrica è più rapida. 

In Italia sono coltivati a fagioli per granella 212.000 ha; 
la produzione è di q 1.656.000; la coltura per fagioli 
freschi occupa 45.000 ha (q 2.833.000). 

Piselli ( Pisttm sativum ) 

Si consumano freschi o secchi ; i primi anche crudi. La com- 
posizione chimica nei due casi risente del diverso conte- 
nuto di acqua: le proteine raggiungono il 7,4% nel pro- 
dotto fresco, il 22,5% nel prodotto secco. Il contenuto di 
glicidi raggiunge il 14,2% nel prodotto fresco, il 62,1 % nei 
semi secchi; il valore energetico di 100 g di piselli secchi 
è di ca. 4 volte supcriore a quello di una pari quantità di 
piselli freschi. Questi ultimi hanno un contenuto discreto 
di Vit. A (sotto forma di caroteni) ed un apprezzabile 
contenuto di Vit. C. Scarso è il patrimonio di calcio; il 
contenuto di ferro si mantiene sui valori che caratteriz- 
zano gli altri legumi (tab. XV). 

Le proteine dei piselli sono rappresentate prevalente- 
mente da una globulina: la legumina; è presente anche 
vicilina ; oltre ad un'albumina: la Icgumelina. 
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Fig. 6. Composizione percentuale di legumi secchi c di legumi 
freschi. Gli: glicidi; Ce: cellulosa; Pro: protidi; Li: lipidi; 
Mi: minerali. Per quanto riguarda il contenuto vitaminico si 
rimanda alle tabelle specifiche. 


Il contenuto di aminoacidi dei piselli freschi e secchi è 
riportato nella tab. XVI; per quanto concerne la mctio- 
nina e la lisina valgono le stesse considerazioni avanzate 
a proposito dei fagioli. Il C.U.D. dei piselli c 87,6; il V.B. 
è 63.7; il P.F..R. è 1,57; si tratta di valori che superano 
quelli ottenuti per i fagioli: quindi il valore nutritivo 
sembra superiore a quello dei fagioli. 

In Italia sono coltivati a piselli per granella 8000 ha; 
la produzione raggiunge q 79.000; a piselli freschi sono 
coltivati 53.000 ha, con una produzione di q 2.501.000. 

Fave ( Vieta fa ha) 

Si consumano oggi prevalentemente fresche, crude o cotte. 
Il contenuto proteico nel prodotto fresco è, in media, 
del 5.4%, nei semi secchi del 23,4%; il contenuto di gli- 
cidi è minimo nel prodotto fresco (3,9%), elevato nel pro- 
dotto secco (60,2%); apprezzabile è il contenuto di Vit. 

B, e di Vit. C nei semi freschi, che spesso, come si è detto, 
si consumano crudi c quindi senza perdita delle suddette 
vitamine. Il patrimonio di ferro è alquanto più basso ri- 
spetto agli altri semi (tab. XV). Le proteine delle fave sono 
rappresentate da una legumina e da una vicilina. Il conte- 
nuto di aminoacidi è riportato nella tab. XVI. Il V.B. delle 
fave secche è 54,8; il P.E.R. non risulta determinalo. 

In Italia sono coltivati 367.000 ha per legumi a gra- 
nella. con una produzione totale di q 4.048.000; a legume 
fresco sono coltivati 21.000 ha, con una produzione totale 
di q 1.064.000. 

Lenticchie ( Lens esculenta) 

Il contenuto proteico è leggermente superiore a quello dei 
piselli e dei fagioli; le proteine delle lenticchie sono costi- 
tuite da una legumina, da una vicilina, da una legumelina. 
Si attribuiscono comunemente alle lenticchie una ele- 
vata digeribilità ed un elevato assorbimento; in realtà il 

C. U.D. delle lenticchie è solo superiore a quello dei fa- 
gioli; il V.B. c più basso che negli altri legumi: 44,6; 
anche il P.E.R. registra valori più bassi: 0.93. Il conte- 
nuto di aminoacidi c indicato nella tab. XVI. Solo il con- 
tenuto di ferro è più elevato rispetto agli altri legumi. 

In Italia sono coltivati a lenticchie 8000 ha. con una pro- 
duzione di q 13.000. 

Ceci ( Cicer ariefinum) 

Il contenuto proteico dei ceci è più basso rispetto a quello 
degli altri semi secchi (20,1 %). Dopo l'arachide c la soia 
i ceci hanno il contenuto più elevato di grassi (4,5%); 
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TAB. XV. CONTENUTO MEDIO DI ALCUNI PRINCIPI NUTRITIVI E VALORE CALORICO MEDIO DI LEGUMI 

USATI IN ITALIA (per 100 g di parte edibile) 
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il contenuto di ferro è elevato: mg 7,2%. Per il contenuto 
di aminoacidi, v. tab. XVI. Il C.U.D. è più elevato di quel- 
lo dei fagioli e delle lenticchie, meno elevato rispetto alle 
fave ed ai piselli; il V.B. è più alto rispetto ai legumi 
sinora esaminati e lo stesso dicasi del P.E.R. (1,68). Sembra 
che la cottura prolungata e l’autoclavatura, a differenza 
dei fagioli, non elevino il P.E.R. 

In Italia sono coltivati a ceci 46.000 ha; la produzione 
totale è di q 379.000. 

Cicerchie ( Lathyrus sativus) 

Il seme e oggi rarissimamente usato in Italia per l'ali- 
mentazione umana; il contenuto proteico raggiunge il 
25%; i glicidi sono il 61%; scarsissimo è il contenuto di 
tiamina; non risulta determinato il contenuto di amino- 
acidi, ne il V.B., né il P.E.R. 

In Italia sono coltivati a cicerchia 2000 ha, con una 
produzione totale di q 13.000. 

Lupini ( Lupinns elibus) 

Il contenuto di proteine è particolarmente elevato (44.3%); 
del pari elevato è il contenuto di lipidi. Il valore calorico 
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è il più elevato rispetto agli altri legumi (kcal 407 perlOO g 
di prodotto). Il contenuto di aminoacidi è indicato nella 
tab. XVI; mancano dati sul C.U.D.. sul V.B., sul P.E.R. 

Limitatissimo è il consumo dei lupini per l'alimenta- 
zione umana; a tale uso vanno previamente dolcificati 
mediante un lungo periodo di macerazione in acqua 
fredda o calda onde eliminare gli alcaloidi (lupinina. lupa- 
nina, ossilupanina e sparteina) che conferiscono il sapore 
amaro. Il lupino trova impiego nell’alimentazione del be- 
stiame; la pianta è tra le più adatte per il sovescio. 

In Italia si destinano alla coltura del lupino 17.000 ha, 
con una produzione di q 188.000. 

Arachide (Arachis hypogaea) 

Il contenuto proteico è del 25,6%, raggiunge cioè i valori 
degli altri legumi. Il contenuto di lipidi è elevatissimo 
(43,4 %>, sicché l'impiego preminente dell'arachide è co- 
stituito dall'estrazione di olio (v. sotto: grassi da condi- 
mento di origine vegetale). Notevole è il contenuto di Vit. Bj 
(mg 0,84%). Le proteine dei semi di arachide sono rap- 
presentate da due globuline: V arachina e la conarachina, 
che si integrano a vicenda per il contenuto di cistina, di 
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TAB. XVI. CONTENUTO DI AMINOACIDI (•) E DATI BIOLOGICI DI ALCUNI SEMI DI LEGUMINOSE 
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- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 
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89 
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20 

51 
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79 
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92 

33 

116 
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56 
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90 

90 
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- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 
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- 
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- 
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223 
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- 

- 
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- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 
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mctionina c di triptofano. 11 C.U.D. c 86.6, il V.B. 54,5, 
il P.E.R. 1,65. 

In Italia sono coltivati ad arachidi solo 2000 ha. con 
una produzione di q 36.000. I maggiori quantitativi per 
l’estrazione di olio sono importati. 

Soia ( Soja hispida ) 

I semi di soia hanno un elevato contenuto proteico (38%). 
Le proteine sono rappresentate da una globulina: la gli- 
cinina ; da due albumine: la legumelina c la soiolegume- 
lina: infine da una tossialbumina: la svina. Gli aminoacidi 
solforati costituiscono il fattore limitante delle proteine 
della soia (tab. XVI). Il C.U.D. della soia è elevato: 
90.5; il V.B. è 72.8; il P.E.R. 2,32. c cioè il più elevato 
rispetto ai legumi sinora esaminati. 

I glicidi della soia sono rappresentati prevalentemente da 
polisaccaridi (12%) del tipo destrine, galattani c pcntosani; 
da limitate quantità di amido: da oligosaccaridi (12,5%), 
sacca roso e raffinoso. I lipidi della soia raggiungono 
il 18% (v. sotto: grassi da condimento di origine vegetale). 

II contenuto di calcio è notevole (mg 208%), come pure 
il contenuto di ferro. 

In Cina ed in alcuni paesi dell'Asia orientale i semi di 
soia si consumano prima che raggiungano la maturità; 
i semi verdi hanno gusto gradevole c si consumano con 
altri legumi o in brodo. I.a germina/ione dei semi di soia 
è un altro metodo che ne consente il consumo. Si prepara 
e si usa in Oriente il cosiddetto latte di soia, emulsione 
bianca che ha l'apparenza del latte. Si preparano altresì un 
cosiddetto formaggio di soia, una pasta di soia, una salsa 
di soia. Mescolata a farina di cereali, la farina di soia 
ddipidizzata migliora il valore nutritivo dei cereali. 

La farina e soprattutto le proteine della soia sono utiliz- 
zate anche in Italia nella preparazione di prodotti alimentari 
e dietetici (v. sotto: a. semitradizionali e non tradizionali). 
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Ortaggi 

Caratteri generali e classificazione 
Nel mondo vengono consumate centinaia di specie di va- 
rietà di ortaggi, tanto che è praticamente impossibile ten- 
tare una classificazione sistematica. 

Di alcuni ortaggi si consumano le foglie (spinaci, lat- 
tuga, cicoria, cavolo), di altri il fusto (asparagi©, sedano), 
di altri le infiorescenze (broccolo, cavolfiore, carciofo), di 
altri i frutti (pomodoro, melanzana, peperone); alcuni or- 
taggi sono tuberi (patata, batata, manioca), altri sono ra- 
dici (carota, rapa, ravanello, ramolaccio), altri ancora 
bulbi (aglio, cipolla, porri». 

A fini pratici, però, gli ortaggi possono dividersi in tre 
categorie: a) ortaggi a foglia, a fiore, a fusto; b) ortaggi 
a frutto; c) radici, tuberi, bulbi. 

Tra gli ortaggi a foglia, a fiore, a fusto si usano comprendere: 

a) piante di cui si consumano prevalentemente o esclusiva- 
mente le foglie e che appartengono alle famiglie: 

1) delie Composite: come l'indivia ( Cichorium endivia L.), 
la lattuga ( Lactuca scariola var. satira L.), la cicoria o radicchio 
(Cicorium intvbus L.); 

2) delle Crocifere : come il cavolo cappuccio ( Brassica ole- 
racea var. capitata L.). il cavolo verza o verzotto (B. oleracea 
var. sabauda L.). il cavolo di Bruxelles ( B . oleracea var. gemmi- 
fera D.C.); 

3) delle Chcnopodiacce : come la biela ( Beta vulgaru var. 
ciclo L.) c lo spinacio ( Spinacio oleracea L.); 

b) piante la cui parte commestibile c rappresentata dalla 
infiorescenza c che appartengono alle famiglie: 

1) delle Crocifere: come il broccolo ( Brassica oleracea var. 
botrytls L. ssp. corno sa), il cavolfiore ( B. oleracea var. bofrytis L.); 

2) delle Composite : come il carciofo ( Cv riara scolymus L.)*, 

c) piante dì cui si consuma prevalentemente il fusto, come il 
sedano ( Apium graveotens L.) appartenente alla famiglia delle 
Ombrellifere-, 

d) piante appartenenti alla famiglia delle Li! Iacee, come 
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TAB. XVII. CONTENUTO MEDIO DI ALCUNI PRINCIPI NUTRITIVI E VALORE CALORICO MEDIO DI 
ORTAGGI A FOGLIA, A FIORE, A FUSTO (') (per 100 g di parie edibile, prodotto crudo) 
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39 
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bauda) 

90,0 

3,0 

0,4 

4.4 

u 

26 

200 

0,05 

0,06 

45 


47 

56 

Cavolo di Bruxelles 
( Brassica oleracea var. gem- 
mifera) 

85,2 

4.9 

0.4 

8.3 

1.6 

45 

550 

0.10 

0,16 

102 

1,2 

36 

80 

Cicoria 

( Cichorium ini y bus ) 

92,8 

1,8 

0.3 

3,8 

0.8 

20 

4000 

0,06 

0,10 

22 

1.3 

86 

40 

Indivia 

(Cichorium endivia) 

93,1 

1.7 

0.1 

4.1 

0,9 

20 

.IMO 

0,07 

0,14 

10 

1.0 

81 

54 

Lattuga 

(Lactuca saliva ) 

95,1 

1 2 

0.2 

2,5 

0,5 

14 

970 

0,06 

0,06 

8 

LO 

35 

26 

Spinaci 

(Spinacio oleracea) 

90,7 

3,2 

0.3 

4,3 

0,6 

26 

8100 

0,10 

0,20 

51 

1.5 

93 

51 

Carciofo 

(Cynara carduneulus var. 
scolymus) 

85,5 

2,9 

0,2 

10,6 

2,4 

« 

160 

0,08 

0,05 

12 

0.8 

51 

88 

Cavolfiore 

( Brassica oleracea var. bo- 
trytis) 

91,0 

2,7 

0.2 

5.2 

1.0 

27 

60 

0,11 

0,10 

78 

0,9 

25 

56 

Asparago 

(Asparagus officinali) 

91,7 

2,5 

0.2 

5.0 

0,7 

26 

900 

0,18 

0.20 

33 

0.6 

22 

62 

Finocchio 

f Foeniculum volgare) 

90,0 

2.8 

0.4 

5.1 

0.5 

28 

3500 

0,25 

0,11 

31 

1.7 

100 

51 

Sedano 

( Apium graveolens) 

94,1 

0,9 

0,1 

3,9 

0.6 

17 

240 

0,30 

0.03 

9 

1.0 

39 

28 


<•> Ot Wall B. K. e Merrill A. L.: Composition of Food*, raw, prorttwd. preporr ti. « A inculture Handbook, N. S» U.S. Department of Agnculturc, 
Washington. D.C., 1963. 


l'asparago (Asparagus officinali L.), di cui vengono utilizzati 
a scopo alimentare i turioni; 

e) piante di cui viene consumato prevalentemente il grumolo 
(insieme delle guaine basali delle foglie), come il finocchio 
( Forniculum vulvare Mill.) appartenente alla famiglia delle Om- 
brellifere. 

Tra gli ortaggi a frutto si comprendono i frutti di piante appar- 
tenenti alle famiglie: 

1) delle Solanoci: come il pomodoro ( Solanum lycoper- 
sicum L.). la melanzana (Sulanum melongena L.), il peperone 
( Capsicum annua tn L.); 

2) delle Cucurbitacee: come la zucca gialla ( Cucurbita 
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maxima L.), lo /occhino o cocuzzella ( Cucurbita pepo L.), 
la zucca lunga piena di Napoli e la piena di Chioggia (Cucur- 
bita moschata L.), il cetriolo ( Cucumis sativus L.). 

Tra le radici, tuberi c bulbi si comprendono infine: 

a) le radici di piante appartenenti alle famiglie: 

1) delle Ombrellifere : come la carota (Daucus carota L.); 

2) delle Crocifere: come la rapa domestica ( Brassica rapa 
var. rapifera Mctzg.) ed il ravanello ( Raphanus rophanistrum L.); 

b) i tuberi di piante appartenenti alle famiglie: 

1) delle Solanacee : come la patata ( Solarium tuherosum L.); 

2) delle Conwlvulacee: come la batata o patata americana 
o patata dolce ( Convolvulus batatas L. o Ipoemea batatas Lam.). 
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TAB. xvul contenuto medio di alcuni principi nutritivi e valore calorico medio di 



Melanzana 
(Solarium melongena ) 

92,4 

14 

0,2 

5,6 

0,9 

25 

10 

0,05 

0,05 

0.6 

5 

0,6 

12 

26 1 

0.7 

Pomodoro verde 
(Solanum lycopersicum) 

93,0 

14 

0.2 

5,1 

0.5 

24 

270 

0,06 

0,04 

0,5 

20 

04 

13 

27 

0,5 

Pomodoro maturo 

93,5 

U 

04 

4,7 

0,5 

22 

900 

0.06 1 

0,04 

0.7 

23 

0.5 

13 

27 

0,5 

Peperone verde 
(Capsicum annuum) 

93,4 

1.2 

0,2 

4,8 

1,4 

22 

420 

0,08 i 

0,08 

0,5 

128 

0,4 | 

9 

22 , 

0,7 

Peperoncino rosso 

74.3 

3,7 

24 

18,1 

9,0 

93 

21.600 

042 

1 04* 

4.4 

369 

1,6 

29 

78. 

1.2 

Cetriolo 

(Cucumis satirus) 

96,0 

0,6 

°' 2 

1.5 

0.2 

9 

330 

0,02 

0,03 

0,2 

— 

0,6 

15 

23 

0.5 

Zucca gialla 
( Cucurbita maxima) 

93,7 

14 

04 

4,3 

0.6 

20 

460 

0,05 

0,09 

LO 

25 

0,6 

28 

29 

0,4 

Zuechino verde 
(Cucurbita pepo) 

94,6 

1,2 


3, 

ri 

17 

320 

0,05 

0,09 

LO 

19 

0,5 

28 1 

29 

0,4 


(•) Da Wall « Merrill (19*3. toc, etti 


3) delle Euforbiacee : come la cassava o manioca ( Manihot 
utilissima e Manihot palmata ); 

c) i bulbi delle piante appartenenti alla famiglia delle LI- 
fcwr come l'aglio ( Allium sativum L.), come la cipolla ( Allium 
cepa L.) e come il porro ( Allium ampcloprasum porrum L.). 

Valore nutritivo 

L Ortaggi a foglia, a fiore , a fusto . - Questa categoria di 
ortaggi comprende specie e varietà che possono essere 
consumate crude o cotte. I vegetali foliari che sono con- 
sumati freschi e crudi, conditi in genere con olio, sale e 
aceto, prendono il nome di insalate: con questo termine 
si usano indicare però anche ortaggi di cui, oltre le foglie, 
vengono utilizzate altre parti della pianta, sempreché siano 
consumati crudi con aggiunta di olio e di sale (ad es. 
sedani, ravanelli, peperoni, etc.). La produzione italiana 
di insalate supera i 7.500.000 q per anno, occupando una 
superfìcie di ca. 45.000 ha. La produzione italiana di or- 
taggi foliari, a fiore ed a fusto (comprese le insalate) 
ammonta ad oltre q 35 milioni per anno su di una super- 
ficie coltivata di ca. 235.000 ha. 

Dal punto di vista chimico, la caratteristica comune 
degli ortaggi foliari è la ricchezza di acqua, cui fa riscontro 
l'estrema povertà di glicidi, di protidi e di lipidi (tab. 
XVII): questi a. hanno quindi scarsa importanza dal punto 
di vista plastico ed energetico. L'importanza nutrizionale 
di questa categoria di ortaggi risiede principalmente nel- 
l'elevato patrimonio vitaminico c minerale. 

Per quanto concerne il contenuto vitaminico va peraltro 
precisato che le verdure non debbono essere considerate 
come apportatrici di tutte le vitamine; dall’esame della 
tab. XVII risulta che. a parte qualche sporadica ecce- 
zione, questi ortaggi non possono certamente annove- 
rarsi tra gli a. ricchi di vitamine del gruppo B. Alcuni 
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di essi non apportano che scarse quantità di precursori 
della Vit. A (brassicacee. carciofo, asparago), altri non 
hanno che un modestissimo, o quanto meno modesto, 
contenuto di ac. ascorbico (indivia, lattuga, carciofo). 
Per contro gli ortaggi foliari, soprattutto quelli a foglie 
molto verdi (che contengono le maggiori quantità di clo- 
rofilla), sono ricchi di caroteni ad attività provitaminica A 
(spinaci, bicla, cicoria, finocchio, indivia, broccoli). Al- 
cuni ortaggi appartenenti a questa categoria sono altresì 
ricchi di ac. ascorbico (tra i 110-115 ed i 30-35 mg/100 g 
di parte edibile), assai più ricchi, ad es., degli agrumi, 
di solito considerati come la fonte maggiore di Vit. C. 
Più avanti ci intratterremo brevemente sulle perdite vita- 
miniche legate agli usuali procedimenti di cottura do- 
mestica degli ortaggi. 

Per quanto concerne i minerali c'è da dire anzitutto 
che gli ortaggi, pur ricchi a volte di acidi organici, peraltro 
facilmente ossidabili in tutto o in parte dall'organismo, 
vanno annoverati tra gli a. alcalinizzanti poiché conten- 
gono in larga misura potassio, sodio, calcio, magnesio 
e, pertanto, in essi prevalgono gli elementi basici su quelli 
acidi. Negli ortaggi il potassio è prevalente sul sodio ed 
il calcio sul magnesio. 

Gli ortaggi foliari sono, in genere, buone fonti di calcio 
e di ferro (tab. XVII). Tuttavia il calcio in alcuni ortaggi 
si trova, almeno parzialmente, combinato con ac. ossa- 
lico a formare composti non assorbibili: ortaggi contenenti 
discrete quantità di calcio, ma in forma non utilizzabile, 
sono soprattutto gli spinaci e la bieta. 

Una buona fonte di calcio è rappresentata dai broccoli. 

Gli ortaggi di questa categoria contengono pure di- 
screte quantità di oligoelementi (Cu, Zn, Mn, etc.) di 
cui sono note, anche se a tutt'oggi non interamente elu- 
cidate. le funzioni sul metabolismo cellulare. 
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Negli ortaggi foliari, infine, si trovano discrete quantità 
di cellulosa che, come altrove accennato, non è digerìbile, 
ma che, in proporzioni opportune, tali cioè da non inter- 
ferire net l'assorbimento degli altri prìncipi nutritivi, ha 
l’importante funzione di stimolare la peristalsi intestinale. 

2. Ortaggi a frutto. - Per quanto concerne gli ortaggi 
a frutto valgono le stesse considerazioni fatte per gli or- 
taggi foliari: il contenuto di glicidi, protidi c lipidi è assai 
scarso e quindi praticamente trascurabile è il loro valore 
calorico (tab. XVIII). 

Il patrimonio vitaminico è modesto se si fa eccezione 
per i pomodori e per i peperoni: nei pomodori, infatti, 
troviamo discrete quantità di caroteni ad attività pro- 
vitaminica A, ma sempre assai inferiori a quelle riscon- 
trate, ad cs., negli ortaggi foliari verdi, e un contenuto non 
trascurabile di ac. ascorbico. Nei peperoni, per contro, il 
contenuto di ac. ascorbico è assai elevalo (oltre 100 mg 
per 100 g di prodotto edibile). 

Una considerazione a parte merita il peperoncino rosso, 
caratterizzato da un elevatissimo contenuto di caroteni 
e di Vit.C: va però sottolineato che il peperoncino, a parte 
rare eccezioni, almeno nel nostro paese, viene consumato 
sporadicamente ed in misura assai modesta, essendo la sua 
funzione precipua limitata a quella di un pimento che 
viene aggiunto a determinate pietanze per conferire ad 
esse caratteristiche particolari di sapidità e pertanto deve 
essere considerato un condimento piuttosto che un a. 
vero e proprio. 


Modesto è il contenuto minerale degli ortaggi a frutto, 
ad eccezione del potassio; irrilevante l’apporto di calcio 
e di ferro. 

La produzione italiana di ortaggi a frutto si aggira in- 
torno a q 45 milioni su di una superficie di 181.000 ha: 
la coltivazione del pomodoro da sola occupa 133.000 ha 
con una produzione annua di ca. q 35 milioni. 

3. Radici, tuberi, bulbi. - Questa categoria di ortaggi 
comprende specie che. pur usualmente raggruppate sotto 
un'unica voce, presentano notevoli diversità sotto il pro- 
filo sia chimico sia nutrizionale (tab. XIX): si ritiene 
pertanto opportuno esaminare radici, bulbi e tuberi se- 
paratamente. 

Tra le radici si comprendono la carota — caratterizzata 
da un elevato contenuto di caroteni ad attività provita* 
minica A (oltre 10.000 U.I./100 g, corrispondenti al doppio 
della razione giornaliera raccomandata di Vit. A per un 
individuo adulto) — ed altri ortaggi, come la rapa ed il 
ravanello, che hanno per contro un discreto contenuto di 
ac. ascorbico: modestissimi il valore energetico cd il 
contenuto di altri prìncipi nutritivi organici di questi a. 
vegetali ed altrettanto scarso il contenuto di minerali. 

I bulbi non hanno praticamente alcuna importanza dal 
punto di vista nutrizionale; sono utilizzati in genere come 
condimenti. Il caratteristico odore acre c pungente di 
questi ortaggi è dovuto all'azione di particolari attività 
enzimatiche su composti solforati con i quali vengono a 
contatto quando si taglia il bulbo. 


TAB. XIX. CONTENUTO MEDIO DI ALCUNI PRINCIPI NUTRITIVI E VALORE CALORICO MEDIO DI 
RADICI, BULBI E TUBERI (•) (per 100 g di parte edibile, prodotto crudo) 
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Carota 

( Daucus carota) 

i 88,2 

1.1 

0.2 

! 

9,7 

1.0 

1 

42 

11.300 

; 0.06 

0,05 

i 8 

0.8 

37 

36 

0.7 

Rapa domestica 
( Bros sica rapa 
var. rapifera) 

91,5 

1,0 

0,2 

6.6 

J 0,9 

30 

tracce 

0,04 

0,07 

! 56 

0,7 

39 

- 30 

0,5 

Ravanello 
( Raphanus sativus ) 

94,5 

1.0 

0,1 

| 3.6 

1 0,7 

17 

10 

0,03 

0,03 

26 

0.8 

30 

31 

1.0 

Aglio 

(Allium sativum) 

61,3 

<5.2 

0.2 

30,8 

1,5 

137 

tracce 

i 

0,25 

0,08 

15 

1,5 

29 

202 

1,5 

Cipolla (matura) 
( AUìum cepa ) 

89,1 

1.5 

0.1 

8.7 

0,6 

38 

40 

0.03 

| 0,04 

10 

0.6 

27 

» 

0.5 

Porro 

( Album por rum) 

15.4 

2,2 ; 

0,3 

>1.2 

u 

52 ! 

40 

0,11 

0,06 

17 ! 

0,9 

52 

50 

1.1 

Patata 

( Solarium tubtrosum ) 

79.8 

2.. | 

0.1 

17,1 

0.5 

76 

1 tracce 

0.10 

0,04 

20 1 

0,9 

7 

53 

0.6 

Batata 

( Convolvulus batatas) 

70,6 

1.7 

0,4 

26,3 

0,7 

114 

8800 

0.10 

0,06 

21 

1,0 

32 

47 | 

0,7 

Cassava (•*) 

( Manihot esculenta ) 

65,2 

1.0 

0.4 

32,8 

LO 

132 

tracce j 

0.05 

0.04 

19 

0.6 

1 

40 

34 

1.4 


(•) Da Watt c Merrill <1963 toc. eU.) 

(••) Var. dolce: da INCAP-ICNND, « Tabla de Compowcldo de Alimento! para uto en America Latina » (1961. loc. cit.) 
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Per quanto concerne i tuberi , tralasciando di parlare 
della cassava (a. base per molte popolazioni di paesi in 
via di sviluppo, ma assai limitatamente consumata in 
Italia sotto forma di tapioca), ci soffermeremo invece 
sulla patata, vegetale di largo consumo, che molto spesso 
viene proscritto dalle mense, perché ritenuto, a torto, a. 
ad elevato valore energetico c, pertanto, accomunato in 
questo ingiustitìcato ostracismo ai derivati dei cereali nei 
regimi alimentari tendenti a ridurre il peso corporeo o 
a prevenirne l'aumento. 

Dalla tab. XIX risulta che il valore calorico della patata 
è mollo basso tsulle 70-80 kcal/100 g); ad un contenuto 
trascurabile di protidi e di lipidi si accompagna un mo- 
desto quantitativo di glicidi che non supera i 20 g/100 g 
di parte edibile. Non trascurabile il patrimonio vitaminico C 
delle patate (intorno ai 20 mg/ 100 g) soprattutto ove si 
consideri che: qualora questi tuberi siano cotti tenendo 
conto di certe precauzioni, le perdite di ac. ascorbico con 
la cottura sono minime (v. sotto). 

La produzione italiana per anno di bulbi, radici e tu- 
beri c rispettivamente di 5.192.000 q, di 2.766.000 q c 
di 38.920.000 q, su di una superfìcie coltivata di 32.000, 
12.000 e 349.000 ha. 


Perdite di principi nutritivi con la cottura 
Durante la cottura degli ortaggi, oltre a modificazioni della 
loro consistenza - imputabili al fatto che con il calore si ha o 
un rammollimento delle strutture cellulosiche, cmiccllulosichc 
c pectiniche o un rammollimento dei granuli di amido (come 
nella pinata», che passa ad una forma più solubile - si possono 
anche avere perdite di alcuni dei principi nutritivi in essi 
contenuti. 

Alcuni minerali, ad cs.. passano nelle acque di cottura ma, 
fortunatamente. Iclemcnto che ha maggiore importanza sotto 
il profilo nutrizionale, e cioè il calcio. Tintane praticamente inva- 
riato o addirittura può aumentare semprechc le verdure siano 
cotte in acque moderatamente dure, come in genere sono le 
acque italiane. 

I carotcnoidi, insolubili in acqua ed abbastanza stabili al 
calore, non risentono praticamente dcll'intìucnza dei procedi- 
menti di cottura. Le vitamine del gruppo B. essendo idroso- 
lubili, ed in particolare la (iantina essendo anche termolabile, 
vanno in genere perdute con il lavaggio c la cottura delle ver- 
dure; d’altra parte, il loro contenuto negli ortaggi è. come si 
è visto, assai scarso c pertanto tali perdite non hanno, dal punto 
di vista nutrizionale, rilevanza particolare. 

Gli ortaggi entrano largamente nella razione alimentare degli 
italiani c poiché molti di essi hanno, allo stato crudo, un alto 
contenuto di Vit, C, assai elevati possono apparire nel nostro 
paese i consumi di ac. ascorbico, qualora la valutazione di detti 
consumi sia effettuata senza tener conto delle perdite dovute 
alla cottura, perdite che, in qualche caso, possono essere consi- 
derevoli; fino all’80% nei broccoli c nella bicta (Fiorentini 
c coll., 1964). 

È inoltre da porre in evidenza come l’ac. ascorbico, durante 
le prime fasi della cottura degli ortaggi, possa essere ossidato 
ad ac. deidroascorbico, inattivo, ad opera di un'ascorbicos- 
sidasi, presente nei vegetali. Poiché fattività di questo enzima 
aumenta con l'aumentare della temperatura fino ad un certo 
limite, oltre il quale esso viene inattivato, si consiglia, al fine di 
limitare le perdite di ac. ascorbico, di cuocere le verdure nella 
minima acqua possibile, in pentole ben coperte (meglio se in 
pentole a pressione» e soprattutto di versare le verdure nel reci- 
piente di cottura solo quando l'acqua ha raggiunto la tempera- 
tura di ebollizione in modo da inattivare l'ascorbicossidasi il 
più rapidamente possibile. 

Funghi eduli 

Nascono spontanei o sono coltivati. Tra i generi più noti 
sono: Amanita coesa rea (ovulo). Bidet us edulis (porcino) 
e B. attreus (porcino nero). Psalliota campestri o Agaricus 
campestri (prataiolo), C'antharellus cibarius (gallinaccio); 


TAB. XX. PRINCIPI NI TRITIVI E VALORE CALORICO 
DEI VARI FUNGHI EDI LI (in g 100 di parte edibile) 


Costituenti 


Funghi vari 

(Rams- 
, bottom» 


I Funghi vari , 

(Me Canee e| Porcini Prataioli 
I Widdow- (Souci e coll.) 
son) 


Acqua 

e 

84-92 




N totale 

» ■ 

1,31-5,39 

— 

— 

_ 

Proteine 

» ' 

— 

1,8 ! 

2.9- 7,5 

4 

Glicidi 

» 

— 

0 

4.7- 5,5 

2,8 

Cellulosa 
e chitina 

» | 

0,91-9,14 




Trealoso. 

mannitolo 


0,79-2,18 




Lipidi 

» 

0,20-0,76 

tracce 

0.4 

0.24 

Calorie (kcal) 

n. 

55-85 

6 

30 -55 

28 


inoltre: Tttber magnatimi (tartufo bianco), T. melanospo- 
rum (tartufo nero). 

In commercio si trovano generalmente funghi di coltura, 
rappresentati dal prataiolo. Ramsbottom (1953), Souci 
c coll. (1956), McCancc c Widdowson (1967) riportano 
dati sulla composizione chimica dei funghi (tab. XX). 

Secchi (1965) ha determinato gli aminoacidi dei funghi 
prataioli e dei funghi porcini secchi. Gli aminoacidi essen- 
ziali sono presenti anche in misura notevole, riferiti a g 100 
di proteine. Ma, come risulta dalla tab. XX. il contenuto 
proteico dei funghi c modesto o minimo. Va considerato 
poi che i funghi sono consumati in quantità limitatissime 
e saltuariamente per guarnire alcuni cibi. Il loro valore 
nutritivo è in complesso trascurabile. Egualmente trascu- 
rabile è il valore nutritivo dei tartufi, che sono poi usati 
in quantità ancora minore degli altri funghi, ma di cui 
si apprezza l’aroma. 

Frutta e conserve di frutta 

Nel significato comune con la denominazione di frutta si 
intendono quei prodotti agricoli di sapore di solito dolce 
che in generale vengono consumati, almeno in Italia, a line 
pasto, prevalentemente crudi. Dal punto di vista botanico 
con il termine frutto si intende un derivato dell’ovario 
dopo la fecondazione, formato dai carpelli, i quali, accre- 
scendosi. costituiscono il pericarpo. Frutti sono quindi 
anche molti derivati di ortaggi, già considerati nell'appo- 
sito paragrafo. 

Le frutta appartengono a famiglie diverse: dalle Auran- 
ziacee (arance, mandarini, limoni), alle Bromeliacee (ana- 
nas), alle Pomacce (mele, pere, nespole), alle Drupacee 
(susine, albicocche, pesche, ciliege, mandorle), alle Mo- 
racec (fichi), alle Vitacee (uve), alle Fagacee (castagne), 
alle luglandaccc (noci), alle Bctulacce (nocciole), alle Cu- 
curbitaccc (melone, cocomero). 

La classificazione delle frutta può tenere conto sia della 
composizione chimica sia della consistenza del pericarpo. 

La classificazione in frutta fresche c secche appare per- 
altro semplicistica. Tutte le frutta, subito dopo il raccolto, 
possono considerarsi fresche, anche le frutta oleose (noci, 
mandorle, nocciole, di solilo consumate secche) ; per contro 
si possono essiccare anche le frutta polpose. 

Ricordiamo infine la proposta di classificazione delle 
frutta in fiavour - fruii s e food-fruits: nel primo gruppo 
si comprendono le frutta con meno del 20% di sostanze 
solide, nel secondo gruppo frutta o preparazioni di frutta 
con più del 20% (Hutchinson, 1969). 

Una divisione dellefrutta, accolta da Quagliariello(1966), 
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TAB. XXI. CONTENUTO MEDIO DI ALCUNI PRINCIPI NUTRITIVI E VALORE CALORICO MEDIO DELLE FRUTTA 
PIU COMUNEMENTE CONSUMATE IN ITALIA (per g 100 di parte edibile) 
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ac | 



Frutta 

oc 

3 

z 

j 

X 

I 
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I 

ec 

2 
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.3 u 
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< 

a. 
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o 
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> -* 

H * 
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FRUTTA POLPOSI 
a) acidule 
albicocche 
f Prunus armcniaca) 

88.2 

0.5 


8.0 

35 

2500 

40 

60 

6 

15 

0.5 

ananassi 

(Ananas sativus ) 

83.9 

0.4 

0.2 

13.5 

53 

230 

80 

20 

25 

16 

0,3 

arance 

( Citrus amari fiumi 

72,0 

0,7 

0 

7.3 

33 

170 

80 

30 

35 

34 

0.4 

ciliege 

( Prunus aviumì 

85,0 

0.9 

0 

9.4 

42 

620 

50 

60 

8 

18 

0.4 

fragole 

( Fragaria vesca) 

89,0 

0.8 

0 

9.6 

43 

50 

35 

55 

60 

54 

0,6 

limoni 

( Citrus limonio) 

86,6 

0,7 

0 

l.l 

? 


40 



50 

40 

0,6 

mandarini 
( Citrus nobilis) 

89.8 

0.8 

0 

9.9 

44 

170 

80 

30 

31 

35 

0,4 

mele 

(Pirus mal us ) 

85.0 

0.2 

0 

11.9 

50 

90 

40 

30 

5 

6 

0.3 

nespole 

( Mespiius japonica) 

75,0 

0,4 

0.4 

9.0 

43 

__ 




— 



pere 

( Pirus communis > 

82,0 

0.3 

0 

12.0 

50 

20 

20 

40 

4 

13 

0,3 

pesche 

( Prunus persica) 

85,0 

04 

0 

18.0 

74 

880 

20 

50 

8 

8 

0.6 

b) racchetine 
banane 

( Musa sapienlum ) 

75.0 

1.2 

0 

20.0 

91 

450 

60 

40 

16 

7 

0.8 

cocomeri 

( Cueumis citrullus ) 

95.0 

0,3 

0 

3,2 

14 

170 

40 

40 

6 

6 

04 

fichi 

(Ficus carica) 

81.0 

LO 

0 

14,5 

64 

80 

60 

50 

2 

54 

0.6 

poponi o meloni 
(Cueumis melo) 

90,0 

0.5 

0 

6.5 

30 

1200 

50 

30 

30 

20 

0.4 

FRUTTA FARINOSI: 

castagne 

( Cananea satira) 

52.0 

4,3 

2.2 

39,3 

198 

0 

260 

220 

30 

35 

1.4 

FRUTTA OLEOSE FRESCHI 

mandorle 

( Prunus communis > 












noci 

(luglans regia) 

44.5 

12.0 

31.6 

10,2 

287 

0 

320 

250 

0 

100 

3.4 

olive 

(Olea eur opaca) 

63.5 

1.4 

27.6 

5,7 

280 

— 



— 


_ 

— 

FRUTTA OLEOSE SECCHE 

mandorle 

10.5 

24.0 

50.6 

2.7 

571 

0 

250 

670 

0 

254 

4.4 

nocciole 

(Corvlus avellana) 

28.5 

15.4 

51.6 

4.6 

552 

0 

320 

250 

0 

100 

3.0 

noci 

3.9 

19.2 

67,8 

2,9 

707 

30 

480 

130 

0 

83 

2.1 

pinoli 

( Ptnus pinco) 

— 

35.8 

48.3 

4.6 

605 

0 

320 

250 

0 

100 

3.0 

FRUTTA ESSICCATE 
albicocche 












castagne 

— 

5.5 

3.0 

75.0 

357 

0 

340 

390 

0 

65 

2,6 

datteri 

( Phoenix due ty tiferà) 

53 

2.7 

0 

53.0 

231 

60 

90 

NO 

0 

72 

2.0 

fichi 

28 

24 

2.1 

49.0 

229 

70 

160 

120 

0 

186 

3.0 

prugne 
( Pr unea) 

32 

2,2 

0.5 

62,0 

269 

1890 

100 

160 

0 

54 

3.9 

uva 

( Vitis vinifera) 


2,3 



0,5 

71,0 



306 

33 

150 

80 

0 

78 

34 


— dato mancarne 
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TAB. XXII. CONTENUTO DI AMINOACIDI E DATI BIOLOGICI DELLE NOCI, DELLE NOCCIOLE E DELLE 



Noci 

717 

| 1376 

283 

M?' _ 

751 

1 ~ 

— 494 j 185 

809 j 2261 

359 

— 1 

1 — 

1 _ 1 _ 1 

1 ~ i 

_ 

_ 

— 

1 ~ 

■ _ 

Nocciole 

i 1463 

^ 1455 

! 690 

18B 101 

289 

833 

878 623 263 

1500 3506 

424 • 

- 

1688 

481? 2040 

1313 

2261 | 

46 

- 

- 

- 

Mandorle [ 

700 ; 

1267 

454 

318 172 

690 

i 975 1 

593 492 172 

1053; 1976 

451) 

784 

IVOH . 

4426 | 1056 

982 

710 

48 1 

- 

- 

0.39 


è la seguente: frutta polpose (acidule e zuccherine), frutta 
amilacee o farinose , frutta oleose . 

Il valore nutritivo delle frutta c, come per tutti gli a., 
in relazione al loro patrimonio di principi alimentari. 
Nelle frutta polpose il contenuto proteico è modestissimo 
(da g 0,2 a g 1,5%); tali frutta, di conseguenza, hanno un 
limitato valore energetico, almeno nella misura in cui 
abitualmente vengono utilizzate (g 200-300 al giorno); 
diverso è l'apporto energetico se alcune frutta sono consu- 
mate in rilevante quantità a scopo terapeutico (ad cs. nel 
caso del l 'ampeloterapia o cura di ina). I glicidi delle frulla 
mature sono rappresentati prevalentemente dal fruttoso 
c dal glieoso, che si trovano spesso in eguali proporzioni; 
mele e pere contengono più fruttoso che glicoso; albi- 
cocche c pesche contengono anche saccaroso. Nelle frutta 
sono presenti polisaccaridi non mctabolizzabili: cellulosa, 
cmiccl luiosa. pectine, etc. 

Il contenuto vitaminico delle frutta polpose , acidule o 
zuccherine, merita particolare considerazione: è opinione 
diffusa che tali frutta siano un concentrato vitaminico; 
ciò non risponde a verità. La tab. XXI mostra che in al- 
cune frutta polpose (ananassi, arance, fragole, limoni, man- 
darini) il contenuto di Vit. C è rilevante; scarso il conte- 
nuto di altre vitamine. Vi sono frutta acidule con un con- 
tenuto elevato (albicocche) o notevole (pesche, ciliege) di 
caroteni (espressi nella tab. XXI in valore vitaminico A), 
modesto di Vit. C. Solo pochi frutti, ad cs. il melone o 
popone, hanno un patrimonio discreto di Vit. A e di Vit.C; 
al melone si può, da tale punto di vista, affiancare la banana 
il cui contenuto di dette vitamine è, peraltro, più basso. 
Altri frutti (fichi, mele c pere) hanno un modestissimo 
patrimonio sia di Vit. A che di Vit. C. 

Il complesso B è scarsamente rappresentato nelle frutta 
polpose, acidule o zuccherine. 

Le frutta sopra indicate sono caratterizzate da un rile- 
vante contenuto di potassio c, se mature, da un notevole 
patrimonio di acidi organici (tartarico, citrico, malico), 
i quali conferiscono alle frutta un gradevole sapore aci- 
dulo. Queste frutta, per quanto si è detto in precedenza a 
proposito degli ortaggi, aumentano la riserva alcalina del 
sangue c diminuiscono l'acidità dell'urina. 

L'odore e la fragranza delle frutta polpose sono dovuti 
alla presenza di piccole quantità di eteri, non sempre indivi- 
duabili chimicamente. La digeribilità delle frutta varia in re- 
lazione al grado di maturazione ed al contenuto di cellulosa. 

Diverso c il significato nutritivo delle frutta oleose c 
delle frutta secche ed essiccate rispetto alle frutte fresche 
polpose; tra i primi due gruppi e quest'ultimo si collo- 
cano le frutta farinose, di cui l'esemplare più noto è rappre- 
sentato dalle castagne, a contenuto proteico intorno al 
4%, lipidico 2%. glicidico 39%; il valore energetico è 
kcal 198 su g 100 di parte edibile (tab. XXI). 
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Le frutta oleose fresche sono rappresentate dalle noci 
fresche, di cui è notevole il contenuto proteico: g 12% ca.; 
elevato il contenuto lipidico: 31,6; mentre il valore ener- 
getico raggiunge le kcal 287, sempre riferito a g 100 di 
parte edibile; discreto il contenuto di tiamina e di calcio 
(tab. XXI). A questo gruppo appartengono anche le olive, 
caratterizzate da un modestissimo contenuto proteico c da 
un notevole contenuto lipidico che, a seconda della va- 
rietà, va dal 14 al 29%; anche il valore energetico, di con- 
seguenza, può variare da kcal 167 a kcal 280. 

Le frutta oleose secche sono un prodotto altamente con- 
centrato di proteine c di lipidi (tab. XXI); il valore ener- 
getico di g 100 di parte edibile è elevatissimo: da kcal 550 
a oltre kcal 700, rispettivamente riferite a g 100 di parte 
edibile di nocciole e di noci. Gli aminoacidi essenziali 
delle proteine di noci, nocciole c mandorle sono indi- 
cati nella tab. XXII; mancano dati sul V.B., sul C.U.D. c 
sul P.E.R. 

Notevole è il contenuto di tiamina e di riboflavina nelle 
frutta oleose; ma soprattutto c da rilevare il patrimonio 
di calcio delle mandorle (mg 254 per 100 g) e anche delle 
noci, delle nocciole c dei pinoli (tab. XXI). 

Se si considera il largo uso che un tempo si faceva di 
tali frutta secche oleose, soprattutto nelle zone rurali del- 
l'Italia meridionale, dove difettavano altre fonti impor- 
tanti di calcio (latte e deiivati), appare evidente per quel- 
l'epoca il loro significato nutritivo quali a. apportatori 
di calcio, tenuto anche conto della frequente associazione 
con i fichi essiccati, pur essi ricchi di calcio. 

Un altro gruppo di frutta essiccate non va infine tra- 
scurato: castagne, datteri, fichi, prugne, uva (tab. XXI). 
Questo gruppo è caratterizzato da un elevato contenuto 
glicidico c da un modesto contenuto proteico; le castagne 
hanno anche la caratteristica ed il pregio di un notevole 
contenuto di vitamine B, c B 3 ; le prugne di un elevato 
patrimonio di caroteni, espressi come Vit. A. A tal pro- 
posito ricordiamo anche l'elevato contenuto di caroteni 
delle albicocche essiccale (U.I. 8870%). Del contenuto di 
calcio dei fichi secchi abbiamo accennato sopra. 

Anche le frutta oleose sono caratterizzate da un elevato 
contenuto di potassio, ma in esse gli equivalenti acidi pre- 
valgono sui basici, sicché sono du considerarsi acidogene. 
Diverso è il caso delle frutta polpose essiccate per il cui 
contenuto di sostanze minerali valgono le stesse considera- 
zioni fatte per le frutta polpose fresche. 

Nella tab. XXII I sono indicati la produzione ed il con- 
sumo di frutta in Italia nel 1970. 

Conserve di frutta. - Oltre al consumo diretto le frutta 
sono impiegate per la preparazione di conserve che si 
ottengono per concentrazione (di solito sotto vuoto) delle 
polpe e dei succhi, addizionati di zucchero ed eventual- 
mente di (Edificanti. 
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TAB. XXIII. PRODUZIONE E CONSUMO DI FRUTTA 
IN ITALIA NEL 1970 




Consumo 


Produzione 1 

prò capite 

Fruita 

in migliaia di 

c prò die 


q 

ke 


FRUTTA POLPOSE 
a) acidule 



albicocche e susino 

2494 

3,7 

arance c mandarini 

17.323 

26.: 

ciliege 

2104 

2,6 

limoni e agrumi minori 

8063 

7,5 

mele 

20.615 

14,4 

pere 

19.063 

25,0 

pesche 

11.276 

14.8 

b) zuccherine 



cocomeri e poponi 

10.391 

15,4 

uva 

10.202 

12,7 

banane 

9 

4.8 

c) altre frutta fresche (•) 

4357 

4.2 

Frutta farinose 



castagne 

724 

1.1 

Frutta oleose 



mandorle 

2306 

3,2 

nocciole 

789 

1.3 

noci 

822 

0,7 

olive 

500 

1.2 

Frutta essiccate 



fichi 

234 

0.5 

prugne 

22 

0.2 

uva 

6 

0.3 

datteri 


0,1 


(*) Loti, fichi fiochi, melagrane, fragole, nespole, «orbe c tkhi d'india 


Si trovano in commercio marmellate . confetture, gela- 
tine. Nei primi due casi non si parte in generale da frutta 
fresche ma da polpe, cioè da semilavorati che si otten- 
gono, dopo lavaggio c cernita, cuocendo le frutta a vapore 
diretto o in bacinelle a doppio fondo. Ove si desideri 
utilizzare le polpe per marmellate, le frutta, dopo cottura, 
private delle bucce, dei noccioli e delle parti non edibili, 
sono tagliate in pezzi; nel caso delle confetture le polpe, 
dopo i trattamenti sopra indicati, vengono lavorate in 
macchine dette passatrici per ottenere una purea polposa. 

La conservazione delle polpe si effettua o mediante 
sterilizzazione in appositi contenitori (c si hanno polpe 
pregiate) o mediante trattamento con anidride solforosa. 

Per la preparazione di gelatine si utilizzano succhi di 
frutta ottenuti per spremitura: la conservazione di tali 
succhi si opera di solito mediante l'impiego di anidride 
solforosa; ai succhi si aggiungono quindi zucchero, gcli- 
ficanti e coloranti. 

Per le frutta sciroppate si utilizzano fruita intere o a 
grossi pezzi, che si immergono in sciroppi; seguono l'in- 
scatolamento e la sterilizzazione. 

Le frutta candite sono impregnate di zucchero fino a 
consistenza solida. 

Il valore nutritivo delle conserve di frutta è in gene- 
rale limitato; si tratta di prodotto ad elevato contenuto 
ghcidico, da utilizzare soprattutto nei casi in cui ri ronda 
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necessario aumentare il valore energetico della dieta. Le 
marmellate preparate con frutta ricche di caroteni rive- 
lano perdite di dette sostanze in misura di ca. 1*80%; 
nelle frutta sciroppate (albicocche, pesche) la perdita di 
caroteni è limitata al 20%; nei succhi di frutta (sempre 
che si parta esclusivamente da frutta ricche di caroteni) 
la perdita raggiunge il 60%. 

Grassi da condimento di origine vegetale 

I grassi da condimento di origine vegetale sono rappresen- 
tati dagli oli (sostanze grasse liquide per la prevalenza di 
acidi grassi insaturi) c dalle margarine. Dei grassi da con- 
dimento di orìgine animale (burro, lardo, strutto) si trat- 
terà nel capitolo degli a. di origine animale (v. sotto). 

Oli 

L'olio di oliva si estrae dai frutti di Olea europaea , pianta 
caratteristica delle rive del Mediterraneo. 

L’estrazione è preceduta dalla raccolta, dalla cernita e succes- 
sivo lavaggio delle olive; seguono la frangitura c la gramolatura 
delle olive lavate, ottenendosi cosi le paste di olive, le quali 
vengono disposte a strati su grandi dischi di fibra di cocco 
(o sintetica), che, a loro volta, si sovrappongono, alternati 
con dischi metallici. La pila di dischi viene indiata nell'asse 
centrale del torchio e sottoposta a pressioni crescenti, fino a 
60 kg/cm*. La frazione liquida che fuoriesce, il mosto, si lascia 
quindi decantare naturalmente ovvero si centrifuga per otte- 
nere l'olio, che, a sua volta, deve restare in riposo in adatti re- 
cipienti per la necessaria stagionatura, cui possono seguire 
travasi e filtrazioni. La residua pasta di oliva, detta sansa, in 
gran parte deoleata, si avvia ai sansifiri, dove, essiccata, subisce 
il trattamento con solventi, ottenendosi l 'olio di sansa. 

L’attuale legislazione italiana classifica l’olio di oliva in re- 
lazione al ciclo tecnologico di produzione c cioè: 

a) olio ottenuto esclusivamente per deoliazione meccanica 
senza ricorso a trattamenti chimici; 

b) oli resi commestibili per rettificazione, realizzata me- 
diante neutralizzazione con alcali e manipolazioni fisiche. 

L'olio di cui alla lettera a) assume denominazioni diverse, 
soltanto in base all’acidità, espressa in ac. oleico: 

- olio extravergine di oliva : acidità fino all*! % (in peso); 

- » sopraffino vergine di oliva: acidità fino all* 1 .5 % (in peso); 

- >» fino vergine di oliva : acidità fino al 3% (in peso); 

- » vergine di oliva : acidità fino al 4% (in peso). 

Gli oli di cui al punto b) assumono la denominazione di 
olio di oliva rettificato e di olio di sansa di oliva rettificato a 
seconda che siano ottenuti rispettivamente da olio lampante, 
reso commestibile esclusivamente con neutralizzazione con al- 
cali e manipolazioni fisiche, o da olio estratto con solventi dalla 
sansa di oliva c da olio lavato, reso commestibile esclusivamente 
con alcali c manipolazioni meccaniche. Questi oli non debbono 
contenere traccia delle sostanze chimiche adoperate; l'acidità, 
espressa in ac. oleico, non può superare lo 0,5% in peso. 

Infine, sempre secondo la legislazione italiana, con la deno- 
minazione di olio di oliva si intende il prodotto ottenuto dalla 
miscela di oli di oliva vergini con olio di oliva rettificato (l'aci- 
dità espressa in ac. oleico non può superare il 2% in peso); 
con la denominazione di olio di sansa di oliva si intende il pro- 
dotto ottenuto dalla miscela di olio di sansa rettificato con 
oli di oliva vergini (l’acidità espressa in ac. oleico non può su- 
perare il 3% in peso). 

L'olio di oliva è per il 99% costituito da trigliceridi (v. li- 
pipì); prevale la trioleina (ac. oleico esterificato con gliccrolo); 
sono presenti anche gliccridì di acidi grassi saturi (pai mitico, 
stearico) e poiinsaturi (linolcico). La composizione in acidi 
grassi varia in relazione, sembra, alle condizioni ambientali; 
i valori riportati nella tab. XXIV sono una media, dalla quale 
gli oli di oliva di varia provenienza possono scostarsi anche sen- 
sibilmente. 

La produzione dell’olio di oliva è, come si c detto, limitala 
in massima parte al bacino del Mediterraneo; su una produzione 
mondiale, valutata, per il 1970, a q 14.300.000, l’Europa medi- 
terranea ed il Portogallo sono rappresentati per q 10.610.000; 
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il vicino Oriente per q 2.180.000; l'Africa (Algeria, Libia, 
Marocco. Tunisia) per q 1.370.000; l'America latina per 
q 140.000. 

La produzione dell'olio di oliva in Italia ha raggiunto, nel 
1970, q 4.021.000; il consumo c stato di q 5.664.000. L'Italia 
è quindi importatrice di olio di oliva, soprattutto dalla Spagna 
(q 356.930). dal Marocco (q 259.610), dalla Grecia (q 175.960), 
dalla Tunisia (q 62.970). Ca. 155.000 quintali di olio di oliva 
italiano sono esportati, prevalentemente negli U.S.A.. nonché 
nella Repubblica federale tedesca, in Canada, in Australia, in 
Svizzera c in Austria. 

V. anche: olio di oliva. 

Gli oli di semi più usati in Italia sono: l 'olio dì arachide. 
caratterizzato da un contenuto di ac. oleico di ca. il 
55% e di ac. linoleico di ca. il 25%; gli oli di cruci/ere 
(colza, ravizzone), caratterizzati da un contenuto di ac. 
oleico e di ac. linoleico, ciascuno aggiuntesi sul 20 %. 
nonché da un elevato contenuto di ac. crucico (acido 
grasso insaturo a 22 atomi di C); gli oli di giratole c di 
mais . ad elevato contenuto di ac. linoleico (ca. il 55 %); 
l 'olio di papavero nero, pur esso caratterizzato da un ele- 
vato contenuto di ac. linoleico, al pari degli oli di sesamo 
e di soia. Anche usato è l'olio di cotone , pur esso ricco di 
ac. linoleico. Di quest'ultimo acido è particolarmente 
ricco (ca. il 70 %> Volto di cartamo, pianta erbacea spon- 
tanea nei territori incolti del bacino del Mediterraneo, un 
tempo usata per l’estrazione di sostanze coloranti, peraltro 
ancor oggi di limitatissimo uso a scopi alimentari. Ricor- 
diamo ancora che oli si estraggono dal germe di mais, 
dal germe di riso, dai semi di pomodoro, dai vinaccioli. 

Gli oli vegetali commestibili, diversi da quello di oliva, 
debbono essere venduti con la denominazione « olio di semi *►; 
se miscelati con olio di oliva, con la denominazione di « olio 
miscelato •>. Detti oli debbono avere un'acidità totale libera 
(in ac. oleico) non supcriore allo 0.5 %: debbono essere addi- 
zionati con il 5% di olio di sesamo quale rivelatore. Gli oli di 


TAB. XXIV. CONTENUTO MEDIO DI ACIDI GRASSI 
DELL'OLIO DI OLIVA E DI ALCUNI OLI DI SEMI 



% acidi grassi 

Oli 

| 

| 

- 

CL 

Stearico 

Arachidico 


o 

o 

Z 

2 

| 

"3 

a. 

Oleico 

o 

b 

Z 

J 

5 

1 

1 

C„ e C„ 

insaturi 


Oliva 

(Olra e unipara) 

9 

2 

0.5 

3 

75 

10 

8 

tracce 

Arachide 

( Arachis hvpogea ) 

8 

4 

3 

tr. 

55 

25 

tr. 

0 

Cartamo 

( Carthamus tinctorius) 

5 

1 

, 

ir. 

20 

70 

3 

0 

Colza 

(Bros sica campestri!) 

1 

1 

0,5 

0 

22 

22 

3 

» (•) 

Girasole 

( Hcliantus annuus) 

5 

2 

1 

0 

35 

57 

0 

0 

Mais 

( Zea mavs) 

6 

2 

1 

, 

37 

54 

0 

0 

Papavero nero 
(Papavrr somniferum) 

5 

3 

0 

0 

30 

62 

0 

0 

Ravizzone 
( Brasiica napus) 

5 

1 

8 

0 

18 

20 

8 

47 (*) 

Sesamo 

(Se samum indi rum) 

8 

3 

1 

0 

47 

41 

0 

0 

Soia 

( GUcym soia) 

9 

2 

i 

0,2 

32 

53 

3 

0 


(•) Quasi e»clmiv«»!Kni« ac. mirteo 



□unno 



MAHGAP1NA 


Y 

\ 

r d w*. 
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Fig. 7. Composizione percentuale dei principali grassi da condi- 
mento. 


semi del commercio sono in generale miscele di oli ricavati da 
semi diversi: soltanto l’olio di arachidi si trova come tale. Si 
trova del pan l’olio di germe di mais, addizionato con Vit. L per 
la sua azione antiossidante c con Vit. B«. che favorirebbe la 
trasformazione nel l'organismo dcll’ac. linoleico in ac. arachi- 
donico; trattasi di un prodotto dietetico. 

Nel triennio 1968-1970 il consumo medio di oli alimen- 
tari è stato in Italia, prò capite: 

olio di oliva kg 9.6 

» » semi » 9.2 

Il consumo di olio di semi comprende anche l’impiego 
del prodotto per la preparazione di margarine. 

Margarine 

L'ideazione c la preparazione di margarina risalgono ad 
Ippolito Mègc-Mouriès. geniale farmacista degli ospedali 
Hótcl-Dicu c Trousscau di Parigi, nell'epoca in cui 
Napoleone 111 bandi un concorso per trovare un corpo 
grasso atto a conservarsi senza acquistare « gusto acre c 
odore forte»; il 15 giugno 1869 Mège-Mouriès depositò 
il brevetto sull'invenzione della margarina, che in origine 
veniva prodotta emulsionando latte magro con oleomar- 
garina. parte fluida del grasso di bue, estratta per cri- 
stallizzazione frazionata seguita da pressione. 

Attualmente le margarine, almeno quelle dette « da tavola », 
sono preparate con miscele di oli vegetali ad elevato punto 
naturale di fusione (palma, cocco) con oli vegetali idrogenati. 
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ottenuti cioè saturando con idrogeno i doppi legami dei loro acidi 
grassi insaturi, che si trovano negli oli stessi esterificati con la 
glicerina, A dir vero la legislazione vigente in Italia consente la 
denominazione di margarine alle miscele ed emulsioni di grassi 
alimentari di orìgine animale e vegetale diversi dal burro e 
dai grassi suini, che contengano più del 2% di acqua; in realtà, 
almeno per le margarine da tavola, si impiegano soltanto oli 
vegetali, quali quelli sopra indicati. La composizione in delti 
oh varia da un produttore all'altro. Riportiamo, a titolo esem- 
plificativo, una formula di margarina: 


Olio di cocco 
» » palma 
» » arachide 
» » sesamo 
Acqua 


37.4-31.8 % 
32.9-40.5 % 
9.7- 7,7 % 
5 % 
15 % 


Si aggiungono piccole quantità di latioso, saccaroso, ac. ci- 
trico, ac. lattico e cloruro di sodio; non è consentita in Italia 
la vitaminizzazione delle margarine. 

È da tener presente, peraltro, che nelle margarine non viene 
idrogenata la totalità degli acidi grassi insaturi, presenti negli 
oli di origine (arachide, sesamo, soia); in alcuni paesi si prepa- 
rano addirittura margarine ad elevato contenuto di acidi grassi 
insaturi. 


Valore nutritivo dei grassi da condì memo di origine vegetale 
Per un paese come l'Italia, in cui l’olio di oliva è usato per 
amica consuetudine, avendo anche una importanza note- 
vole nell’economia di certe regioni, assume particolare 
significato la conoscenza del suo valore nutritivo; lo stesso 
dicasi per gli oli di semi, il cui consumo ha raggiunto 
quello dell'olio di oliva. 

Il valore calorico di tutti gli oli è praticamente identico: 
ca. 9 kcal/g. Il valore calorico della margarina è più basso, 
in relazione al fatto che, nella sua preparazione, i grassi 
sono emulsionati con acqua, la quale è presente, nel pro- 
dotto finito, in misura di ca. il 15%; il valore energetico 
di I g di margarina è di ca. 7,6 kcal. 

Il coefficiente di utilizzazione digestiva (C.U.D.) del- 
l'olio di oliva è superiore a quello degli altri oli (Duc- 
ceschi e Roncato. 1936); esso raggiunge ca. il 98%. Ma 
anche la velocità di assorbimento dell'olio di oliva è più 
elevata rispetto agli oli di cocco, dì lino, di sesamo, di 
papavero (Peretti e Reale, 1935). 

La presenza di vitamine A c D nell'olio di oliva è stata 
oggetto di indagini sin dal 1913 ad opera di McCollum 
e Davis, e di Osbomc c Mendel, che giunsero a positive 
conclusioni anche se la ritennero molto limitata. In Italia, 
ricerche di Scnanni (1938) c di Scrianni c Kantiani (1942) 
non portarono a risultati concordi per quanto riguarda 
la presenza di Vit. A nell'olio di oliva; esito negativo 
hanno dato anche le ricerche condotte dalla nostra Scuola 
sulla presenza di Vit. A in olio di produzione talabra. 
Non è da escludere che in qualche varietà di oliva possano 
essere presenti caroteni, il che darebbe ragione della di- 
scordanza dei risultati. 

Gli oli vegetali ad elevato contenuto di acidi grassi 
poiinsaturi, soprattutto di ac. linolcico, hanno richiamato 
da tempo l'attenzione dei ricercatori, dopo che i coniugi 
Burr dimostrarono che gli ac. linolcico e linolcnico 
erano indispensabili per il trofismo cutaneo del ratto e 
per il suo accrescimento. Ricerche più recenti hanno dimo- 
strato la necessità di alcuni acidi grassi poiinsaturi nel 
metabolismo del colesterolo c nella formazione di pro- 
staglandine. L'ac. iinoleico e, in minor misura, l'ac. lino- 
lcnico sono i precursori nell'organismo di acidi a più 
alto grado di insaturazione, essenziali alle attività meta- 
boliche dell'organismo stesso. 

Degli oli di colza c di ravizzone abbiamo ricordato l'alto 
contenuto di ac. erucico (tab. XXIV), ai quale si è attribuita 


un’azione ritardante l'accrescimento corporeo. In seguito 
al trattamento con olio di colza, inoltre, in alcune specie 
animali sono state descritte lesioni miocardiche. Tali ef- 
fetti, tuttavia, non sono stati confermati in un ampio 
studio di Jacquot, Kocquclin c Potteau (1969), c va ri- 
cordato inoltre che in vivo l'ac. erucico si trasforma in 
ac. oleico, perdendo cosi il carattere di acido grasso ati- 
pico; ma gli stessi AA., nell'esporre le conclusioni delle 
loro ricerche, non possono esimersi dal rilevare che « bcau- 
coup d'inconnues interdisent de porter un jugement detì- 
nitif ». D'altro canto, se è vero che tali effetti dannosi 
non sono stati confermati per l'uomo, non si può non 
considerare con estrema cautela l'impiego dell'olio di cru- 
cifcre. soprattutto nell'alimentazione infantile. 

Del valore nutritivo della margarina accenneremo nel 
paragrafo dei grassi di origine animale (v. sotto), poiché 
a questo riguardo si è portati ad istituire confronti con il 
burro. È bene comunque sottolineare sin d'ora che si tratta 
di due grassi profondamente diversi, ognuno dei quali 
nella dieta può avere una sua funzione ben determinata. 

Meritano, infine, un cenno le conseguenze del tratta- 
mento termico cui gli oli vanno incontro per gli impieghi 
alimentari abituali. Sono soprattutto gli oli che vengono 
ripetutamente utilizzati nelle fritture a richiamare l'atten- 
zione del nutrizionista. In oli sottoposti a temperature 
elevate c stata dimostrata la comparsa di polimeri: dopo 
aver trattato l'olio di oliva, l'olio di girasole, il burro e lo 
strutto a 170°C per 120 min, valutando le modificazioni 
chimicofìsiche subite da questi grassi in base alla dimi- 
nuzione del numero di iodio ed all'elevazione dell'indice 
di rifrazione, si è concluso che nell'olio di oliva si ha for- 
mazione di polimeri in quantità notevolmente inferiore 
rispetto agli altri oli. L'esame gascromatografico ha di- 
mostrato che nell'olio di oliva la composizione in acidi 
grassi, dopo il suddetto trattamento termico, viene scarsa- 
mente modificata (Bucko. Simko, Ondrcicka, Babala, 
1969). Da ciò si dovrebbe trarre una indicazione dietetica 
utile: usare per la cottura olio di oliva c per il condimento 
a freddo olio di semi. Di solito si segue l'indirizzo opposto, 
soprattutto perchè entrano in gioco i costi dei due oli. 

Da qualche tempo sono impiegati ad uso dietetico acidi 
grassi a catena corta c media. Questi acidi grassi sono rapi- 
damente assorbiti c metabolizzati ; si ottengono in gene- 
rale dagli oli di cocco e presentano un notevole interesse 
nella dietoterapia di varie affezioni. 

V. anche: lipidi. 

Bevande alcoliche e analcoliche 

Con la denominazione bevande si designano liquidi a com- 
posizione chimica differente, usati in generale per disse- 
tarsi e/o per scopi voluttuari. In questo capitolo cerche- 
remo di definirne gli aspetti nutrizionali. 

I. Bevande alcoliche. - Sono ottenute per sola fermenta- 
zione o per fermentazione seguita da distillazione di alcune 
frutta, di cereali, di alcuni tuberi, di mclasso di zucchero 
di canna. 

Le bevande ottenute per fermentazione sono rappresen- 
tate prevalentemente dal vino, dalla birra , dal sidro. In 
vari paesi, peraltro, sono in uso bevande simili alla birra 
preparate sempre per fermentazione isakè del Giappone. 
meizè dell'Abissinia, braga della Romania, ctc.). 

La composizione media del vino c della birra è illustrata 
nella tab. XXV. 

Nel vino, oltre alle sostanze indicate nella tabella, sono 
contenuti: tracce di alcoli superiori (propilico, isobutilico), 
sostanze pectichc c gomme; sostanze odorose preesistenti 
nelle uve {aromi, costituiti da derivati lerpenici o aroma- 
tici) o neoformatc durante la fermentazione c l'invecchia* 
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mento ( bouquet , legato alla presenza di alcoli, chetoni, 
aldeidi, lattoni); cationi (potassio, sodio, calcio, ma- 
gnesio) e anioni organici e inorganici. 

La birra contiene, oltre alle sostanze indicate nella ta- 
bella, resine del luppolo, ac. succinico, sali organici ed 
inorganici. 

TAB. XXV. COMPOSIZIONE CHIMICA E VALORE 
CALORICO DEL VINO E DELLA BIRRA 

(valori medi per 100 mi) 


Acqua 

Alcol 

etilico 

s 

I 

Glicidi 

Proteine 

Calorie 

(kcal) 

X 

X 

X 

X 

X 

n. 


Vino 

7,5-9,5 | 

6-14 

0.5-1. 3 

0,05-0,2 

0.2-0.6 

47-103 

Birra 

8,6-9 

2-6 

- 

2-6 

1-6 

j 26-78 


Se nel vino il contenuto alcolico costituisce il carattere 
nettamente prevalente, nella birra acquistano un rile- 
vante significato le altre sostanze che la compongono, 
sia perche il loro contenuto è maggiore rispetto ai vino 
(si consideri che in 1 I di birra si trovano da 20 a 60 g 
di glicidi) sia perche il consumo di birra può essere mollo 
più elevato rispetto a quello del vino. 

Il consumo del vino in Italia nel 1970 ha raggiunto 
115,3 1 in media prò capile ; il consumo della birra 11,3 I; 
il consumo di alcol anidro 1,5 I. 

Ove si consideri che la popolazione italiana che non 
supera i 15 anni di età c più di 12 milioni e che vi è un 
buon numero di astemi tra gli adulti, si conclude che 
i consumi di bevande alcoliche raggiungono, almeno in 
molti gruppi, livelli meritevoli di attenzione. 

L'entità del consumo di alcol condiziona il suo signifi- 
cato nutritivo. Consumi molto elevati possono indurre 
anche sintomi di malnutrizione caloricoprotcica tv. al- 
colismo; malnutrizioni); diverso è il significato nutri- 
tivo di consumi limitati di alcol, soprattutto sotto forma 
di vino c di birra (v. anche: etilico alcol). 

Il Comitato di esperti dell'alcol c dell'alcolismo, riu- 
nito dall’OMS (1955), ritiene che le calorie fornite 
dall'alcol sono utilizzabili nel metabolismo (7 kcal/g di 
alcol) e che si deve tener conto dell’apporto dell’alcol 
quando si valutano le disponibilità energetiche di un paese. 

La quantità di alcol consigliata va da g 0,7 a g 1/kg 
di peso corporeo al giorno: un uomo di kg 70 può quindi 
consumare al giorno da 500 a 700 mi di vino con grada- 
zione alcolica di 11*, ovvero 1000-1500 mi di birra con 
gradazione alcolica di 5-6°. 

L’etanolo può essere metabolizzato nell’organismo 
umano in misura di mg 100-200/kg/h; vi è, peraltro, una 
notevole differenza individuale nella velocità di ossidazione 
dell'alcol, legata al contenuto di glicidi della dieta, alla 
somministrazione di insulina, di glieoso. di fumoso, di 
piruvato, di alanina, di barbiturici, nonché all'abitudine 
pregressa al consumo di alcol. Diminuiscono l’ossidazione 
di etanolo: il digiuno, la surrenalectomia. la somministra- 
zione di adrenalina, di alcuni psicoterapici, di alcuni sul- 
famidici antidiabetici. Gli aspetti nutrizionali dell’alcol 
non debbono farne mai sottovalutare gli aspetti farmaco- 
dinamici (V. ETILICO ALCOL). 

È opportuno un cenno su alcuni vini speciali, che si consu- 
mano. di solilo, a fine pasto e che possono avere una grada- 
zione alcolica supcriore ai vini mali durante i pasti: 
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a) vini liquorosi . ottenuti da un vino base, prodotto esclusiva- 
mente con uve di appropriati vitigni, indicati con decreto del 
Ministero per l'agricoltura e le foreste, di gradazione alcolica 
complessiva naturale non inferiore a 12°. addizionato di mr- 
steila (o sifone, prodotto ottenuto dal mosto di gradazione 
alcolica complessiva naturale non inferiore a 12® reso infer- 
mcntcxcibile mediante aggiunta di acquavite di vino o di alcol 
in quantità tale da portare la gradazione alcolica sviluppata 
a non meno di 16° ed a non più di 22"), di acquavite di vino, 
di alcol oppure di mosto concentrato; la gradazione alcolica 
non deve essere inferiore a 16" né supcriore a 22°; 

b) vini aromatizzati, costituiti in prevalenza da vino addizio- 
nato o meno di alcol e di saccaroso, nonché di sostanze atte a 
conferire al prodotto particolari odori e sapori estranei al 
vino, purché consentite dalle disposizioni sanitarie; grado al- 
colico inferiore al 21 % in volume; 

c) vini spumanti , ottenuti da vini idonei all'immissione al 
consumo diretto, caratterizzati dalia produzione di spuma pro- 
vocata dallo sviluppo di anidride carbonica all'atto dell'apertura 
del recipiente, e confezionati in bottiglie munite di capsulone o 
di stagnola c di tappo comunque ancorato; gli spumanti, a se- 
conda che siano ottenuti per fermentazione naturale o con 
aggiunta di anidride carbonica, sì distinguono in: spumanti 
naturali (cui c riservata la denominazione di « classico », « ri- 
serva », « gran riserva », * grande spumante », « brut », « dry ») 
c spumanti gassificati (i quali ultimi debbono portare sull'eti- 
chetta la dicitura « vino addizionato di anidride carbonica »). 

Se l'alcol assunto attraverso i vini, la birra e eccezio- 
nalmente il sidro (ottenuto dalla fermentazione del succo 
di mele [a volte di altri frutti] con gradazione alcolica da 
2® a 7°, di sapore acidulo per la presenza di ac. malico), 
consumati durante i pasti, esplica un'azione nutritiva 
(anche se non vi è accordo nell’interpretarla), meno age- 
vole è definire l’azione nutritiva dell’alcol assunto attra- 
verso le cosiddette acquaviti , che si trovano in commercio 
con denominazioni tipiche. Aromatizzando le acquaviti 
c zuccherandole si ottiene la vasta gamma dei liquori. 


Indichiamo le più note acquaviti: 

Grado alcolico 


Acquavite di vino 

40-80 ? 

i in 

volume 

Brandy (distillato invecchiato di vino) 
Cognac (distillato invecchiato di vino 

40-45 

» 

» 

tipico francese) 

Grappa (distillato di vinacce non invec- 

45-55 

» 

» 

chiate) 

Calvados (distillato di vinaccia di mele 
dopo che si è ottenuto il 
mosto e. per fermentazione, 

48-65 

» 

» 

il sidro) 

48-60 

» 

» 

Kirsch (distillato di ciliegie) 

40 

» 

» 

Slivowitz (distillato di prugne) 

Vodka (distillato di frumento c di 

50 

» 

» 

patate) 

Whisky (distillato di mosto, derivato da 
malto, a volte anche da altri 

45-50 

» 

» 

cercali) 

Gin (acquavite di frutta c di cercali 

42-50 

» 

» 

c di bacche di ginepro) 

Rum (distillato del melasse di canna 

40-48 

* 

» 

da zucchero fermentato) 

50-65 

» 

» 


V. anche: etilico alcol; vino. 

2. Bevande analcoliche, - Tra queste va ricordata in 
primo luogo V acqua potabile, pur non potendosi consi- 
derare ovviamente alimento del mondo vegetale. È essen- 
ziale per la vita, ove si consideri che, mentre la soprav- 
vivenza al digiuno di altri a. si prolunga per molte setti- 
mane, la sopravvivenza al digiuno idrico cessa allorché 
l'organismo ha perduto il 20% dell'acqua. 

Si calcola che il bisogno di acqua è di ca. 1 g/kcal 
degli a. consumati. 
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L'acqua come bevanda rappresenta un’aliquota note* 
vole dell'acqua necessaria all'organismo ; va considerato, 
peraltro, che acqua è contenuta in tutti gli alimenti anche 
se secchi e che ca. 300 mi se nc formano giornalmente 
nell'organismo dall'ossidazione dei principi nutritivi or- 
ganici (proteine, lipidi, glicidi; v. anche: acqua; idrico 

MINERALE RICAMBIO). 

Le bevande alcoliche, soprattutto il vino, la birra e 
il sidro, apportano pur esse acqua; lo stesso dicasi delle 
bevande analcoliche. Tra queste vanno ricordati: le co- 
siddette acque minerali da tavola; i cosiddetti aperitivi 
analcolici; i succhi di frutta. 

Per quanto concerne alcune delle cosiddette acque mi- 
nerali, il loro impiego durante i pasti si é generalizzato in 
questi ultimi anni. Esse spesso sostituiscono, quindi, l'acqua 
di fonte domestica. (Per le acque minerali usate a scopo 
terapeutico si rimanda alla voce: idrologia medica). 

I cosiddetti aperitivi analcolici non hanno significato 
nutritivo, trattandosi di acqua aromatizzata addizionata 
di saccaroso c di amaricanti; il loro uso non è sistematico. 

Diverso è il significato dei succhi di frutta c di omoge- 
nati di frutta. Le bibite analcoliche che portano il nome di 
una o più frutta a succo (arancia, limone, mandarino, ctc.) 
debbono contenere succo naturale, concentrato o liofiliz- 
zato o sciroppato del frutto o delle frutta di cui alla deno- 
minazione. Il residuo secco non deve essere inferiore a 
g 10 per 100 mi e il contenuto di succo naturale non infe- 
riore a g 12 per 100 mi o alla quantità equivalente di succo 
concentrato o liofilizzato o sciroppato. 

I succhi di frutta, i succhi e polpe di frutta , le bevande 
a base di polpe di frutta o nettari sono disciplinati dalla 
regolamentazione dei prodotti dietetici. 

1 primi due prodotti sono costituiti, rispettivamente, da solo 
succo di frutta che non abbia subito trattamento con anidride 
solforosa, filtrato c centrifugato per rimuovere le parli facil- 
mente sedimentagli, ovvero da soli succo c polpa di frutta 
eventualmente filtrati o centrifugati. Entrambi possono essere 
addizionati di zucchero, ma non diluiti con acqua. Le bevande 
a base di polpa di fruita o nettari contengono non meno del 
40% della polpa del frutto dichiarato (30% se si tratta dì ba- 
nana), sottoposta a filtrazione o centrifugazione, diluita con 
acqua c addizionata di zuccheri. 

l e suddette bevande debbono essere integrate con Vii. C, 
in misura non inferiore a mg 60 per g 100 di prodotto finito. 

La vigilanza su questi prodotti, come in generale sui prodotti 
dietetici, spetta al Ministero della sanità (legge 29,3,1951. 
n. 327, c regolamento D.P.R. 30/5/1953, n. 578). 

A parte il contenuto di Vit. C dei prodotti dietetici a base 
di frutta, i succhi di frutta del commercio, provenienti da frutta 
con un patrimonio cospicuo di caroteni (albicocche), conser- 
vano un discreto contenuto di carotene (da 400 a 800 U.I.), 
anche se la perdita raggiunge il 60% rispetto al prodotto fresco. 

Va infine considerato il notevole contenuto di potassio dei 
succhi di frutta. 

Per quanto riguarda il caffè c il tè c il loro consumo 
come bevande, si rimanda alle rispettive voci (v. caffè; tè). 

ALIMENTI DEL MONDO ANIMALE 
Carni di animali terrestri 

Con la denominazione carni si intende la muscolatura 
striata del corpo degli animali da macello, da cortile e 
della selvaggina. Per resa in carne muscolare degli ani- 
mali da macello si intende il rapporto percentuale fra il 
peso vivo dell'animale ed il peso ottenuto dai quattro 
quarti. Al complesso di prodotti utilizzati in alimenta- 
zione umana, e non compresi nei quattro quarti, si dà 
il nome di quinto quarto alimentare : di esso ricordiamo 
tutti i visceri (polmone, cuore, milza, fegato, reni, pancreas, 
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timo, cervello, midollo spinale, stomaco e parte superiore 
dell’intestino tenue), la lingua, le mammelle, il sangue, ctc. 

Si dà il nomedi frattaglie ad alcuni visceri (fegato, reni, 
milza, polmone, cervello); di animelle al pancreas, alle 
ghiandole salivari, al timo; di trippa allo stomaco dei 
vitelli e alla parte supcriore del tenue; si indica con il 
nome di corata o coratella l'insieme del cuore, dei pol- 
moni, del fegato, dei reni, di animali piccoli, come agnelli 
e capretti. 

Nella tab. XXVI sono indicate le carni più usate nel- 
l'alimentazione degli italiani. 

Il consumo di carne bovina si classifica al primo posto, 
seguito dal pollame c dalla carne suina; limitati sono i con- 
sumi delle altre carni e delle frattaglie. 

Ove si consideri che alla vigilia della II guerra mon- 
diale (1939) il consumo globale di «pollame, selvaggina, 
coniglio »> era di kg 3 prò capite e che dopo 30 anni ( 1970) 
il consumo di solo pollame ha raggiunto i kg 11,7, si 

TAB. XXVI. CONSUMO ALIMENTARE DI CARNI DI 
VARIA SPECIE ANIMALE IN ITALIA 

(valori prò capite riferiti all'anno 1970) 


Carni kg 


Carne bovina 

23,8 

» suina 

10,5 

» ovina c caprina 

1.0 

w equina 

0,9 

Poi la me 

11,7 

Conigli e selvaggina 

1,9 

Frattaglie 

2.9 


può rilevare il significato che quest’ultimo tipo di carne 
ha assunto nella dieta c nell'economia alimentare italiana. 

Il valore nutritivo delle carni di ammali terrestri va 
riferito (come per ogni alimento) al contenuto di principi 
nutritivi (tab. XXVII). Le carni sono fonti importanti di 
proteine c possono esserlo dì grassi. In relazione al conte- 
nuto di grassi dell'animale varia il contenuto proteico: pur 
tuttavia esso é abbastanza costante se riferito a carni 
magre, semigrasse o grasse. Le proteine del muscolo sono 
rappresentate soprattutto dalla miosina (che con Yactina 
costituisce la sostanza contrattile), oltreché dal miogeno, 
dalla mioglobina (che conferisce alla carne la caratteri- 
stica colorazione rosso vivo), dalle nucleoproteine. Nel mu- 
scolo sono contenute sostanze estrattive (1% del peso 
del muscolo): in prevalenza creatina (0,25%), ma anche 
creatinina. urea, carnosina, carnitina. vitamine del com- 
plesso B (v. anche: muscolo). 

La parte proteica extracellulare è formata dal tessuto 
connettivo, che costituisce le membrane perimuscolari, 
i tendini, i legamenti e le aponeurosi. Il connettivo è 
costituito da collageno (v.) e da elastina (v. proteine); 
il primo, in seguito a cottura in acqua, forma la gelatina, 
che viene idrolizzata dagli enzimi proteolitici del tubo 
digerente, mentre l'elastina non viene modificata in seguito 
a cottura e resiste all'azione degli enzimi della digestione. 

I lipidi contenuti nella carne variano secondo la specie, 
l'età, lo stato di nutrizione dell’animale ed i tagli. 

Esistono quindi carni magre, semigrasse e grasse. Negli 
animali da macello il grasso si trova localizzato alla super- 
ficie del corpo (grasso di copertura, grasso del petto), 
attorno ai reni, attorno ai muscoli e infiltrato in essi. 

I lipidi della carne sono essenzialmente composti da 
trigliceridi semplici o da trigliceridi misti (v. lipidi), i cui 
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TAB. XXVII. CONTENUTO MEDIO DI ALCUNI PRINCIPI NUTRITIVI E VALORE CALORICO MEDIO DI CARNI 

DI ANIMALI TERRESTRI E DI UOVA (per g 100 di parte edibile» 






Gli- 

Calorie 

Vitamine 




Carni e uova 

Acqua 

g 

g 

g 

cidi 

g 

(kcml) 

n. 

A 

j U.I. 

B, 

•*» 

B, 

M-K 

. C 

| »g 

j mg 

1 ^ 

ntg 


Carni fresche 













Vitello (magra) 

77.5 

19,9 

0.8 

0 

89 

20 

140 

200 

0 

11 

213 

2,4 

! magra 

76,0 

20,7 

1.7 

0 

100 

30 

70 

170 

0 

" 

276 

23 

Bue semigrassa 

! 

72,5 

18,7 

15.5 

0 

217 

40 

60 

160 

0 

10 

214 

2,1 

1 grassa 

52,3 

16,8 

29.2 

0 

334 

50 

60 

150 

0 

.0 

190 

2,0 

Manzo (magra) 

76.8 

19,4 

0.8 

0,5 

89 

20 

70 

180 

0 

11 

171 

2.4 

Cavallo 

7,2 

21.7 

2.6 

0.5 

114 

0 

70 

100 

0 

18 

0 

2,4 

| ' magra 

71.2 

20.0 

6.8 

LI 

148 

0 

490 

140 

0 

8 

156 

|,7 

Maiale » semigrassa 

60,2 

<M 

22.1 

0,6 

274 

0 

420 

| 120 

0 

7 

156 

1,4 

’ grassa 

46.0 

14.5 

37.3 

0 

39<J 

0 

340 

100 

0 

« 

156 

1.2 

Agnello 

75.0 

20,1 

2.2 

0 

103 

0 

140 

1 190 

0 

9 

191 

1.9 

Pecora 

48.2 

13,6 

33.5 

0 

361 

0 

140 

190 

0 

9 

157 

1.9 

^ magra 

75.5 

17.0 

6.0 

0 

124 

0 

160 

220 

0 

10 

191 

2.2 

Castrato semigrassa 

64,2 

16,8 

17.8 

0 

230 

0 

140 

190 

0 

9 

174 

1.9 

[ grassa 

52.0 

1,5 

29,5 

0 

336 

0 

120 

160 

0 

8 

157 

1.6 

Coniglio 

76.0 

21.5 

,5 

0 

102 

0 

80 

60 

0 

17 

180 

14 

Pollo 

68.4 

16,8 

13,6 

1.3 

198 

400 

100 

160 

0 

12 

200 

l.s 

Tacchino 

64.6 

24.7 

8.5 

0 

179 

600 

60 

80 

0 

24 

395 

3.2 

Oca 

49.6 

15.8 

34.4 

0 

378 

900 

80 

! 190 

0 

13 

197 

1,8 

Carni conservate 













Suino c bovino (pressata) 

61.2 

11.5 

22,0 

0 

247 


30 

50 

0 

18 

— 

2.0 

Carnet/ beef 

66.0 

18.0 

14,0 

0 

160 


25 

30 

0 

13 

- 

1,5 

Coppa 

37.0 

17.0 

47,3 

0 

500 

- 

— 


- 

— 

- 

— 

Cotechino 

50,5 

16.6 

32,6 

0 

365 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

Mortadella 

42,9 

16.0 

40,0 

0 

431 

0 

100 

150 

0 

40 

— 

_ 

Prosciutto cotto 

58.0 

21.0 

20,0 

0 

266 

0 

540 

> 250 

0 ■ 

10 

160 

2 

» crudo 

35.9 

18.8 

47,0 

0 

504 

0 

520 

: 190 

0 

10 

210 

2 

Salame 

23.8 

22.0 

51.0 

0 

560 

0 

180 

200 

0 

35 

— 

— 

Uova 













Uovo di gallina intero 

63,2 

13.0 

11.0 

1.0 

152 

1000 

100 

300 

0 

50 

210 

2.5 

» ** tuorlo 

50.9 

16,3 

31.9 

0.7 

359 

3200 

270 

450 

0 

147 

586 

7.2 

» *> intero essiccato 

8.0 

46.0 

42.0 

2.3 

572 

5000 

350 

1500 

0 

190 

760 

7,5 

Caviale 

40.4 

35.0 i 

17,5 

6,0 

327 

_ 1 

- 

1 - 

- , 

,37 | 

176 

- 


■ dato ni.mvanlc 
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TAB. XXVIII. CONTENUTO DI AMINOACIDI 4 E DATI BIOLOGICI DI CARNI DI VARIE SPECIE AMMALI E DI 



Bus e vitello 

852 

1435 

1573 

478 

226 

704 

778 

637 

1415 

812 

198 

886 

1118 

603 

1033 

1590 

2703 

860 

668 

713 

70 

74 

99 

2 

» fraiugbe 

940 

1452 

1249 

376 

205 

581 

783 

627 

1410 

714 

172 

947 

10J7 

407 

1001 

1398 

2202 

899 

755 

911 

67 

- 

- 

- 

Folk» 

1069 

1472 

1590 

502 

262 

764 

800 

669 

1469 

794 

205 

1018 

1114 

525 

682 

1834 

3002 

1059 

829 

781 

69 

74 

95 

- 

* frattaglie 

845 

247 

1149 

420 

261 

681 

699 

509 

1208 

783 

154 

781 

1139 

364 

724 

1372 

2417 

781 

758 

709 

67 

- 

- 

- 

Cavillo 

1299 

1901 

2000 

560 

259 

819 

762 

682 

1444 

781 

202 

1002 

1440 

560 

1082 

1661 

2442 

861 

800 

842 

69 

- 

- 

- 

Montone, agnello 

778 

1203 

1275 

383 

200 

583 

623 

515 

1140 

733 

198 

790 

1075 

428 

1033 

1373 

2305 

925 

730 

655 

70 

- 

- 

- 

» frattaglie 

824 

1467 

1357 

333 

- 

- 

786 

- 

- 

758 

246 

909 

960 

420 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

Maiale 

608 

897 

961 

321 

133 

434 

496 

426 

922 

583 

162 

616 

756 

391 

654 

1060 

1718 

676 

542 

496 

71 

74 

- 

- 

& fratiagUe 

968 

1331 

1354 

407 

218 

625 

773 

550 

1323 

722 

207 

952 

1016 

420 

975 

1306 

1871 

1083 

847 

733 

81 

- 

- 

- 

» wlucce 

750 

932 

1035 

349 

IBI 

530 

498 

454 

952 

523 

- 

678 

970 

349 

- 

1233 

1716 

1161 

792 

546 

72 

- 

- 

- 

Uova (di pollo) 

778 

1091 

863 

416 

301 

717 

709 

513 

1224 

634 

184 

847 

754 

301 

733 

1190 

1576 

410 

515 

946 

- 

9 * 

97 

4 

» tuorlo 

820 

1370 

1202 

364 

233 

599 

728 

704 

1432 

753 

240 

998 

1143 

400 

759 

1685 

2208 

506 

617 

1419 

- 

- 

- 

- 

» albume 

571 

922 

739 

441 

267 

708 

662 

390 

1052 

532 

- 

536 

635 

262 

676 

1223 

1668 

395 

406 

812 

- 

83 




— dato mancarne. (*> contenuto di aminoacidi «preso in mg, 1 100 g di alimento 


acidi grassi sono: palmitico. stearico, oleico, linoleico. in 
piccole quantità linolenico e arachidonico; di questi gli 
acidi saturi (paimitico, stearico) aumentano andando 
dagli strati superficiali a quelli profondi dell'animale. 
Il contenuto dei vari acidi grassi è influenzato dall'ali- 
mentazione pregressa dell'animale. 

La carne che si consuma non contiene glicidi; ciò perché 

11 glicogeno muscolare viene degradato ad ac. lattico subito 
dopo l'abbattimento dell'animale e durante la frollatura; 

10 stesso fegato, ricco di glicogeno, ne contiene in misura 
minore se l’animale, come è di norma, viene tenuto digiuno 

12 h prima dell'abbattimento; dopo alcune ore il restante 
glicogeno epatico viene degradato. 

I minerali presenti nelle carni sono rappresentati dal 
fosforo (dei fosfati, dei fosfatidi, delle nucleoproteine), 
dal potassio, dal sodio, dal cloro, dal magnesio; notevole 
è il contenuto di ferro; scarsissimo il contenuto di calcio. 

Le carni costituiscono una discreta fonte di alcune W- 
lamine del gruppo B; la Vit. B, è presente soprattutto 
nel muscolo di maiale. Anche i visceri dei vari animali 
hanno un apprezzabile contenuto di vitamine del gruppo B; 

11 fegato è ricco di vitamine B, e PP, di ac. pantotenico, 
e ricchissimo di Vit. A. 

Carni provenienti da vari tagli possono avere un eguale 
valore nutritivo; se. commercialmente, trovano favore 
presso i consumatori solo alcuni tagli, ciò è dovuto a 
vari fattori (tra questi la rapidità di cottura) che nulla 
hanno a che vedere con il valore nutritivo. I tagli della 
carne di varie specie animali prendono denominazioni di- 
verse nelle varie regioni italiane. Nella classificazione in 
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«categorie» uno stesso taglio di carne che in una re- 
gione viene assegnato ad una categoria, può in un'altra 
regione essere considerato di diversa categoria, e quindi 
avere un valore economico diverso. La fìg. 8 indica 
le parti dell'animale che forniscono i vari tagli della carne 
bovina e la fìg. 9 indica le regioni del corpo che forni- 
scono, nel suino, tagli rossi (costituiti prevalentemente da 
masse muscolari) e tagli bianchi (rappresentati dalla 
massa del grasso di deposito interno). 

Sempre nei bovini le carni di 1* e 2* categoria costitui- 
scono, ciascuna, il 30% della carne muscolare; il 40% è 
rappresentato dalla carne di 3* categoria. 

Localizzandosi le scelte dei consumatori verso determi- 
nati tagli, sorgono questioni non facilmente superabili, 
relative all'utilizzazione degli altri tagli. Il costo della 
carne non si avvantaggia di queste preferenze, non giusti- 
ficate da motivi nutrizionali. 

Nel 1970 la spesa per acquisto di carni fresche da parte 
degli italiani ha raggiunto 3236 miliardi, pari al 31,4% 
della spesa per generi alimentari. Dato l'alto costo delle 
carni bovine, acquista sempre maggiore significato nutri- 
zionale ed economico il consumo di carni a ciclo riprodut- 
tivo medio (suini) o breve (pollame). 

Il consumo di carni suine, soprattutto se a basso conte- 
nuto lipidico (maiali magri), e di pollame è pienamente 
giustificato dal punto di vista nutrizionale. Il contenuto 
di aminoacidi essenziali nelle carni di varie specie c pres- 
soché uguale (tab. XXVIII). Lo stesso dicasi del C.U.D. 
c del P.t.R. D'altro canto, la deficienza di aminoacidi 
solforali caratterizza le carni delle varie specie animali. 
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Ftg. 8. Parli che forniscono i tre princtpaJi tagli della carne 
bovina. 


Fig. 9. Parti che forniscono i tagli rossi e tagli bianchi del 
suino. 


Il grande impulso dato all'allevamento del pollame, con 
la conseguenza di porre a disposizione del consumatore un 
enorme numero di questi volatili, a costo largamente acces- 
sibile, rappresenta un contributo concreto airequilibrio 
della razione alimentare degli italiani. 

Per quanto riguarda il valore nutritivo delle frattaglie 
i dati delle tabb, XXVII c XXVIII sono significativi. Si 
richiama in particolare rattenzione sul valore nutritivo 
del fegato, dato anche il suo alto contenuto di Vii. A, 
di riboflavina, di ferro. 

Carni conservale. - Sono rappresentate: a ) dai prodotti 
salati, ottenuti per prolungata azione del cloruro di sodio 
su intere parti di carne di maiale (prosciutti, coppe, cula- 
telli) o di manzo (bresaola della Valtellina); b) dalle semi- 
conserve, ottenute per azione di vari mezzi conservativi 
su carni tritate ed affettate di maiale, a volte mescolate 
a carni bovine, in contenitori chiusi, non sottoposte a 
processi di sterilizzazione; r) dalle conserve, ottenute per 
sterilizzazione di carni in recipienti ermeticamente chiusi. 

Nella tab. XXVII è indicata la composizione chimica di 
varie carni conservate. Devesi in proposito ricordare che 
dal punto di vista nutritivo i prodotti salati sono eccel- 
lenti fonti proteiche; in particolare il prosciutto crudo, 
che consente (ove lo si voglia) di eliminare il grasso, è 
un eccellente a. per diete ipocaloriche o iperproteiche 
(v. dietetica; dietoterapia). 

Nelle semiconserve sono compresi i cosiddetti insaccati 
crudi (salami, salsicce) c cotti (mortadelle, zamponi, co- 
techini). Gli insaccati sono costituiti da carni tritate e 
affettate di maiale, a volte mescolate con carni bovine; 
per l'identificazione al dettaglio si osservi se sul sigillo 
siano impresse le lettere S (suino) o SB (suino e bovino). 

Gli insaccati sono caratterizzati da un elevato contenuto 
lipidico, che va dal 20% nel prosciutto cotto al 30-40% 
nella mortadella, al 50% net salame; il contenuto pro- 
teico è più basso nella mortadella, 12-16%, per raggiun- 
gere nel salame valori del 20-21 %. Si tratta di prodotti 
ad alto contenuto lipidico. 

Le carni in scatola hanno un contenuto proteico che 
raggiunge l’lM2% nel misto suino e bovino, il 18% nel 
solo bovino; il contenuto lipidico va dal 22 al 14%. 
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Che la carne sia a. particolarmente ricercato è noto 
da sempre. A che cosa si deve questa particolare preferenza 
per il consumo di carne? Le ricerche sono state orientate 
verso due indirizzi. Da un lato sono state poste in evi- 
denza sin dal tempo di Pavlov (1901) alcune caratteri- 
stiche della digestione della carne; dall’altro vanno consi- 
derate le « qualità sensoriali immediate » della carne 
( Aschkenasy-Lelu, 1968). Va infine considerata l’impor- 
tanza dei fattori socioeconomici: la carne è i’a. più desi- 
derato dall'uomo moderno come segno di promozione 
sociale e per la rapidità e facilità di preparazione, ele- 
mento non sottovalutabilc nel dinamismo della vita odierna 
(Claudian 1964; Trémolières e coll., 1966, 1967). 

Carni di animali acquatici 

Un esame dettagliato dei numerosi prodotti della pesca 
non è possibile, né è necessario ai fini nutrizionali. Le carni 
fresche di animali acquatici non differiscono molto per 
la loro composizione chimica da quelle di animali ter- 
restri. Dalla tab. XXIX, che riporta la composizione della 
pane edibile di alcuni animali acquatici, si desume che 
il contenuto proteico è più basso di quello delle carni di 
animali terrestri, ad eccezione della carne di tonno, in 
cui le proteine raggiungono il 20%. Vi sono carni di pesci 
a bassissimo contenuto di lipidi (luccio, pesce molo, mer- 
luzzo, rombo, sogliola, tinca, palombo, razza); anche le 
carni di crostacei e di molluschi hanno uno scarsissimo 
contenuto di grassi. 

Le proteine delle carni di animali acquatici sono costi- 
tuite, come quelle di animali terrestri, da actomiosina 
(60-75%), da miogeno (6-18%), da una globulina e da 
mioalbumina; le proteine extracellulari sono costituite da 
tessuto connettivo; la carne di pesci ossei (passera, mer- 
luzzo) contiene scarso connettivo (3-5%); elevato invece 
è il tasso di connettivo dei pesci cartilaginei (pesce gatto, 
pescecane), che raggiunge 1*11%, 

Lo scarso contenuto di tessuto connettivo dei pesci ossei, 
che sono di più largo consumo, può spiegare perché 
questo alimento è più « tenero » della carne di animali 
terrestri c lascia lo stomaco più facilmente. Tuttavia, se- 
condo esperimenti (Hawk. Rchfuss, Bergeim, 1926) con- 
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TAB. XXIX. CONTENUTO MEDIO DI ALCUNI PRINCIPI NUTRITIVI E VALORE CALORICO MEDIO DI CARNI 
DI ANIMALI ACQUATICI (per g 100 di parte edibile) 


Carni di animali acquatici 

Proteine 

e 

Lipidi 

8 

Glicidi 

8 

Calorie 

(kcal) 

n. 

VH. A 
U.I. 

T lamina 

| ^ j 

Riboflav. 

Vii. C 

mg 

Calcio | 
»ng 

Ferro 

mg 


Fresche 

Teleostei: 

Acciughe o alici ( Engraulis en- 
crasicholus ) 

15.3 

3,6 

1,5 

101 

100 

80 

210 

0 

38 

1.2 

Anguilla ( Anguilla anguilla) 

14,6 

19,6 

0,67 

241 

100 

80 

210 

0 

38 

1.2 

Cefalo muggine (Magi! cephalus) 

15,8 

6,8 

0.7| 

129 

100 

80 

210 

0 

38 

1.2 

Dentice ( Dente x dente x) 

16,7 

3,5 

0.65 

.03 

100 

80 

210 

0 

38 

1.2 

Laltcrini (Alberino boyeri) 

14,6 

9,6 

tracce 

148 

100 

80 

210 

0 

38 

1,2 

Luccio ( Esox lucius ) 

18,7 

0,6 

0 

82 

— 

90 

70 

0 

20 

1.1 

Pesce molo ( Cadus poutassou) 

17.4 

0J 

tracce 

74 

50 

60 

150 

0 

31 

1.0 

Merluzzo (Merluccius merluccius) 

14,0 

2.7 

0,76 

84 

0 

50 

80 

0 

25 

0.7 

Rombo ( Rhombus maximus) 

16,3 

u 

1.19 

84 

50 

60 

150 

0 

31 

1,0 

Sarde ( Clupea pilchardus) 

15,3 

5.2 

1,19 

115 

100 

80 

210 

0 

38 

1.2 

Sgombro ( Scomher scomher) 

16,0 

.... 

0,75 

170 

100 

80 

2.0 

0 

38 

1.2 

Sogliola (Solca solca) 

16,0 

1.7 

0.79 

84 

50 

60 

150 

0 

31 

1.0 

Tinca ( Tinca vulgaris) 

18,0 

0,4 

0 

77 

50 

60 

150 

0 

31 

1,0 

Tonno (Thunnus thynnus) 

20,5 

4.2 

0.56 

.24 

100 

80 

210 

0 

38 

1.2 

Triglie ( MttHus surmuletus) 

15,8 

64 

1,09 

126 

100 

80 

210 

0 

38 

u 

Trota ( Salmo fario ) 

13,9 

3,0 

0,04 

84 

50 

60 

ISO 

0 

31 

1,0 

Selaci: 

Palombo ( Mustelus mustelus ) 

16,0 

1.2 

1.32 

82 

50 

60 

150 

0 

3. 

1.0 

Razza (Raja marginata ) 

14,2 

0,94 

0.71 

70 

50 

60 

150 

0 


1.0 

Crostacei: 

Aragosta (Palinurus elephas) 

16,2 

1,9 

1,0 

88 

— 

150 

180 

0 

60 

0.8 

Gambero ( Aristeus antennatus) 

13,6 

0,6 

2.9 

73 

1000 

80 

99 

0 

110 

1,8 

Molluschi: 

Calamaro ( Lo figo vulgaris) 

12,6 

,7 

0,64 

70 

250 

70 

160 

0 

144 

17.4 

Polpo (Ozoena aldrovandii) 

10,6 

0,98 

1.4 

58 

250 

70 

.60 

0 

144 

17.4 

Seppie ( Sepia fUiouxi) 

14,0 

1,5 

0.7 

74 

250 

70 

160 

0 

144 

17,4 

Vongole (Amygdala decussata) 

10,2 

2,5 

2,2 

73 

250 

70 

160 

0 

144 

17,4 

Conservate 











Alici sottolio 

25,9 

11,3 

0.19 

210 

110 

60 

200 

0 

44 

1.3 

Anguilla marinata 

14.8 

22,0 

0,6 

263 

1800 

280 

370 

0 

18 

0.7 

Baccalà secco 

33,8 

1,63 

2,6 

164 

140 

140 

500 

0 

110 

3,3 

» ammollato 

21,6 

1,04 

1.3 

103 

140 

50 

280 

0 

31 

2.3 

Salmone in scatola 

21.1 

11,5 

0 

191 

110 

50 

190 

0 

42 

1,3 
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Fig. IO. Quarti di bue confezionati e surgelati (Buenos Aires). 
( Per cortesia Photo L'nit. FAO. Roma). 


dotti su 75 soggetti normali, alimentati con pesce o con 
carne bovina, il transito gastrico sarebbe più rapido con 
la carne bovina che con il pesce. Ma le osservazioni 
cliniche concordano sulla maggiore digeribilità gastrica 
del pesce. 

I lipidi del pesce non sono localizzati, ma difTusi in tutto 
il corpo; sembra che i muscoli delle estremità (coda e 
testa) ne siano più poveri degli altri. 

I trigliceridi dei pesci contengono, oltre gli acidi grassi 
abituali (paimitico, oleico), acidi grassi poiinsaturi: ac. 
esadecenoico (C„), ac. dupadonico (C tJ ), ac. arachido- 
nico (C t0 ). Per il contenuto vitaminico degli oli di fegato 
di alcuni pesci, si rimanda alle voci: oli di fegato; vi* 

TAMINE. 

Le carni di animali acquatici hanno un elevato conte- 
nuto di aminoacidi essenziali; il C.U.D. è elevato e lo 
stesso dicasi del V.B. (tab. XXX). 

Le carni di animali acquatici sono quindi una fonte 
importante di proteine, anche se il contenuto percentuale 
è inferiore a quello delle altre carni (e da ciò una indica- 
zione di carattere pratico: g 100 di carne bovina magra 
corrispondono sotto questo punto di vista a ca. g 130 di 
carne di pesce). F.ssc, però, sono povere di calcio, come le 
altre carni; né il loro elevato contenuto di fosforo ha par- 
ticolare significato nutritivo, perche di fosforo sono ric- 
chi tutti gli alimenti vegetali ed animali. 

II pesce conservato c pur esso un alimento di alto valore 
nutritivo, sempre in virtù dell'elevato contenuto proteico. 

Nel 1970 il consumo di pesce fresco é stato in Italia 
di kg 7,3 prò capite; il consumo di pesce secco e conser- 
vato di kg 2,2. La spesa globale per l’acquisto di pesce 
da parte delle famiglie italiane è stata di 335 miliardi di 
lire, pari al 3,7% della spesa totale per generi alimentari. 

Uova 

Si fa riferimento all'uovo di gallina, il più largamente 
usato nell'alimentazione. Caratteristiche pressoché uguali 
presentano le uova di altri volatili (tacchino, anitra). 

L'uovo è un a. cui si attribuiscono responsabilità che 
non sempre gli competono. Si dice che l'uovo è un a. 
grasso, ricco di sostanze dannose all'organismo (coleste- 
rolo), non facilmente « digeribile >► (non lascercbbc lo 
stomaco rapidamente). 

I.a tabella XXVII fornisce i dati sulla composizione di 
g lOOdi parte edibile (priva di guscio) delle uova, comspon- 

1 183 



Fig. 11. Catena del freddo: cernita c lavorazione del pesce 
(Valparaiso). (Per cortesia Photo Unii. FAO, Roma). 


denti a 2 uova di medie dimensioni. Le proteine rappresen- 
tano il 13%, i grassi l’I I %. Il contenuto proteico è quindi 
notevole; il contenuto di grassi è ca. 1/2 o 1/3 di quello 
dei formaggi (v. sotto). 

Dal bianco d'uovo sono state isolate 8 proteine (ovo- 
albumina, ovomucoide. conalbumina, tre globuline di cui 
una si identifica con il lisozima, ovomicina, avidina); dal 



Fig. 12. Composizione percentuale di alcuni tipi di carne c 
delle uova. Gli: glicidi; Pro: protidi; Li: lipidi; Mi: minerali. 
Per quanto riguarda il contenuto vitaminico si rimanda alle 
tabelle specifiche. 
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tuorlo, la lipovitellina, la lipovitellenina, entrambe pro- 
teine fosforate, e la livetina. Il valore nutritivo delle pro- 
teine dell'uovo è elevatissimo, qualunque sia la tecnica 
con cui si determini il C.U.D., il V.B., il P.E.R. 

L'uovo è utilissimo integratore di a. le cui proteine 
siano di limitato valore biologico, ad es. i cereali. Inte- 
grando una pasta con uova (in misura di S uova sgu- 
sciate/kg di semola), Mancini c Bigiotti (1958) hanno os- 
servato che il V.B. della miscela (determinato con il metodo 
di Mitchell) risulta eguale a 92. 

I lipidi del tuorlo sono costituiti da trigliceridi e da fosfo- 
lipidi; nei trigliceridi gli acidi grassi sono rappresentati, 
in misura di 1/3, dal palmitico e dallo stearico, in misura 
di 1/2 dall'oleico; è presente anche ac. linoleico. I fosfoli- 
pidi sono rappresentati soprattutto da lecitine; si trovano 
anche cefalina e sfmgomielina, nonché, in tracce, cere- 
brosidi: ovocerasina e ovofrenosina. Il colesterolo, so- 
prattutto in forma libera, è presente in misura di ca. 
mg 200 per ciascun tuorlo. 

Le vitamine dell'uovo sono rappresentate da Vit. A e 
da caroteni, da Vit. D, da vitamine del gruppo B. Vita- 


TAB. XXXI. CONTENUTO VITAMINICO DELL'UOVO 
DI GALLINA (per 100 g di parte edibile) 


Vitamine 

Albume 

Tuorlo 




A U.I. 


400-1600 

D » » 

— 

20-100 

E mg 

— 

0,20 

B, » 

tracce 

0.3-0.5 

B, 

0.13-0,3 

0.5-0, 6 

Pantotcnato mg 

0,500-1.600 

1,4-10,7 

Niacina » 

0.1 

0.2 

Biotina ug 

5 



mine A e D si trovano solo nel tuorlo; le altre vitamine 
sono distribuite nel tuorlo e nell'albume (tab. XXXI). 

Alcuni minerali presenti nell'uovo sono indicati nella 
tab. XXXII. Risulta che il contenuto di calcio, pur non 
potendosi considerare elevato, è superiore di gran lunga a 


TAB. XXX. CONTENUTO DI AMINOACIDI E DATI BIOLOGICI DI CARNI DI VARIE SPECIE DI ANIMALI 
ACQUATICI (aminoacidi espressi in mg/ 100 g di alimento) 



Peter fretto 

























- vari tipi 

900 

144? 

171) 

539 

220 

759 

7)7 

689 

1426 

861 

211 

1150 

1066 

66? 

1126 

1947 

2655 

906 

692 

816 

72 

76 

83 

3.6 

inculili formi 

864 

1616 

1504 

528 

221 

749 

752 

784 

1536 

896 

202 

1056 

1136 

416 

1280 

2)68 

3104 

1168 

800 

784 

63 

- 

- 

- 

- clupei forma 
dopcoidd 
(tardine, acciughe, 
aringhe) 

1056 

1763 

1802 

621 

243 

864 

925 

774 

1699 

1027 

- 

1229 

1267 

614 

1328 

2342 

2986 

1062 

829 

947 

78 

- 

- 

- 

- clupcifornu 
Mimo noi dei 
(calmo oc, trote, 
coregono) 

BIS 

1259 

1604 

469 

181 

650 

671 

547 

1218 

786 

- 

959 

1017 

547 

112) 

1547 

2)82 

1045 

68) 

ISO 

«7 

- 

- 

- 

- ciprnuformi 
(carpe, moie II») 

8J2 

14)7 

1590 

665 

222 

887 

645 

596 

1241 

789 

104 

1164 

1166 

469 

1020 

1604 

2402 

890 

743 

861 

69 


— 

— 

- Malfarmi 
(merluzzo, tic.) 

797 

143 

170) 

574 

199 

77) 

860 

666 

1526 

879 

- 

889 

1121 

500 

11)4 

1817 

2687 

794 

666 

849 

71 

— 

— 

- 

- muglia formi 
(h»ci, «te.) 

919 

1441 

1813 

478 

190 

668 

70) 

541 

1244 

919 

184 

1045 

1117 

559 

1279 

1765 

2575 

991 

683 

737 

67 

— 

- 


- perci formi 
«gombroadei 
(«gorobro.tocmo.etc) 

1197 

1836 

2328 

657 

294 

951 

916 

968 

1*84 

1067 

'20 

1784 

1)74 

1348 

1)44 

2497 

3577 

985 

834 

968 

67 

- 

- 

- 

- perca formi 
altri «ottonimi 

(ombrane, triglie) 

797 

1213 

1605 

-4S-I 

201 

685 

619 

62) 

1262 

718 

185 

1102 

MS 

604 

922 

1904 

2277 

715 

530 

683 

71 

- 

- 

- 

- fai formi (razza, rtc.) 

UH* 

1670 

2182 

6)4 

- 


774 

1082 

1856 

72) 

275 

1078 

1571 

384 











Crollate! 

745 

1388 

1262 

466 

202 

668 

645 

581 

1226 

7)0 

184 

765 

1)26 

>00 

1073 

1728 

2499 

1044 

701 

817 

70 

81 

- 

- 

MoihueU 

472 

77) 

797 

274 

158 

432 

414 

416 

*30 

469 

130 

626 

752 

238 

565 

1117 

1408 

517 

414 

512 

78 

81 

- 

- 

fW m 

























in «calo la 

1095 

1658 

1844 

644 

- 

- 

820 

- 

- 

964 

211 

1144 

1)48 

764 

- 

1911 

288) 

1)31 







- affumicato 

2080 

3238 

3680 

1274 

4)5 

1709 

1594 

1248 

2142 

1990 

422 

2)2) 

2419 

1242 

2605 

4160 

58)0 

264) 

1)70 

1626 

71 

- 

- 

- 

- congelalo 

924 

1373 

1991 

488 

~ 


689 

- 

- 

710 

M4 

945 

171) 

620 
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TAB. XXXn. CONTENUTO DI ALCUNI MINERALI 
NELL’UOVO DI GALLINA 

(per g 100 di parte edibile) 


TAB. XXXIII. CONTENUTO MEDIO DI ALCUNI PRINCIPI 
NUTRITIVI NELLE UOVA ESSICCATE IN POLVERE 

(per 100 g) 


Minerali 

Albume 

Tuorlo 

Proteine g 

43,4 




Grassi » 

43,3 

Calcio mg 

5 

131 

Calcio mg 
Ferro » 

190 

7,8 

Ferro » 

0,10 

6 

Vit. A U.l. 

5000 

Fosforo » 

33 

495 

» D » » 

240 

Potassio » 

148 

123 

» Bj mg 

0,35 

Sodio » 

192 

50 

» B, » 

u 


quello delle carni; il fosforo, come in tutti gli a., è conte- 
nuto in quantità rilevante; elevato è il contenuto di ferro 
e di altri minerali. 

L'uovo lascia lo stomaco più o meno rapidamente, in 
relazione al tempo ed alle modalità di cottura: 


2 uova leggermente bollite lasciano lo stomaco in 
2 » crude » » 

2 » cotte in 5 g di burro » » 

2 » sode » » 

2 » a omelette » » 


h 1,45 
» 2,15 
» 2,30 
» 3 
» 3 


leranza, tuttavia, sono rari e non più frequenti che per 
altri a. 

Uova essiccate e polverizzate. - Durante la II guerra mondiale 
fu preparato un prodotto costituito da uova essiccate in pol- 
vere, che consentiva, previa ricostituzione con acqua, una uti- 
lizzazione alimentare soddisfacente. La composizione di tale 
prodotto risulta dalla tab. XXXIII. 

Oggi, almeno in Italia, il prodotto non è consumato. 

Latte e formaggi 


L’uovo va consumato cotto; come sopra si è visto, 
l'uovo crudo lascia lo stomaco meno rapidamente del- 
l'uovo sottoposto ad un breve periodo di cottura; si è 
anche osservato che se l'uovo sodo é tagliato in fette sot- 
tili lascia lo stomaco più rapidamente. Nell'uovo crudo 
è presente inoltre Yavidina, una sostanza che rende inuti- 
lizzabile la biotina, vitamina del gruppo B, presente nel- 
l'albume e nel tuorlo (v. vitamine). 

Il consumo di uova in Italia era, nel 1861, di kg 8,1 
prò capite ; nel 1970 è stato di kg 1 1,4 prò capite ; l’aumento 
in oltre 100 anni è stato minimo. Il consumo di uova, 
in considerazione del loro altissimo valore nutritivo, an- 
drebbe incrementato in tutte le età, soprattutto nell'in- 
fanzia e nell'adolescenza. La presenza di modiche quan- 
tità di colesterolo non può preoccupare, ove l’uovo entri 
a far parte di una dieta a limitato valore calorico c ben 
equilibrata (v. anche: dietetica). 

Vi può essere una intolleranza per l’uovo, anche consu- 
mato in piccole quantità. In tal caso, una volta accertato 
che l'intolleranza sia veramente riferibile all’uovo, è chiaro 
che ne deve essere vietato il consumo. Questi casi di inlol- 


Latte 

Con il termine latte la legislazione italiana indica il latte 
vaccino ; il latte di altri animali deve riportare l’indicazione 
della specie cui appartiene t'animale che lo fornisce: di 
capra , di pecora, umano, etc. 

Sempre secondo la legge italiana il latte deve essere « ot- 
tenuto dalla mungitura regolare, ininterrotta e completa 
della mammella di animali in buono stato di salute e di 
nutrizione, non affaticati, e non deve contenere colostro ». 

Chimicamente il latte (v.) è una emulsione di lipidi e 
di vitamine liposolubili, in un sistema colloidale di pro- 
teine e di sali di calcio; contiene disciolli lattoso. sali 
minerali, ac. citrico e vitamine idrosolubili. 

La composizione chimica del latte di animali di varie 
specie risulta dalla tab. XXXIV. Esso ha un contenuto di 
acqua che va dall'83,5% (bufala) all'87,1% (donna); il 
contenuto proteico va dall’ 1,25% (donna) al 10,3% (ren- 
na); il contenuto di grassi va dall’1,6% (giumenta) al 
22,2% (balena); i glicidi vanno dal 2,8% nel latte di ratto 
al 6.8% nel latte di donna; variabile è anche il contenuto 
vitaminico c minerale. 


TAB. XXXIV. CONTENUTO MEDIO DI ALCUNI PRINCIPI NUTRITIVI E VALORE CALORICO DEL LATTE DI 
VARIE SPECIE (per 100 g) 




PMita* 






Lati* di wi* *p*ei» 

Aeoua 

■ 

l 

8 i 
1 " 

r 

! 

m 

; 

« 

J 

a 

■■!piqo|*oii«n 

IJptdd 

C 

l.a cimo 

c 

Calori* 1 
(tuoi) i 

B. 



B 

B 


B 

B 

B 


- muliebre 

87,1 

1.25 

0.4 

0.3 

0,2 

4.5 

6.8 

73 

160 

1.4 

0.02 

0,04 

,0 

33 

15 

0,2 

- vaccino 

87,7 

3,5 

2.8 

0.5 

0.2 

3.5 

4.6 

62 

158 

2.0 

0.04 

0.18 

2.0 

12$ 

96 

0.1 

- di a*ina 

89,8 

2.1 

0.7 

— 

— 

1,5 

6.2 

46 

_ 

— 

0.06 

0.03 

10.0 

90 

50 

— 

- » bufai* 

83.5 

3.8 

3.0 

0.4 

0.2 

7. 5 

4.4 

100 

200 

— 

□.05 

0.10 

2.-' 

210 

130 

0.2 

- « cammelli 

87.3 

3.7 

— 

— 

— 

4.2 

4.1 . 

70 

100 



0.05 

0.10 

6.0 

— 


— 

• u capra 

87.2 

3.2 

2.5 

0.4 

0.3 

4.1 

4.7 

76 

120 

2.3 

0.05 

0.12 

2,0 

130 


0.03 

- „ giumenta 

89.8 

2.2 

1.0 

— 

— 

1.6 

6.0 

47 

45 

— 

0.03 

0.02 

10.0 

90 

P9 

— 

- » pecora 

81.6 

5.6 

4.2 

— 

— 

7,5 

4.4 

105 

:oo 

— 

0.07 

0.50 

3.0 

0,20 


— 

- » renna 

63.3 

10.3 

- 


— 

22.5 

2.4 

250 

— 

2.0 

— 

— 


— 


— 

- » balena 

62,3 

12.0 

_ 





22.2 

1.8 

258 




0.14 

0,15 







- >. elefante 

67.8 

3.1 

— 

— 

— 

19.6 

8.8 

227 

— 

— 

— 

— 

— 

— 


— 

- » ratio 

68.1 

12.0 

0.2 

2,6 

0.2 


2.8 

198 

— 

— 


0.40 

— 



0.7 
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Il latte vaccino è di più largo uso per il consumo diretto; 
i latti di altri animali (bufala, pecora, capra) trovano 
impieghi quasi esclusivamente nelVindustria (formaggi). 

Le proteine del latte vaccino (3,5%) sono rappresentate pre- 
valentemente dalla caseina (o caseinogcno) in misura del 
2,8% ca., dalla lattalbumina in misura dello 0,7% ca.. nonché 
da una fi- lattoglobulina. Le caseine sono fosfoproteinc; nel 
caso del latte vaccino contengono lo 0,85% di fosforo. Me- 
diante frazionamento con metodi chimici o cromatografici si 
sono separate: una caseina i (44%), una cascina fi (30%), 
una cascina y (8%), una cascina k (11%). 

La cascina del latte di mucca precipita facilmente sotto forma 
di coagulo voluminoso per abbassamento del pH in vicinanza 
del punto isoelettrico (pH 4,6) o per azione enzimatica del 
presame o caglio o rennina, in presenza di sali di calcio ioniz- 
zagli (paracascinato di calcio). 

Per filtrazione del latte dopo precipitazione della caseina 
si ottiene il siero, il quale contiene: la sieroalbumina, l’s-lat- 
talbumina e la fi-iattoglobulina; contiene inoltre le '/-globuline, 
che rappresentano la frazione maggiore delle immunoglobulinc. 

Per il contenuto di aminoacidi del latte v. tab. XXXV. 

1 lipidi del latte si trovano sotto forma di globuli di grasso 
di dimensioni variabili (diametro medio u 2-4, ma fino a \i 10). 
circondati da una pellicola proteica. Sono soprattutto triglicc- 
ridi, di cui il 57% è costituito da acidi grassi a catena lunga 
(da C| # ), il 21 % da acidi grassi a catena corta (ac. butirrico 
<C 4 ). ac. caproico (C 4 ). ac. caprilico (C',)|, il 18 % ca. da lipidi 
polari. Gli acidi grassi del grasso del latte vaccino sono in 
maggior parte saturi (da 60 a 70%); predomina l*ac. paimitico 
(23%). Gli acidi insaturi C ts (oleico e linolenico) costituiscono 
il 22-30%; l'insieme degli acidi non saturi rappresenta g 0,15- 
0,23 per mi 100 di latte. Il tipo di alimentazione può influenzare, 
in una certa misura, la prevalenza di acidi grassi insaturi e saturi. 

Nel latte di donna la ripartizione degli acidi grassi insaturi 
e saturi è diversa da quella del latte vaccino. 

I glicidi del latte vaccino, presenti in misura del 4-5%, sono 
rappresentati dal lanoso; con la cromatografia su carta si 
pongono in evidenza anche piccole quantità di glieoso. Nel 
latte umano si trova anche ginclattoso, miscuglio di numerosi 
zuccheri. La biosintesi del lattoso avviene nella ghiandola 
mammaria, soprattutto a spese del glieoso del sangue. 


Per quanto riguarda le vitamine nel latte vaccino sono pre- 
senti la Vit. A, piccolissime quantità di Vit. D e, in misura 
maggiore, alcune vitamine idrosolubili, soprattutto la B,. L*ac. 
ascorbico c presente nel latte in quantità minime (mg 1-2 per 
mi 100) ed è distrutto dai processi di conservazione (pasteu- 
rizza/ione, sterilizzazione). 

Sostanze minerali sono contenute nel latte in misura dello 
0,7%. Il latte c più ricco di calcio (mg 1 10 per 100 mi) che di 
fosforo (mg 0.9 per 100 mi), in ciò differenziandosi (ad ecce- 
zione dei formaggi) da tutti gli altri a., nei quali il fo- 
sforo prevale sul calcio. Notevole è il contenuto di sodio (mg 
35-50 per 100 mi); elevato il contenuto di potassio (mg 145 
per 100 mi); mimmo il contenuto di ferro. Nel latte sono pre- 
senti altri oligoelementi: rame, cobalto, zinco, iodio, manga- 
nese. Tra i minerali del latte si considera anche l'ac. citrico 
(g 0,13-0,23%), quantunque si tratti, come è noto, di un acido 
organico; si ritiene che una buona mucca produca giornal- 
mente una quantità di ac. citrico pari a quella di 3 limoni. 
Per lo più si trova combinato con il calcio e il magnesio. 

Per giudicare il valore nutritivo del latte si deve tener 
conto, come per ogni a., non solo della composizione 
chimica ma anche della misura in cui esso è usato gior- 
nalmente (si prescinde in questo capitolo dall'allattamento 
nei primi mesi di vita). Il consumo di latte in Italia è 
stato nel 1970 di kg 65,3 prò capite . corrispondente a 
g 1 80 prò die. Escludendo i bambini ad allattamento ma- 
terno e coloro che non consumano latte, si può ragione- 
volmente presumere un consumo medio effettivo di g 200- 
250 al giorno prò capite. Una tale misura di latte fornisce: 
proteine g 7-8,5; lipidi g 7-8,5; glicidi g 10-12; calcio 
mg 220-280; Vit. A U.I. 300; Vit. B t mg 0.36-0,5; piccole 
quantità di altre vitamine. Da questa esemplificazione si 
traggono due dati: I) il latte vaccino non è un a. completo 
(nessun a., del resto, può dirsi completo); 2) il latte vaccino 
non è ricco di proteine né di grassi né di vitamine. Ma i 
7-8 g di proteine di alto valore nutritivo, i 250 mg ca. di 
calcio c il l /a m 8 ca. di Vit. B„ fomiti da una razione di 
latte di g 200-250. che verosimilmente viene consumata 
dalla maggior parte degli italiani, rappresentano una 


TAB. XXXV. CONTENUTO DI AMINOACIDI E DATI BIOLOGICI DI LATTI DI VARIE SPECIE E DI FORMAGGI VARI 



Ldttu : 

48 

164 

81 

19 

16 

35 

41 

39 

80 

5) 

20 

54 

46 

30 

47 

101 

181 

30 

85 

55 

61 




vaccino 
(non trattalo) 

162 

328 

268 

86 

28 

114 

185 

16) 

348 

153 

48 

199 

II) 

92 

119 

264 

764 

68 

314 

IV» 

71 

85 

97 

3.1 

1 pasteurizzato 

219 

4)0 

248 

86 

- 

- 

239 

218 

457 

ISJ 

50 

255 

88 

118 

140 

233 

63) 

79 

283 

188 

88 



- 

. sterilizzato 

21) 

373 

2)9 

79 

24 

102 

192 

175 

367 

148 

51 

246 

99 

106 

131 

240 

667 

79 

317 

186 

SS 

- 

- 

- 

f evaporato 

481 

726 

480 

142 

- 

- 

328 

363 

691 

332 

91 

448 

220 

153 

284 

586 

1688 

114 

815 

61) 

— 

- 

- 

- 

in polvere 

1146 

2526 

I84H 

657 

241 

898 

1236 

1269 

2505 

1071 


1640 

B69 

7J0 

873 

1995 

532* 

506 

2W9 

1457 

79 

- 

- 

3.1 

di pecora 

(non trattato) 

264 

462 

406 

122 

- 

- 

224 

- 


209 


356 

154 

1)2 







- 




Formatti: 

























va « tipi 

956 

1864 

1559 

530 

76 

606 

950 

973 

1923 

725 

217 

1)93 

651 

556 

566 

1277 

3691 

344 

2324 

970 

77 

71 

99 

- 
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utile integrazione di proteine, di calcio e di Vit. B a della 
razione abituale. 

Nella tab. XXXIV sono indicate le caratteristiche del 
latte di altri animali (pecora, bufala) il cui impiego è riser- 
vato all'industria casearia. In generale il contenuto pro- 
teico di tali latti è più elevato rispetto al latte vaccino 
(5-6%), ma soprattutto è più elevato il contenuto di grasso 
(nel latte di pecora 5-13%; nel latte di bufala 6-12%). 

Nel 1970 la spesa per l'acquisto di latte da parte degli 
italiani è stata di 371 miliardi di lire. 

Per l'igiene c la conservazione del latte, v. sotto: igiene 
degli alimenti; v. anche: latte. Per i latti speciali (scre- 
mato. desodato, evaporato, condensato, ctc.), v. die- 
tetica; LATTE. 

Formaggi 

Sono ottenuti dal latte vaccino, o da quello degli altri 
animali sopra ricordati, in seguito al processo di caglia- 
tura, presamica o lattica. 

La cagliatura presamica si realizza per aggiunta al latte 
del presame o caglio (allestito a partire dal ventriglio del 
vitello lattante, o anche, ma meno frequentemente, da 
quello di agnello o di capretto). Ai fini tecnologici si di- 
stinguono cagli dolci e cagli in pasta, i quali ultimi danno 
formaggio a sapore piccante. La cagliatura lattica si ot- 
tiene riscaldando il latte dopo averlo inacidito per fermen- 
tazione lattica del lattoso, operata da fermenti lattici. 
L’impiego dei due sistemi di cagliatura mira ad ottenere 
cagliate con caratteristiche proprie, onde ricavare formaggi 
a pasta dura (cagliata presamica) o a pasta molle (cagliata 
lattica). Si utilizza anche la cagliatura mista, lasciando 
inacidire la cagliata presamica ovvero trattando con pre- 
same latte inacidito. 

Attualmente l'industria casearia utilizza due pratiche nella 
preparazione dei formaggi: a) impiego di latte pasteurizzato; 
b ) trattamento del latte pasteurizzato con speciali colture mi- 
crobiche che indirizzino i processi di maturazione nel senso 
desiderato. 

Nel processo di cagliatura la caseina coagula trasformandosi 
in una trama di cascinaio di calcio; in delta trama restano 
impigliati grassi del latte, piccole quantità di lattoso c di altre 
proteine. Segue la spurgatura della cagliata (seconda fase della 
caseificazione), cioè l'eliminazione spontanea c forzata del siero, 
facilitata dalla frangitura. In relazione alla temperatura cui si 
porta la cagliata si distinguono: formaggi crudi, semicotti 
(fino a 42 °C). cotti (fino a 58 B C). 

La terza fase della caseificazione è rappresentata dalla ma- 
turazione della cagliata, una volta estratta dalla caldaia. Questa 
fase può durare qualche giorno o alcuni anni, c in detto periodo 
avvengono caratteristici fenomeni di trasformazione: il lat- 
toso si trasforma in ac. lattico; la cascina subisce processi di 
idrolisi per azione di proteasi, con formazione successiva di 
protcosi. peptoni, aminoacidi; i lipidi, a loro volta, sono par- 
zialmente idrolizzati da lipasi, con liberazione di acidi grassi 
a basso peso molecolare. L'idrolisi proteica e quella lipidica con- 
feriscono ai formaggi odore, consistenza, sapore caratteristici. 

A seconda del tipo di formaggio desiderato, le cagliate sono 
sottoposte al trattamento di pressatura (formaggi a pasta semi- 
cotta e cotta), a soggiorno in cella tiepida (stufatura) e successi- 
vamente in cella fredda, nel caso di paste molli. 1 processi di 
maturazione possono essere lunghi c complessi; per alcuni 
formaggi, invece, sono brevissimi e. in questi casi, vanno in 
effetti al consumo cagliate fresche poco modificate. 

La resa dei formaggi è di kg 12-15/hl di latte, per i formaggi 
freschi, e di kg 7-10/hl per quelli stagionati. 

La composizione chimica dei formaggi risulta dalla 
tab. XXXVI. da cui si rileva che i formaggi in generale 
sono a. molto concentrati, ricchi ad un tempo di proteine 
c di grassi, oltreché di sali di calcio e di vitamine A c B,. 

Si usa talvolta dare una classificazione merceologica dei 
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Fig. 13. Composizione percentuale del latte e dei formaggi, 
Gli: glicidi; Pro: protidi; Li: lipidi; Mi: minerali. Per quanto 
riguarda il contenuto vitaminico si rimanda alle tabelle spe- 
cifiche (tabb. XXXIV e XXXV). 


formaggi, in grassi, semigrassi e magri; dal punto di vista 
nutritivo un formaggio magro dovrebbe essere privo di 
grasso o contenerne il 3-4% soltanto. 

L’industria non produce formaggi magri in senso nutri- 
zionistico, anche per la difficoltà di assicurare una matu- 
razione equilibrata in assenza di grasso. 

I formaggi sono da considerare a. di buon valore nu- 
tritivo per l'elevato contenuto proteico e il soddisfacente 
contenuto di aminoacidi essenziali (tab. XXXV) e per 
la ricchezza di sali di calcio (100 g di formaggio conten- 
gono sali di calcio in misura IO volte superiore a quella di 
100 g di carne, di pesce, di uova), nonché di alcune vita- 
mine. L'elevato contenuto di grassi (dal 18 al 40%) ne li- 
mita l'uso in quei casi nei quali la razione energetica o la 
razione lipidica debbono mantenere valori piuttosto bassi. 

II consumo di formaggio in Italia, nel 1970. è stato di 
kg 10,2 prò capite; la spesa totale è stata di 532 miliardi 
di lire. 

Un cenno meritano i prodotti di lavorazione del siero 
di latte, cioè della parte liquida che si separa dopo la 
coagulazione della caseina per la preparazione dei for- 
maggi. La composizione del siero varia in relazione alla 
qualità del latte e al tipo di lavorazione del formaggio; 
esso contiene in generale, oltre che acqua (93%). lattal- 
bumina ed altre proteine solubili (0,5-0,7%), grasso sfug- 
gito alla trama della cagliata (fino a 0.2-0,6%), lattoso (5- 
7%), ac. lattico (0,1%), sali minerali (0,5%). 

Il siero viene utilizzato: a) per l'estrazione di burro di 
siero mediante centrifugazione ove il grasso superi lo 
0.3-0,4%; b ) per integrare gli a. abituali del bestiame nelle 
aziende casearie cui sono annessi allevamenti; c) in qualche 
caso per l’estrazione di lattoso e ac. lattico; d) per la 
preparazione della ricotta. 

La ricolta si ottiene acidificando il siero con altro siero 
inacidito (agra) o con ac. citrico o tartarico o cloridrico (di- 
luito) e riscaldando a 75-80 *C (è detta ricotta perché ottenuta 
in seguito a seconda cottura). Affiora cosi dal siero una massa 
fioccosa di colore bianco intenso, che si raccoglie, si comprìme 
per eliminare liquido residuo e si immette in cestelli ( fiscelle ) 
di giunco o di plastica. 

A seconda dell'orìgine del latte (vaccino, di pecora) si otten- 
gono ricotte con caratteri organolettici e chimici diversi. La ri- 
cotta di siero di latte di pecora ha un contenuto di grasso supe- 
riore (30%) a quello dell’analogo prodotto ottenuto dal siero 
di latte vaccino (10%). Il contenuto proteico della ricotta è 
del 10-15%; si tratta quasi esclusivamente di lattalbumina, 
il cui contenuto di aminoacidi essenziali è superiore a quello 
della caseina. 
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TAB. XXXVI. CONTENUTO MEDIO DI ALCUNI PRINCIPI NUTRITIVI E VALORE CALORICO MEDIO DI POR. 
MAGGI ITALIANI ED ESTERI E DI DERIVATI SECONDARI DEL LATTE (per 100 g di parie edibile) 


Acqua 

1 

Proteine 

Lipidi ’ 

Glirìdi 


Vitamine 

Sali 

(kcal) | 





« 

8 

8 

8 

A B, B. 

Ca 

P 

Fe 





U.l. mg mg 

mg 

mg 

mg 


Italiani 

a) a pasta fresca 
mascarpone 

45,0 

7.0 

47,0 

0 

415 


_ 





b) a pasta cruda 
italico 

50,0 

21.0 

25.5 

1,3 

314 







crescenza 

60,0 

16.0 

21.0 

3.4 

253 



— 



— 

— 

gorgonzola 

39.0 

25,0 

30,0 

1.6 

376 



0,01 

0,23 

610 

356 

0,3 

taleggio 

46,0 

26.0 

26,0 

3.4 

345 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

c) a pasta filata 












caciocavallo 

30,5 

29.9 

29.7 

0.9 

388 

1300 

0.01 

0.35 

860 

590 

0,3 

provolone dolce 

33,0 

29.1 

29,8 

0,6 

385 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

provolone piccante 

31,4 

29,4 

30.4 

0,7 

393 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

fior di latte 

54,7 

20,6 

20.3 

0 

266 



— 





— 



mozzarella 

57,4 

16.9 

21.9 

0 

265 

1000 

0,05 

_ 

160 

350 

0.5 

d) semicol ti e cotti 
fon lina 

51,0 

24.0 

29.0 

0.8 

362 







tipo olanda 

37,0 

29.2 

24.6 

1,2 

331 



0.006 

0,35 



— 

— 

pecorino 

35.0 

30.0 

29.0 

1,9 

370 







— 

— 

grana 

32.0 

35,0 

23.0 

2.8 

388 



0,02 

0,62 

1290 

850 

— 

asiago 

39.0 

33,0 

27,0 

1,2 

375 



— 





— 

— 

montasio (2 mesi) 

32.0 

26.0 

34,0 


415 

— 

— 

0,70 

687 

— 

— 

c) fusi (formaggini) 

51.3 

14,4 

23,6 

- 

294 

1000 

0,03 

0,38 

547 

944 

1.0 

Esteri 

a) molli freschi 












gervais 


15,0 

43,0 

0.8 

445 








— 

— 

petit suissc 

34,0 

30.0 

31.0 

1J 

399 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

b) molli salati 












camembert 

48.0 

20.0 

24,0 

4.0 

312 

1020 

0,04 

0.5 

no 

175 

0.5 

roquefort 

34.0 

23.0 

24.0 

3.0 

320 

— 

0,03 

0,35 

730 

530 

1.0 

c) duri 

cmmcnthal 

33,0 

28.0 

33.0 


415 



0.36 

900 

810 


gruyère 

34,5 

29,5 

29,7 

— 

391 

— 

0.006 

0,35 

— 

— 

— 

cheddar 

37.0 

25,0 

32,2 

2.1 

398 

1400 

0,02 

0.42 

725 

495 

1.0 

Derivati «rondati dei latte 












a) ricotta romana 

65,2 

8,9 

21.8 

2.5 

236 

_ 



— 

— 


— 

b) yoghurt 

86,1 

4,7 

3,7 

4.5 

70 

50 

0.04 

0.24 

150 

135 

0,2 


— dato mancante. 


Latti fermentati 

Tran andò il lai (e vaccino, pasteurizzato ed omogeneizzato, 
con colture di Lactobaeillus bulgaricus e Streptococcus termo- 
phiìus, incubandolo c quindi raffreddandolo a temperatura di 
4-5 *C, si ottiene un prodotto cremoso cui si dà il nome di 
yoghurt (il latte acido usato in Italia). La sua composizione 
chimica riflette quella del latte di orìgine; solo il lanoso dimi- 
nuisce per aumento dcll'ac. lattico. Se si opera su latte scremato 
si ottiene lo yoghurt magro; se su latte intero, lo yoghurt 
grasso. I latti fermentati non hanno particolare significato nu- 
tritivo; eventuali usi terapeutici esulano da questa trattazione 
(v. anche: latte; lattici fermlvti). 

Grassi da condimento di origine animale 

Burro 

Il burro ha un contenuto di grassi che va dall‘87% (burro 
di buona qualità) al!'82-83% (burro di qualità mediocre); 
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contiene inoltre: acqua (12-16%). proteine (0.30-0,50%), 
latioso (0,4-0,6%). ceneri (0,8-0,10%). 

Il burro si ottiene dalla crema . che a sua volta può 
considerarsi un latte arricchito del proprio grasso, in 
quanto contiene dal 25 al 50% di grasso, c ciò in rapporto 
al sistema di preparazione, che può consistere nell'aflio- 
ramento naturale o nella centrifugazione. Industrialmente 
il burro si prepara da crema ottenuta per centrifugazione 
(maggiore rapidità e più completo recupero del grasso). 
La crema viene quindi sottoposta a zangolatura, che con- 
siste in uno sbattimento meccanico nelle zangole', l’ope- 
razione dura ca. 50 min. In tal modo si separa dalla 
crema un agglomerato più o meno giallo di granelli bu- 
tirrosi. dal quale successivamente per ulteriori manipo- 
lazioni si ottiene il burro del commercio ed un liquido, 
il latticello , che è una soluzione protcicosalina. In generale 
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non si opera sul latte intero, perché la lavorazione non 
sarebbe economica, ma sul latte da cui si è ottenuto il 
formaggio. 

È noto che la crema di latte viene utilizzata anche come 
tale soprattutto in pasticceria. 

Il colore del burro è più o meno giallo in relazione al 
contenuto di caroteni, a sua volta dipendente dal tipo di 
alimentazione degli animali lattiferi. In generale il burro 
è più ricco di caroteni nella stagione estiva. Il contenuto 
di Vit. A del burro può raggiungere anche 3000 U.l. per 
100 g; sono presenti nel burro anche piccole quantità di 
Vit. D. 

Il sapore caratteristico del burro è dovuto alla pre- 
senza di acidi grassi volatili (fino a C l0 ). Il contenuto di 
ac. oleico c elevato (ca. il 30%); il basso punto di fusione 
facilita la digestione e l'assorbimento del burro. 

Il consumo di burro in Italia, nel 1970, è stato di 
kg 2,0 prò capite. 

Lardo. Guanciale. Pancetta 

Il lardo è rappresentato dal tessuto adiposo sottocutaneo 
della spalla, del dorso e del fianco di maiale, sottoposti 
a salatura o affumicatura; il guanciale , dalle zone del 
collo e della gola; fa pancetta dalle zone ventrali. Anche 
guanciale c pancetta sono sottoposti - ove non si consu- 
mino freschi - a salatura o affumicatura. Un lardo salato 
è costituito dall'80% ca. di grassi, dal 4-5% di proteine, 
dal 7-8% di acqua. Sono presenti nel lardo, nella pancetta 
e nel guanciale soprattutto acidi grassi saturi, ma non 
mancano piccole quantità di acidi grassi insaturi. 

Strutto 

Si ottiene dal tessuto adiposo di maiale, ridotto in pezzi 
e riscaldato a secco o a vapore. Contiene in media il 
99,5% di grasso. La composizione in acidi grassi è al- 
l'incirca la stessa del lardo. 1 grassi suini non contengono 
vitamine liposolubili. 

Il consumo di lardo c strutto in Italia è stato, nel 1970, 
di kg 1,9 prò capite. 

Valore nutritilo dei grassi da condimento di origine anintale 
Il valore calorico del burro è di ca. kcal 760; per il lardo, 
il guanciale, la pancetta si hanno valori di kcal 880; per 

10 strutto di kcal 895 (sempre per 100 g di prodotto). 

11 valore energetico del burro è pressoché eguale a quello 
della margarina e come per qucst'ultima, in relazione al 
contenuto di acqua, è inferiore a quello degli oli. Si tratta 
comunque di alimenti ad alto valore energetico, di cui, 
globalmente, bisogna limitare il consumo ad evitare che 
la razione energetica si elevi oltre i limiti fisiologici. 

La composizione in acidi grassi (saturi ed insaturi) dei 
vari grassi di origine animale presenta differenze quali- 
tative e quantitative. Nel burro sono presenti acidi grassi 
volatili che conferiscono al prodotto il sapore caratte- 
ristico. Il contenuto di ac. oleico è all'incirca eguale nel 
burro e negli altri grassi animali, ma nel lardo gli acidi 
grassi a più doppi legami sono contenuti in misura su- 
pcriore rispetto al burro. In quest'ultimo grasso vi è poi 
un patrimonio di Vit. A (3000 U.L per 100 g), sconosciuto 
agli altri grassi di origine vegetale ed animale. 

I vari grassi di origine animale, pur nella differente 
composizione chimica, possono trovare impiego nell’ali- 
mcntazionc senza controindicazioni, almeno nei giovani; 
in casi particolari si potrà dare la preferenza ad oli ricchi 
di acidi grassi insaturi, e, ove si voglia disporre di una 
fonte cospicua c concentrata di Vit. A. di facile e sicuro 
assorbimento, si darà, soprattutto nell'infanzia, la pre- 
ferenza al burro. 
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Zuccheri 

Con la denominazione di zucchero si indica comunemente 
il saccaroso, contenuto in vari prodotti vegetali, a volte 
in piccola quantità (se ne e accennato a proposito delle 
frutte), altre volte in quantità rilevante come nella canna 
da zucchero {Saccharum officinarum), nella barbabietola 
{Beta vulgaris var. esculenta), in un sorgo (5. saccharatum), 
nel mais dolce {Zea mais var. saccharata). Anche dal 
succo dell'acero ( Acer saccharum ) si può ottenere zuc- 
chero. 

Le fonti essenziali di zucchero sono la canna c la barbabie- 
fola. Sembra che lo zucchero di canna fosse conosciuto in 
Cina 2000 anni prima che venisse usato in Europa. Allorché 
ebbero inizio i primi traffici con l'India, i mercanti portarono 
in Europa lo zucchero insieme a spezie, profumi e altre costose 
mercanzie; in quell'epoca l'uso dello zucchero era riservato 
alla preparazione di medicine. Soltanto nel xiv-xv scc. la col- 
tura della canna da zucchero fu iniziata nell'Africa del Nord 
c successivamente nell'America centrale e meridionale. Da 
allora lo zucchero divenne di uso comune per le classi agiate, 
ma come alimento esso fu all'inizio guardato con sospetto: 
i denti anneriti della regina Elisabetta erano attribuiti al grande 
consumo di zucchero; c cosi pure allo zucchero si attribuiva 
la responsabilità di malattie polmonari e persino dell’apo- 
plessia. 

La lavorazione della canna da zucchero comprende varie 
fasi: spremitura del succo in seguito a frantumazione delle 
canne, chiarificazione e concentrazione del succo nel vuoto; 
il prodotto cosi ottenuto, detto sugo, viene sottoposto ad una 
ulteriore lavorazione. 

Dopo l’estrazione del saccaroso dal sugo, resta uno sciroppo 

TÀB. XXXVIL COMPOSIZIONE CHIMICA MEDIA 


PERCENTUALE DELLA CANNA DA 
E DEL « SUGO » 

ZUCCHERO 

Componenti 

Canna 

«Sugo» 



Acqua 

74,96 

85.00 

Proteine 

0.58 

0,10 

Grassi e cere 

0.38 

0 

Saccaroso 

13,40 

13,70 

Cellulosa, lignina, pcntosani 

10.40 

0.65 

Ceneri 

0,64 

0,45 


denso, viscoso, detto melasso, che, fra l'altro, viene utilizzato in 
seguilo a fermentazione e distillazione per la preparazione del rum. 

La coltivazione della canna da zucchero è estesa nel mondo 
su 1 1 .341.000 ha, con una produzione di t 581.017.000 (anni 
1969-1970); in Europa si limita alla Spagna (ha 5000, t 420.000) 
c al Portogallo (ha 1000, t 45.000). Le più estese colture si tro- 
vano nell'America latina (ha 5.432.000, t 259.886.000) c in 
Estremo Oriente (ha 4.296.000, t 207.715.000). 

L'estrazione dello zucchero dalla barbabietola ebbe impulso 
in Francia ad opera di Napoleone all'epoca del blocco conti- 
nentale (1806); ma già r»cl 1747 un chimico di Berlino, Mar- 
grafT. aveva ottenuto dalle radici di barbabietola piccolissime 
quantità di cristalli di zucchero, identici a quelli che si otten- 
gono dalla canna. Il contenuto di zucchero delle radici di bar- 
babietola c del 10-20%. Per l'estrazione, le barbabietole, dopo 
lavaggio, sono tagliate in fettucce, da cui, in appositi diffusori. 
viene estratto a caldo un sugo, contenente, oltre che zucchero, 
molte sostanze diverse dallo zucchero; sostanze che vengono 
poi allontanate, in genere, mediante un processo di defeca- 
zione (trattamento a caldo con calce cd eliminazione della calce 
mediante anidride carbonica). Il sugo, dopo filtrazione, si con- 
centra in evaporatori a vuoto sempre più spinto. Lo zucchero 
cristallizzato viene separato per centrifugazione. Fra i sotto- 
lio 
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prodotti viene ottenuto il melasso, dal quale, con procedimenti 
diversi, si può ottenere ancora altro zucchero. 

Lo zucchero cristallizzato cosi ottenuto viene, in genere, ri- 
lavorato al fine di ottenere un prodotto più puro. Lo zucchero 
messo in commercio viene classificato in varie categorie a se- 
conda delle sue caratteristiche chimiche c fisiche (colore, con- 
tenuto di ceneri, aspetto, eie.). 

La coltivazione della barbabietola da zucchero si sviluppa, 
in generale, in zone diverse da quelle della canna (lab. XXXVIII). 

Nel mondo sono stati coltivati a barbabietole, nel periodo 
1969-1970, ha 7.688.000 con una produzione di t 219.595.000. 


TAB. XXXVIII. SUPERFICIE COLTIVATA 
E PRODUZIONE DI BARBABIETOLA DA ZUCCHERO 
NEI VARI CONTINENTI (1969 1970) 


Continenti 

Superficie 

ha 

Produzione 

t 



Europa c U.R.S.S. 

6.373.000 

176.304.000 

U.S.A. e Canada 

655.000 

26.140.000 

America del Sud 

45.000 

1.471.000 

Asia (compresa la Cina contincnt.) 

576.000 

14.673 000 

Africa 

39.000 

1 .007.000 


7.688.000 

219.595.000 


La produzione di zucchero centrifuga io nel periodo 1970- 
1971 ha raggiunto, nel mondo, un totale di t 72.865.000, di 
cui t 42.966.000 sono state ottenute dalla canna c t 29.899.000 
dalla barbabietola. 

Merita un cenno lo zucchero di acero , che si ottiene esclusi- 
vamente nell’America del Nord da alcune varietà di acero 
(A. saccharum, A. s. myrum o A. s. rubrum ) incidendo la cor- 
teccia all'inizio della primavera. Un albero di acero può dare 
ca. 2 kg di zucchero in una stagione. Non vi sono differenze 
chimiche tra lo zucchero ottenuto dall'acero e quello ottenuto 
dalla canna o dalle barbabietole, ma il primo è dotato di par- 
ticolare aroma per la presenza di sostanze eteree e di acidi orga- 
nici. Comunque si tratta di una produzione limitatissima e com- 
mercialmente non paragonabile a quella dello zucchero di canna 
e di barbabietola. 

La composizione dello zucchero proveniente dalle tre fonti 
sopra indicate risulta dalla tab. XXXIX. 

Il valore nutritivo dello zucchero c legato esclusiva- 
mente all'apporto energetico: kcal 3,95/g. Le calorie dello 


TAB. XXXIX. COMPOSIZIONE DELLO ZUCCHERO 
A SECONDA DELLA PROVENIENZA 


Materie prime 1 

Acqua 

Saccaroso 

Zuccheri 
1 riducenti 

Ceneri 


8 

8 

* 

8 


Canna 

0.91 

| 96.68 

1,01 

0,59 

Barbabietola 

2.40 

89,50 

5.47 

0 

Acero 

3.70 

; i 

86,84 

8,76 

1.06 


zucchero dal punto di vista nutritivo sono considerate nude, 
in quanto lo zucchero stesso non si accompagna a Vit. B x , 
indispensabile in una tappa del metabolismo glicidico, a 
differenza delle calorie provenienti da glicidi contenuti in 
a. del mondo vegetale o animale, che in generale si accom- 
pagnano a Vit. B,. È da osservare, peraltro, che ove il 
consumo di zucchero non sia elevato c ove avvenga con- 
temporaneamente ad altri a. (pane, biscotti, latte), che 
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rappresentano una buona fonte di Vit. B,. non sussiste 
la possibilità di uno squilibrio metabolico. Si accenna sol- 
tanto ad alcune perplessità relative al consumo di zucchero, 
almeno nei paesi in cui detto consumo è elevato: la cosid- 
detta iperlipemia glicidoindotta si fa risalire proprio ad 
elevati consumi di saccaroso. 

Il consumo di zucchero in Italia è in progressivo aumento. 
Mentre nel periodo 1874-1893 le calorie provenienti dal 
saccaroso rappresentavano appena PI % delle calorie gli- 
cidiche, nel triennio 1968-1970 hanno rappresentato il 
16%. In valore assoluto, nel periodo 1874-1893 il consumo 
annuale dello zucchero si è limitato a kg 2,7 per abitante; 
nel triennio 1968-1970 ha raggiunto kg 26,3. 

Alla temperatura di 160 B C lo zucchero fonde c mesco- 
lato a piccole quantità di glieoso si trasforma in liquido 
viscoso, giallognolo e successivamente in una massa ve- 
trosa non cristallina ( zucchero d'orzo ), che aromatizzata 
con essenze e colorata consente la produzione delle comuni 
caramelle. A temperatura più elevata (210-220 °C), il sac- 
caroso perde acqua, diventa di colore bruno, assumendo 
odore gradevole caratteristico e sapore amaro: è il co- 
siddetto caramello. 

I cosiddetti sciroppi si ottengono da sottoprodotti della 
lavorazione dello zucchero cristallizzato. 

Degli altri zuccheri che hanno impiego in alimentazione 
ricordiamo: il glieoso , il quale, oltreché essere largamente 
presente in prodotti del mondo animale e vegetale, si 
prepara industrialmente soprattutto dall'amido ed è im- 
piegato nell'industria dolciaria, c il lanoso, che ha impiego 
in pasticceria ed a volte nei salumi. 

Miele 

Si ottiene dalla trasformazione che subisce il nettare nel- 
l'ingluvie di diverse razze di Apis melli/era (A. m. ligustica , 
A. m. /asciata, eie.), sotto l'azione di succhi digestivi. 
È costituito, in parti eguali, da glieoso e da fruttoso ed il 
suo aroma è dovuto alla presenza di piccole quantità di 
sostanze volatili, presenti nei fiori da cui le api prelevano 
il nettare. La composizione chimica media percentuale del 
miele è la seguente: acqua 17,7, zucchero invertito 74,98, 
saccaroso 1,90, destrine 1,51, ceneri 0,18, calorie (kcal) 
300. Sono inoltre presenti nel miele piccole quantità di 
vitamine del complesso B. 1 caratteri organolettici del 
miele variano a seconda della località e della fiora cui 
le api hanno attinto. Il miele viene impiegato per uso 
domestico e nell’industria dolciaria; prima che si cono- 
scesse lo zucchero era usato come dolcificante. 

Cacao 

Semi del Theobroma cacao, stcrculiacca originaria dell'Ame- 
rica centrale, dove era usata dagli Aztechi (v. cacao). 
Importato in Spagna nel xvi sec., fu utilizzato dagli Spa- 
gnoli dopo tostatura e polverizzazione dei semi, misce- 
lato con zucchero c vaniglia. 

I semi di cacao torrefatti e sgusciati sono utilizzati per la 
preparazione di cacao in polvere destinato a bevanda (la cosid- 
detta *• cioccolata »), ovvero per la preparazione del cioccolato , 
denominazione riservata, a norma della legge 9 aprile 1931, 
n. 916, « al prodotto composto esclusivamente di cacao e zuc- 
chero con o senza aggiunta di burro di cacao e di aromi. Il te- 
nore di zucchero non deve essere superiore al 65% e quello 
della sostanza grassa (burro di cacao) non inferiore al 16% ». 
È tollerata la presenza di zuccheri diversi dal saccaroso in 
misura non supcriore al 5% dello zucchero totale. 

La lavorazione del cioccolato è nettamente diversa da quella 
del cacao in polvere e del cacao solubile, il quale ultimo si 
utilizza soprattutto come bevanda. Per ottenere La solubilizza- 
zionc della polvere di cacao i semi, torrefatti c sgusciati, vengono 
trattati con soluzione alcalina a caldo (70 *C per 48 h); quindi 
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criccati c macinati. Dal prodotto macinato si spreme il burro 
di cacao sino a lasciarne almeno il 20%. che e il minimo am- 
messo dalla legge sopra citata, la quale disciplina k caratteri- 
stiche del cacao in polvere (non deve contenere più del 7% di 
ceneri) e del cacao solubile (non deve contenere più del 7% di 
ceneri, oltre il 3% di carbonati alcalini). 

La composizione chimica media dei semi di cacao to- 
stati e sgusciati è la seguente: acqua g 5,58%; proteine 
g 14,13%; lipidi g 50,09%; amido e sostanze estrattive 
g 22,68%; cellulosa g 3,93%; teobromina g 1,55%; ce- 
neri g 3,59%. 

Il cacao è quindi caratterizzato da un elevato contenuto 
di lipidi, il che lo rende pregevole dal lato commerciale 
per l'estrazione del burro di cacao (v.). Il suo impiego 
come bevanda e come cioccolato si è diffuso sempre più 
nel mondo. 

Non è facile, in effetti, assegnare un significato nutri- 
tivo al cacao e ai suoi derivati in considerazione del fatto 
che il loro uso non c costante. Per quanto riguarda il 
cacao solubile esso viene di solito usato in misura di 
g 5-10 diluito in acqua o nel latte. Caratteristica del «cioc- 
colato» è l'elevato contenuto di lipidi e di glicidi; i lipidi 
vanno dal 22% nel cioccolato corrente, al 32 % nel ciocco- 
lato fondente, al 46% nel cioccolato alla nocciola (in que- 
st'ultimo caso l'elevato contenuto di grassi è dovuto ai 
lipidi delle nocciole). Il valore energetico di g 100 di cioc- 
colato corrente, fondente e alla nocciola è rispettivamente: 
kcal 510, 560, 565. Caratteristica del cacao (c quindi dei 
derivati) è la presenza di teobromina (v. anche: cacao). 

Prodotti dolciari 

Zucchero, miele, cacao trovano largo impiego nella prepa- 
razione dei prodotti dolciari, la cui gamma c estesissima 
e la cui diffusione raggiunge ogni zona d'Italia. Alcuni di 
tali prodotti sono tradizionali per determinate festività; 
altri sono tipici di alcune località. Il contenuto di prin- 
cipi nutritivi varia a seconda delle materie prime che en- 
trano nella loro preparazione. Di solito il contenuto glici- 
dico e lipidico è elevato; ma vi sono prodotti dolciari 
a contenuto moderato di lipidi c glicidi. È ovvio che 
i prodotti dolciari ricchi di lipidi c di glicidi hanno anche 
un elevato valore energetico e vanno usati con la maggiore 
moderazione nei casi in cui la razione calorica debba essere 
ridotta, o comunque nelle diete ipolipidiche. 


TAB. XL. CONTENUTO PERCENTUALE DI ALCUNI 
PRINCIPI NUTRITIVI E VALORE CALORICO 
DI ALCUNI PRODOTTI DOLCIARI 






Calorie 

Prodotti 

Proteine 

lipidi 

Glicidi 

(kcal) 

dolciari 

R 

* 

* 

n. 


Biscotti secchi 

7 

« 

75 

400 

Sfogliatelle 

! 5.9 


47,9 

305 

Crostata 

4.9 

8.2 

61.7 

347 

Lieviti 


6,1 

54,1 

310 


Nella tab. XL è riportato il contenuto di alcuni principi 
nutritivi di una varietà di biscotti del commercio; ma si 
dà il nome di « biscotto » a categorie di prodotti tra loro 
notevolmente differenti, che vanno dal pane affettato c to- 
stato, a volte lievemente malti/rato c zuccherato, agli ama- 
retti. preparati con mandorle spellate e macinate, in parte 
amare, zucchero e chiara d’uovo, ai biscotti farciti (con 
creme, cioccolato, marmellate). 

1199 


Non è possibile riportare dati esaurienti sul contenuto 
di principi nutritivi dei prodotti dolciari, che, da luogo 
a luogo, sono preparati con modalità differenti e quindi 
contengono differenti ingredienti e in misura diversa. Ri- 
portiamo a titolo esemplificativo la composizione del « pan 
di Spagna » c le modificazioni che questo stesso prodotto 
presenta, sia nella composizione sia nel valore nutritivo, 
quando airintcmo di esso sia stratificata « crema pa- 
sticcera » (tab. XLI). 

Dalla tab. XLI risulta che la stratificazione di « crema 
pasticcera » nel «pan di Spagna» ne aumenta dcll'83% 
il valore energetico e di oltre il 200% il contenuto lipidico. 

Tra i prodotti dolciari di largo uso vanno ricordati 
i gelati il cui consumo, un tempo limitato al periodo estivo, 
oggi c esteso a tutte le stagioni. 

La produzione dei gelati in Italia non è disciplinata da 
apposita legge. La loro composizione per quanto riguarda 
i principi nutritivi varia a seconda dell'Inclusione nel 
gelato di canditi, nocciole, pistacchi. In generale il gelato 
è costituito da latte (anche condensato o in polvere). 

TAB. XLI. CONTENUTO DI ALCUNI PRINCIPI 
NUTRITIVI E VALORE CALORICO DEL 
« PAN DI SPAGNA » E DELLA « CREMA PASTICCERA » 
(razione per 6 persone) 


Prodotto 

Proteine 

Lipidi 

Glicidi 

Calorìe 

(kcal) 


g 

K 

K 

n. 


Pan di Spagna 
(ingredienti) 
uova intere 5 

32 

27 

3 

388 

farina g 120 

II 

2 

90 

428 

zucchero g 150 

— 

— 

150 

615 


43 

29 

243 

1431 

Crema pasturerà i 
(ingredienti) 
zucchero g 90 



90 

369 

tuorli d'uovo 3 ( 

24 

45 

2 

316 

latte g 500 

17 

17 

20 

306 


41 

62 

112 
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crema di latte c zucchero (saccaroso e glieoso), gelifìcanti 
e addensanti (alginati, gelatine, farina di semi di carrube, 
gomma adragantc, pectina) cd inoltre cacao o cioccolato 
e uova, oltre che ingredienti in precedenza indicati. Ma 
vanno sotto il nome di gelati anche preparazioni conte- 
nenti soltanto zuccheri, succhi di frutte e aromi. Il conte- 
nuto di principi nutritivi di questi ultimi gelati è netta- 
mente diverso dai gelati contenenti latte e derivati, frutte 
candite, ctc. 

Nel periodo postbellico si è diffuso in Italia l'uso delIVtr* 
cream, preparato industrialmente e la cui composizione 
media c aU'incirca: proteine 5%, lipidi 15-20%, glicidi 
20%; calorie (kcal) 240-280 (per 100 g). 

I gelati con latte rappresentano un a. di alto valore 
nutritivo c ad un tempo gradevole: da quando vengono 
preparati su scala industriale il pericolo di tossinfezioni 
è trascurabile. 

Condimenti 

Sono sostanze che si aggiungono agli a. per renderli sa- 
pidi c gradevoli. Secondo alcuni AA. (Navellier e Jolivct. 
1925; Quagliariello. 1965) essi dovrebbero comprendere sol- 
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tanto sostanze che non hanno significalo nutritivo, e 
quindi: aceto, mostarda, erbe aromatiche, spezie; so- 
stanze che dovrebbero esaltare le sensazioni olfattogusta- 
tive (il cosiddetto fktvour). Tale semantica limitativa esclude 
dai condimenti i grassi animali c vegetali, il sale da cu- 
cina, lo zucchero c le salse. In realtà non sembra che grassi, 
sale, zucchero e salse debbano escludersi dai condimenti, 
se essi migliorano l’appetibilità degli a. Poiché, peraltro, 
dei grassi c dello zucchero, nonché di ortaggi che entrano 
a costituire le salse, si è già trattato in precedenza, ci li- 
mitiamo ad accennare alle erbe aromatiche cd alle spezie. 

Le erbe aromatiche, usate fin dall’antichità, sono rap- 
presentate da rosmarino, finocchio, prezzemolo, salvia, 
timo, basilico. 

Più apprezzate in tutti i tempi le spezie, denominazione 
con la quale l’Organizzazione internazionale di normaliz- 
zazione ha inteso comprendere « prodotti naturali vege- 
tali, o miscugli di questi, senza aggiunta di materie estranee, 
utilizzati sia interi sia polverizzati per conferire sapore 
ed aroma agli a. cui sono aggiunti ». Che le spezie abbiano 
avuto fin dai tempi antichi una parte importante nel- 
l'alimentazione lo dimostrano vari documenti. In un 
palazzo minoico di Creta, ad es., in un affresco del 
xvi scc. a. C., una persona è intenta a raccogliere fiori 
di zafferano. È nota anche la richiesta avanzata da Ala- 
rico, re dei Visigoti, ai vinti Romani di fornire oltre 
l’oro e l’argento 3000 libbre di pepe. 

I principi attivi che caratterizzano le spezie sono diversi : 
a volte si tratta di sostanze ben note, come l'eugenolo dei 
chiodi di garofano, la vanillina della vaniglia, l’anctolo 
dell'anice, ma altre volte non se ne conosce con esattezza 
la natura. Ad es., il sapore piccante del pepe è dato da 
una resina tuttora non ben conosciuta. 

Le spezie possono cosi classificarsi: 

a) bacche o frutti 
pepe nero 

» bianco 
» polverizzato 

b) senti 

noce moscata intera 
» » polverizzata 

macis (tegumento dei semi) 

c) fiori 

chiodi di garofano 
zafferano 

d) foglie di alloro 
foglie intere 

» polverizzate 

e) cortecce 
cannella in cilindri 

» polverizzata 

f) rizomi 

zenzero (dall'India, Ccylon, Cina, Togo) 

» polverizzato. 

Varie spezie possono essere associate tra loro c si hanno 
le spezie composte. 

In complesso le spezie anche se non aumentano il va- 
lore nutritivo dell'a. lo valorizzano dal lato nutrizionale. 

ALIMENTI SEMITRADIZIONALI 
E NON TRADIZIONALI 

Nella voce alimentazione (v.) si è illustrata la situazione 
alimentare mondiale e si è detto come alla esplosione 
demografica non fa riscontro una produzione alimentare 
adeguata. Il deficit maggiore si riscontra nella disponi- 
bilità di sostanze proteiche e pertanto l'attenzione degli 
organi intemazionali si è polarizzata verso nuove possibili 
sorgenti di queste sostanze. 
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Fig. 14. Produzione di alimenti sintetici da cercali ad alto 
contenuto proteico. {Per cortesia Photo Unii. FAO, Roma). 


Fonti semitradizionali di proteine 

Sono rappresentate da semi oleaginosi c da prodotti della 
pesca. In realtà queste due fonti proteiche si trovano 
spesso nei paesi in via di sviluppo, ma i loro prodotti sono 
esportati verso i paesi industrializzati, sia per l'acquisto di 
divise estere, sia perche una loro utilizzazione in patria, 
come mangime, non è possibile non essendo sufficien- 
temente sviluppato l’allevamento di bestiame. 

Il valore potenziale proteico delle suddette due fonti 
per integrare l’alimentazione dei giovani c indiscusso. Un 
apposito gruppo consultivo sulle proteine (PAG Protein 
Advisory Group ) costituito dalla FAO. dall’OMS c dal- 
l’UNICEF, segue i programmi di integrazione alimentare, 
organizzati in alcuni paesi. 

Le proteine di semi oleaginosi, prese in considerazione 
sino ad oggi perché considerate commestibili, sono quelle 
della soia, dell'arachide, dei semi di cotone, della noce 
di cocco, dei semi di girasole e del sesamo. Dai semi 
oleosi si sono ottenuti prodotti contenenti il 50% di pro- 
teine; dai prodotti della pesca preparazioni contenenti 
1*80% di proteine. 

I concentrati di soia si sono dimostrati utili per inte- 
grare gli a. di base cd anche per sostituire il latte scre- 
mato in polvere. Peraltro le disponibilità di soia nei 
paesi in via di sviluppo sono limitate. 

Colture di cotone e di arachide hanno maggiore diffu- 
sione c possono essere buona fonte di proteine, a condi- 
zione di migliorare i processi di estrazione e di costituire 
in loco nuovi impianti a questo scopo. Le proteine dei 
semi di cotone sono eccellenti integratori della razione 
abituale, mentre le proteine di arachide dovrebbero essere 
integrate con lisina e metionina. 

Concentrati di proteine di semi di girasole (sbucciati) 
c di sesamo possono essere facilmente incorporati negli 
a. abituali grazie al loro gradevole gusto; purtroppo 
le colture di girasole c di sesamo non sono molto estese. 

Per quanto riguarda le proteine dei prodotti della pesca, 
si impone un controllo sanitario rigorosissimo data la 
facile deperibilità. Sono stati sino ad oggi presi in conside- 
razione due tipi di concentrati proteici del pesce: 

a) un concentrato privo di grassi e deodorizzato, otte- 
nuto per estrazione con solventi; la sua utilizzazione è 
destinata ai gruppi di popolazione che non gradiscono 
l’odore ed il sapore del pesce; 

b) un concentrato parzialmente privato di grasso e non 
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deodorizzato, ottenuto con tecniche tradizionali e de- 
stinato ai gruppi di popolazione che gradiscono l'odore 
ed il sapore del pesce. 

Ricerche sono in corso da molti anni per dare una struttura 
tessutale alle proteine di a. semitradizionali, particolarmente 
a quelle della soia. Già tra il 1898 e il 1904 Millard e Todten- 
haupt ottennero fibre da sostanze proteiche; da tali tentativi 
ebbero inizio ricerche che portarono, tra il 1935 ed il 1941, la so- 
cietà Ford a mettere a punto tecniche per ottenere prodotti tes- 
sili dalla caseina e da proteine di soia e di arachide. Con la 
fabbricazione del nylon da prodotti di sintesi, le ricerche pre- 
dette non ebbero più interesse; ma nel corso della II guerra 
mondiale fu ripreso il tentativo di dare una struttura fibrosa 
a proteine vegetali; i risultati furono soddisfacenti, sicché, dopo 
il 1965, la grande industria degli U.S.A. (General Mills, Worth- 
ington Foods) iniziò la preparazione di tali prodotti, comparsi 
anche sui mercati europei. 

L'opportunità di lavorare industrialmente proteine di 
origine vegetale è condizionata a fattori di ordine econo- 
mico. tecnologico c nutrizionale, in quanto i prodotti di 
origine debbono essere largamente disponibili e di basso 
costo c debbono avere un patrimonio proteico piuttosto 
elevato (e le proteine debbono essere ben equilibrate nel 
contenuto di aminoacidi). Inoltre, il costo delle opera- 
zioni industriali deve essere limitato. 

Ai requisiti suddetti sembrano rispondere i panelli di 
soia, il cui contenuto proteico c dei 50%. 

Fonti non tradizionali di proteine 

Questo termine c adottato per le proteine prodotte da 
microrganismi, quali lieviti e batteri, e dalle alghe tipo 
Chlorella. Con la stessa denominazione si designano anche 
la sintesi chimica o la produzione biologica di amino- 
acidi essenziali, come l’utilizzazione di piante marine c 
di altre alghe per l'alimentazione umana. 

La produzione microbiologica di proteine commestibili 
si è limitata all'utilizzazione di substrati glicidici, quali 
le melasse, e di sottoprodotti della pasta da carta. Il lie- 
vito. peraltro, non è una sorgente di proteine a basso 
costo ed il suo impiego viene limitato nella misura del 
3% ad assicurare un apporto di vitamine del gruppo B 
ad a. ricchi di proteine vegetali. I lieviti inoltre sono 
poveri di aminoacidi solforati. 

Oggetto di attivissime ricerche è attualmente la pro- 
duzione di proteine da colture di microrganismi su pe- 
trolio. Ricordiamo qui, tra le altre iniziative, che nel 
1957 è stata istituita un’organizzazione di ricerche micro- 
biologiche presso i laboratori della raffineria di Lavera, 
con l’obicttivo di verificare innanzitutto se organismi vi- 
venti potessero riprodursi a spese degli idrocarburi nei 
bacini di decantazione delle raffinerie, su terreni imbibiti di 
olio minerale e anche sui rivestimenti di bitume delle strade. 

Da queste ricerche furono tratte le seguenti conclusioni: 
molti microrganismi possono riprodursi utilizzando fra- 
zioni di petrolio come unica sorgente di carbonio c di 
energia; un certo numero di microrganismi metabolizza 
di preferenza idrocarburi paraffinici normali del petrolio 
c lascia gli altri immodificati; in condizioni di coltura 
soddisfacenti la crescita di questi microrganismi è rapida 
sulle frazioni del petrolio come sui terreni glicosati tra- 
dizionali. 

Si dispone, quindi, di un mezzo per produrre, utiliz- 
zando sottoprodotti del petrolio, ingenti quantità di so- 
stanze proteiche, sia pure sotto forma di microrganismi. 

La raccolta dei microrganismi dopo separazione dal 
gasolio non metabolizzato, la successiva purificazione e 
l'essiccamento pongono altri problemi, la cui soluzione 
tuttavia c possibile. 
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Fig. 15. Coltivazione sperimentale di alghe per uso alimentare 
(CNR Firenze). 


Il contenuto di proteine dei microrganismi ottenuti da col- 
ture su petrolio varia dal 30 all'80%; un valore del 50% sembra 
potersi realizzare selezionando i microrganismi. 1 lipidi sono 
contenuti in misura dcll'1-5%; si può pensare che essi vadano 
incontro a fenomeni di ossidazione c quindi di irrancidimento 
in caso di conservazione prolungata; ma anche questo inconve- 
niente può essere eliminato. Merita considerazione il contenuto 
di vitamine del complesso B, che risulta superiore a quello ac- 
certato in colture su terreni glicosati. 

In ricerche sul ratto il C.U.D. (v. sopra: cereali ) di questo 
prodotto è risultalo pari a 85-90; il V.B. è inferiore a quello 
delle proteine animali. I microrganismi ottenuti da colture su 
petrolio sono ricchi di lisina, ma poveri di aminoacidi solfo- 
rati; il triptofano vi è contenuto in misura apprezzabile. Prove 
di tossicità a lungo termine sono in corso per svelare eventuali 
effetti cancerogeni. 

Si è calcolato che in epoca non lontana potrebbero ren- 
dersi disponibili per questa via 20 milioni di tonnellate di 
proteine c cioè ca. il 50 % delle proteine attualmente di- 
sponibili nei paesi in via di sviluppo. 

Alghe unicellidari. - Tentativi di riprodurre alghe quali 
la Chioccila sono stati iniziati durante la II guerra mon- 
diale. Ma le colture in bacini aperti non sono praticabili, 
per le possibili contaminazioni; si può ovviare a questo 
inconveniente, ma con alti costi: il costo della Chlorella 
in Giappone raggiunge 15 dollari/kg. Colture negli U.S.A. 
sono risultate meno onerose. La Chlorella permette una 
produzione rapida; il suo colore verde, il suo sapore di 
spinaci la rendono gradevole. 

Foglie verdi. - Alcune contengono proteine di alto va- 
lore nutritivo; ricerche di estrazione sono state iniziate 
ma si è lontani da una produzione su scala industriale. 
Difficoltà si incontrano nel decolorarle (il prodotto ha 
colore nero) c ncHcliminarc l'odore di fieno. Inoltre bi- 
sogna disporre di rilevanti quantità di foglieed in continuità, 
dato lo scarso contenuto di proteine nelle foglie stesse. 

Proteine della lana. - In Nuova Zelanda si sono iniziate 
ricerche per ottenere proteine alimentari dalla lana, trat- 
tandola con solfito di sodio; si sono ottenute proteine, 
il cui C.U.D. raggiunge valori di 70. Purtroppo il pro- 
cesso chimico distrugge il triptofano. Un trattamento 
enzimatico della lana mediante papaina consente di ottenere 
proteine alimentari di buona qualità, sotto forma di farina, 
con un contenuto limitato di mctionina, lisina, triptofano. 

Biscotti preparati con detta farina sono risultati accetti 
come quelli preparati con cereali. Il costo delle proteine 
della lana è 5 volle inferiore a quello della carne bovina. 
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Aminoacidi sintetici. - La produzione di aminoacidi di 
sintesi può rivelarsi vantaggiosa soprattutto nei paesi a 
largo consumo di cereali, considerato che in questi vi è 
sempre un aminoacido limitante (v. sopra: alimenti de I 
mondo vegetale, cereali). Il regime cerealicolo verrebbe 
in tal modo migliorato. 

Le esperienze di laboratorio hanno dato risultati favo- 
revoli e nel settore zootecnico l'integrazione con amino- 
acidi dà risultati vantaggiosi. Sono stati però segnalati 
inconvenienti dalla integrazione con metionina (Haspcs. 
1959; Corcas Benedetti e coll.. 1969). 

Un vasto orizzonte si c quindi aperto alla ricerca scien- 
fica ed alle applicazioni della stessa per la lotta contro la 
fame e per la tutela della salute umana. 

Bibliografia 

Adrian J., Saycrsc Ch., Les pianta alimentaires de l'Ouest 
africain, 1954, ed. Orana. Dakar. 

Annuario di contabilità nazionale, I, 1971, Ist. Centrale Sta- 
tistica. Roma. 

Aykroyd W. R., Doughty J.. Les graines et legumineuses dans 
Tallmentation humaine, 1964, FAO, Roma. 

Aykroyd W. R., Doughty J ..Le blé dans l'alimentation humaine. 
1970. FAO, Roma. 

Corcas Benedetti P,, Mariani A. et ai, Quod. Sutr., 1969. 29. 
322. 

Cubadda R., Fabriani G., Lombardi M.. Caratteristiche qua- 
litative e tecnologiche di varietà italiane di frumento tenero, 

1968. Ist. Naz. Nutrizione, Roma. 

Cubadda R., Fabriani G., Lombardi M., Comportamento qua- 
li latini e tecnologico di varietà italiane di frumento duro, 1968, 
Ist. Naz. Nutrizione, Roma. 

Cubadda R., Fabriani G„ Resmini P., Quod. biute., 1968, 28, 
199. 

Cubadda R., Fratoni A., Quattrucci E„ Quod. Sutr., 1970, 
30, 199. 

Fabriani G., Fratoni A., Quad. Sutr., 1955, 15. 150. 
Fidanza F., Fidanza Alberti A., Quad. Sutr., 1963, 33, 117. 
Harper A. E.. J. Sutr., 1959, 68. 405. 

Lcmery L., Tratte des aliments, 1702, Wittc, Paris. 

McCancc R. A., Widdowson E. M.. The Composition of Foods, 

1969, Mcd. Res. Counc., London. 

Palombi A.. Santarelli M., Gli animali commestibili dei mari 
d'Italia, 1969, Hocpii, Milano. 

Randoin L-, Simonnct H., Les donnèes et les incannues du pro- 
bante alimen/aire, 1927, Presscs Univ. France, Paris. 

Rindi G.. Ferrari G-. Quad. Sutr., 1950, 11, 217. 

Rindi G., Ferrari G.. Di Giuseppe. Quad. Nule., 1947, 49, 10, 
414 . 

Secchi G.. I nostri alimenti, 1967, Hoepli, Milano. 
Trcmolièrcs I., Cah. Sutr. Diét., 1970, 5, 11. 

FRANCISCO MANCINI E GIOVANNI BATTISTA PANATTA 


IGIENE DEGLI ALIMENTI 

SOMMARIO 

GENUINITÀ E SALUBRITÀ DEGLI ALIMENTI col. 1206 
Genuinità degli alimenti (col. 1206). - Salubrità degii alimenti 

(col. 1208); Alimenti contenenti germi patogeni o tossine da questi 
elaborate. - Alimenti contenenti naturalmente sostanze tossiche. - 
Alimenti contenenti veleni provenienti da contatto con utensili, 
stoviglie, contenitori diversi ( plastiche comprese). - Alimenti cott- 
lenenti residui di pesticidi. - Alimenti contenenti residui di addi- 
tivi volontari. - Alimenti contenenti residui radioattivi. 
DEPERIBILITÀ E CONSERVAZIONE DEGLI ALIMENTI 

col. 1218 

Principali alterazioni dei più comuni alimenti (col. 1218): Alte- 
razioni dei prodotti animali. - Alterazioni del prodotti vegetali. 

- Metodi di conservazione degli alimenti (col. 1221): Mezzi fi- 
sici. • Mezzi fisicochimici. - Mezzi chimici. - Mezzi biologici. 

ADDITIVI ALIMENTARI col. 1233 

Definizione e ragioni del loro impiego (col. 1233). - Valutazione 
bili tossico logica (col. 1234). - Additivi alimentari di maggiore 
interesse (col. 1235): Conservativi antimicrobici. - Antiossidanti. 

- Gelificanti e addensanti. - Tensioattivi. - Aromatizzanti. - Co- 
loranti. - Cenni sulla legislazione vigente in tema di additivi 
chimici (col. 1237). 

1205 


FRODI ALIMENTARI col. 1238 

Esemplificazione dei casi più tipici di frode alimentare (col. 1238). 
- I -esitazione vigente (col. 1239). 

ASPETTI LEGISLATIVI DELLA VIGILANZA IGIENICA 
SUGLI ALIMENTI col. 1240 

Alimenti soggetti alia vigilanza igienica (col. 1241). - Organi 
preposti alla vigilanza igienica (col. 1242). - Modalità di pre- 
lievo dei campioni (col. 1243). 


GENUINITÀ E SALUBRITÀ DEGLI ALIMENTI 
L'igiene degli alimenti si propone due obicttivi fondamen- 
tali: il primo riguarda la loro genuinità e mira alla tutela 
della qualità c del valore nutritivo degli a. come contri- 
buto all'equilibrio fisiologico dell'organismo umano; il 
secondo riguarda la salubrità e mira ad assicurare che gli 
a. non siano nocivi o comunque pericolosi alla salute, 
perché contenenti germi patogeni o loro tossine o altri 
veleni di diversa natura e provenienza. 

Genuinità degli alimenti 

Genuino è un a. che ha composizione e caratteristiche natu- 
rali. La qualifica di genuinità implica pertanto che Fa. 
non abbia subito modificazioni nei suoi costituenti ori- 
ginari, oppure in quei costituenti che sono considerati 
normali in relazione a particolari tecniche di produzione 
e di lavorazione. Questa seconda precisazione è di data 
relativamente recente ed è dovuta al fatto che i cibi di 
corrente impiego solo in misura limitata vengono consu- 
mati nelle identiche condizioni nelle quali ci pervengono dal 
mondo naturale; nella maggior parte dei casi si tratta, in- 
vece, sia di cibi preparati con parti opportunamente sele- 
zionate, sia di cibi ottenuti per più ampia trasformazione 
del materiale originario. 

La nozione di genuinità di un prodotto non va sempre 
accertata solo in relazione alla rispondenza o meno del 
prodotto stesso alle prescrizioni stabilite dalle leggi, bensi 
anche sulla base di un criterio fisiochimjco, secondo il 
quale è genuino il prodotto alimentare che, nel subire 
modificazione ad opera dell'uomo, non sia stato assog- 
gettato ad interposizione di sostanze estranee. 

Il Codice penale italiano sancisce alcune norme a tutela 
deU'alimcntazione (artt. 440, 442, 444, 452, 515, 516) com- 
minando pene severe per chi (art. 440) corrompe o adul- 
tera acque o sostanze destinate all’alimentazione renden- 
dole pericolose alla salute pubblica; o per chi (art. 442) 
detiene per il commercio o pone in commercio ovvero 
distribuisce per il consumo acque, sostanze o cose che sono 
state da altri avvelenate, corrotte, adulterate o contraf- 
fatte, in modo pericoloso alla salute pubblica; o per chi 
(art. 444) detiene per il commercio, pone in commercio 
ovvero distribuisce per il consumo sostanze destinate al- 
l’alimentazione, non contraffatte né adulterate, ma peri- 
colose alla salute pubblica. « Detenere per il commercio » 
significa destinare le sostanze alla vendita, anche se non 
siano attualmente esposte per la vendita. « Porre in com- 
mercio » significa offrire in vendita le sostanze o cose. 
« Distribuire per il consumo » significa consegnare la cosa 
all'acquirente o al consumatore. 

Se però la sostanza alimentare sia stata soltanto adulte- 
rata mediante sottrazione di clementi nutrienti, e non sia 
resa per sé stessa nociva alla salute pubblica, non ricorre 
l’ipotesi prevista dai tre articoli sopra citati, ma quella 
prevista dall'art. 516 C.P. : «Commercio di sostanze ali- 
mentari non genuine come genuine », per il quale si pu- 
nisce chiunque pone in vendita o mette altrimenti in 
commercio, come genuine, sostanze alimentari non ge- 
nuine. In tal caso, per tradizionale c concorde opinione, 
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non deriverebbero conseguenze né immediate né visibili 
per la salute, ma un danno economico per cui si configura 
il reato di frode in commercio (v. sotto: frodi alimentari). 

Conviene osservare, pierò, che se il criterio di giudizio 
tradizionale si basa sulla sicura evidenza dell'evento pato- 
logico, diversa invece deve essere la valutazione fisio- 
logica c igienica. L'assenza di manifestazioni visibili, tos- 
siche o di altra natura non deve infatti far dimenticare 
che spesso la frode si realizza mediante sostituzione con 
prodotti di minor valore. Si tratta quasi sempre di a. che 
hanno subito una diminuzione del loro potere nutritivo 
per sottrazione di costituenti pregiati e sostituzione degli 
stessi con altri prodotti alimentari di minor valore sia eco- 
nomico che biologico. Viene, cosi, usato come a. un pro- 
dotto che sul piano biochimico-fisiologico non corri- 
sponde a quello che il consumatore ritiene fiduciosamente 
di utilizzare in rapporto al suo particolare tipo di dieta. 
In tal caso si comprende come l'uso abituale, o comunque 
a lungo protratto, di cibi che, pur potendo non essere di- 
rettamente nocivi, sono fraudolcntcmcntc depauperali di 
una parte dei loro costituenti originari, rendendo defi- 
ciente o squilibrata la dieta alimentare, possa provocare 
alterazioni dello stato di nutrizione dell'onanismo, con 
conseguente indebolimento fisico, minor rendimento lavo- 
rativo c intellettivo, facilità ai processi infettivi c, in genere, 
minore resistenza agli agenti esogeni di malattia. Il signi- 
ficato igienico del suddetto depauperamento intenzionale 
del valore nutritivo dell'a. diverrebbe, in tal modo, quello 
di una causa indiretta di malattia. Cosi, ad cs., il latte 
annacquato con acqua potabile, per sé stesso non può 
nuocere alla salute, ma il depauperamento del suo valore 
nutritivo può portare, con l’uso protratto, ad uno stato 
di denutrizione o comunque di squilibrio alimentare. Lo 
stesso progresso tecnico nella preparazione di alcuni a. 
tende a modificarne non infrequentemente la composi- 
zione e le caratteristiche naturali; cosi, ad. cs.. il sistema 
ócìValta macinazione del frumento fornisce una più elevata 
resa di farina esente da crusca, molto adatta per fabbri- 
care il pane bianco, certamente più appetibile, digeribile 
e assimilabile del pane scuro, ma, a differenza di questo, 
notevolmente povero di vit. B,. 

Un a. può essere non genuino per adulterazione , sofisti- 
cazione o contraffazione. 

Un a. è adulterato quando non corrisponde per natura, 
sostanza e qualità alla denominazione con la quale c 
designato (art. 108 del Regolamento generale sanitario, 
approvato con R.D. 3/2/1901, n. 45), per aggiunta di 
sostanze di qualità inferiore o comunque estranee alla 
normale composizione del prodotto finale. 

Un a. è sofisticato quando la sua composizione caratte- 
ristica è modificata per depauperamento o sottrazione di un 
costituente di pregio del prodotto genuino. 

Un a. è contraffatto quando si ha la sostituzione totale 
del prodotto genuino con altro di minor pregio. 

Alcuni AA. identificano i termini di adulterazione c di 
sofisticazione, altri usano il termine di adulterazione come 
comprensivo di tutte le frodi alimentari. 

Modernamente il termine sofisticazione dovrebbe essere 
specificamente riferito all'impiego fraudolento di sostanze 
estranee allo scopo di migliorare soprattutto l'aspetto 
esteriore c la conservabilità degli a. Va ricordato infatti 
che a. di qualità scadente e di minor pregio possono es- 
sere addizionati a sostanze estranee non alimentari, con il 
fine di farli apparire di qualità superiore, e che a. genuini 
ma alterati (avariati, guasti, corrotti) possono essere addi- 
zionati di sostanze estranee non alimentari con il fine di 
migliorarne l’aspetto esteriore, la consistenza, la conscr- 
vabiliià. 


Un a. è alterato (avariato, guasto, corrotto) quando ha 
subito una modificazione nella sua composizione orga- 
nica. per influenza diretta c spontanea di agenti naturali 
(alimenti putrefatti, fermentati, irranciditi, muffiti, etc.). 

Le sostanze estranee non alimentari aggiunte agli a. 
agii scopi sopra accennati fanno parte del grande gruppo 
degli additivi chimici. È bene fin d’ora precisare, però, 
che l'uso di queste sostanze a scopo di frode non c che 
l'aspetto deteriore delle loro possibilità di impiego nel 
campo alimentare. Esse infatti trovano oggi larga utiliz- 
zazione, anche se con particolari indicazioni e limita- 
zioni, nelle moderne tecnologie di produzione, migliora- 
mento c conservazione degli a. (v. sotto: additivi alimentari ). 

L'aggiunta di sostanze capaci di assicurare una migliore 
presentazione c conservazione degli a. è, in linea di prin- 
cipio, certamente utile e auspicabile, purché avvenga nelle 
modalità e nei limiti stabiliti dalle norme di legge. Allor- 
quando esse vengono, invece, usate in modo indiscrimi- 
nato o con lo scopo di riparare sia a deficienze tecnologiche, 
sia all'impiego di materia prima di cattiva qualità, viene 
allora compromessa non solo la genuinità dell’a., ma più 
spesso, cosa più grave, la sua salubrità, con grave pericolo 
per la salute pubblica. 

Salubrità degli alimenti 

Salubre è un a. che non contiene germi patogeni o tossine 
da questi elaborate c che del pari non contiene veleni, sia 
che questi possano essere fisiologicamente in esso pre- 
senti, sia che vi possano essere pervenuti per contatto 
con utensili (stoviglie c contenitori diversi) oppure con 
sostanze di diversa natura (residui di pesticidi, di additivi 
volontari, residui radioattivi). 

A. che non abbiano i requisiti di salubrità sono pericolosi 
alla salute pubblica, c chi detiene per il commercio, pone 
in commercio ovvero distribuisce per il consumo tali so- 
stanze incorre, come si è accennato in precedenza, nel 
Codice penale, che prevede pene detentive severe (reclu- 
sione da 3 a 10 anni: arti. 440, 442, 444). 

Alimenti contenenti germi patogeni o tossine da questi 
elaborate 

È ben noto come numerosi a. possano essere veicolo di 
germi patogeni: le più varie malattie infettive c parassi- 
tarle. specie dell'apparato gastrointestinale, vengono co- 
munemente trasmesse mediante a. o bevande. In alcuni 
di questi i germi patogeni possono solo sopravvivere, per 
un tempo più o meno breve (verdure, acque, etc.); in tal 
caso l'ingestione della bevanda o dell'a., contaminato in 
genere da modiche quantità di unità microbiche, può 
determinare particolari quadri morbosi, quali febbre ti- 
foide o paratifoidc, enterocolite da salmonelle o da shi- 
gellc. eie. In altri a. e bevande (latte c latticini, carni, 
eie.), che rappresentano eccellenti substrati nutritizi, i germi 
patogeni possono moltiplicarsi massivamente ; in tal caso 
l'ingestione dell’a. contaminato da cariche massive del 
germe patogeno può determinare la rapida insorgenza di 
una sindrome gastroentcritica acuta, nota oggi più pro- 
priamente sotto il nome di tossinfezione alimentare (v. sotto: 
patologia da alimenti). Essa può essere determinata dal ger- 
me che si è moltiplicato massivamente nell' a. (tossinfezione 
alimentare da salmonelle, shigelle, protei. etc.) o dalle 
tossine da esso elaborate (tossinfezione alimentare da Sta- 
filococco enterotossico, Cbstridlum botulinum, etc.). 

£ importante ricordare come la moltiplicazione di germi 
patogeni ncll'a. o l'elaborazione di tossine non ne alteri, 
in genere, i caratteri organolettici, per modo che l'a. stesso 
può venire consumato senza che si sospetti la sua pericolo- 
sità. In tal caso, trattandosi di eventi di danno indipendenti 
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dalla volontà (c anzi contro la volontà) della persona incri- 
minata che detiene per il commercio, pone in commercio 
ovvero distribuisce per il consumo a. che non presentano 
alterazioni visibili o segni esterni che possano comunque 
mettere in sospetto (assenza di dolo), si fa riferimento 
all'art. 452 C.P. (delitti colposi contro la salute pubblica). 

Alimenti contenenti naturalmente sostanze tossiche 
Avvelenamenti causati da determinate specie di pesci e 
da molluschi si registrano con una certa frequenza nel 
Giappone e in molti paesi asiatici, africani e oceanici, 
ma sono molto rari nei paesi europei. Nei mari tropicali 
vivono pesci, specialmente del genere Tetrotion (pesce 
palla), le cui carni contengono una potente tossina, spesso 
letale. Nelle nostre regioni i rari casi di avvelenamento 
da pesci riguardano per lo più individui che si alimentano 
di alcuni pesci di acqua dolce (tinca, luccio, etc.), che sono 
tossici nel periodo della fregola. Riguardo ai molluschi, 
sono stati descritti gravissimi avvelenamenti, di cui sa- 
rebbe responsabile la mitilotossina, veleno che si sviluppa 
in alcuni frutti di mare che vivono nelle acque luride di 
porti, etc. 

Per quanto riguarda gli a. vegetali contenenti natural- 
mente sostanze ad azione tossica vanno soprattutto men- 
zionati per la loro gravità e frequenza gli avvelenamenti 
da funghi. Molti sono i funghi velenosi, ma gli avvelena- 
menti più frequenti e più temibili sono causati da specie 
del genere Amanita (v. sotto : patologia da alimenti ; v. anche : 
avvelenamenti; funghi velenosi). Per lo più gli avvele- 
namenti da funghi colpiscono persone appartenenti ad 
una stessa famiglia. Sono più frequenti nelle campagne, 
dove molte persone, spesso inesperte, raccolgono funghi 
per proprio uso. che non nelle città, ove di regola i funghi 
vengono acquistati su mercati ben sorvegliati c controllati. 

I singoli comuni sono infatti tenuti, a norma di legge, ad 
allegare al proprio regolamento di igiene la lista dei 
funghi mangerecci dei quali è autorizzata la vendita, lista 
che in genere non supera le 10-12 specie. L'ispettore mico- 
logo potrà perciò limitarsi all'esatta conoscenza di queste 
rifiutando, senza eccezione, tutti gli altri funghi. 

Tra gli altri a. vegetali contenenti sostanze tossiche na- 
turali vanno menzionate alcune leguminose, quali le fave 
c le cicerchie, i cui fattori tossici non sono stati ancora 
sicuramente identificati (v. favismo; latirismo), alcuni or- 
taggi contenenti tossici ad attività antitiroidea (navone, 
ravizzone, broccolo, etc.), il loglio, le mandorle amare 
(ac. cianidrico), etc. (v. anche sotto: patologia da alimenti ). 

Alimenti contenenti veleni provenienti da contatto con uten- 
sili, stoviglie, contenitori diversi ( plastiche comprese ) 

II legislatore, oltre a tutelare la salubrità delle sostanze 
destinate all'alimentazione, ha dettato norme sulle condi- 
zioni degli utensili, dei recipienti e degli oggetti che ser- 
vono per contenere gli a. o che comunque sono destinati 
a venire a contatto diretto con essi. Dalla salubrità di 
questi oggetti dipende in gran parte la salubrità degli 
stessi a., giacché è ben noto come una sostanza, per sé 
stessa salubre e genuina, possa divenire pericolosa alla 
salute per il contatto con recipienti di natura e di compo- 
sizione nocive. 

L'ari. 247, ulteriormente modificato, del T.U. Leggi sanitarie. 
27/7/1934, n. 1265, puniva con l'ammenda ed eventualmente 
con la chiusura dell'esercizio « chiunque con la cattiva se- 
gnatura. o in altro modo, renda nocivi alla salute utensili o 
recipienti destinati alla preparazione o alla conservazione di 
a. o bevande, ovvero detiene per il commercio o pone in com- 
mercio tali oggetti ». Per cattiva segnatura si intendeva quella 
fatta con stagno puro; erano inoltre considerati nocivi alla 


salute lutti i recipienti e utensili fatti con leghe metalliche con- 
tenenti piombo o antimonio o rivestiti da vernici contenenti 
piombo o altro materiale nocivo. 

Il passaggio del piombo negli a. o nei liquidi contenuti in 
(ali recipienti avviene specialmente in presenza di acidi orga- 
nici. diffusi nei vegetali o nelle bevande fermentate, cd c tanto 
maggiore quanto più lungo c il tempo di contatto. 

La legge 30/4/1962, n. 283, d'importanza fondamentale nel 
settore dell'alimentazione ai fini della tutela della salute pub- 
blica, detta nell 'art. 1 1 norme accurate in tal senso e precisa- 
mente: «È vietato produrre, detenere per il commercio, porre 
in commercio o usare utensili da cucina o da tavola, recipienti 
o scatole per conservare sostanze alimentari, nonché qualsiasi 
altro oggetto destinalo a venire a contatto diretto con sostanze 
alimentari, che siano: a ) di piombo, zinco o di leghe conte- 
nenti più del 10% di piombo, ad eccezione dei tubi per l'acqua 
potabile; b) stagnati internamente con stagno contenente piombo 
al di sopra dell’1%; c) rivestiti internamente con strati ve- 
trificati. verniciati o smaltali che, messi a contatto per 24 h 
con una soluzione all’1% di ac. acetico, cedano piombo alla 
temperatura ordinaria; dì saldati con lega di stagno-piombo 
con contenuto di piombo supcriore al 10%; e) costituiti da 
materiale nella cui composizione si trovino più di 3 cg di ar- 
senico per 100 g di materiale». 

Il sempre più largo impiego di materie plastiche nel campo 
alimentare ha fatto sorgere nuovi problemi riguardanti la pos- 
sibile tossicità di tali manufatti e il pericolo che da essi, a con- 
tatto con gli a., sostanze tossiche possano passare c sciogliersi 
in questi. Lo stesso art. 1 1 della legge già citata getta le basi 
della nuova legislazione italiana sui contenitori o comunque 
sugli oggetti di materie plastiche che vengono in contatto con 
a., precisando, nel comma f, che «c vietato l'uso di materie 
plastiche o di qualsiasi altro prodotto che possano cedere sa- 
pori od odori che modifichino sfavorevolmente le proprietà 
organolettiche c rendano nocive le sostanze alimentari ». 
Lo stesso comma /prevede che il Ministero della sanità fìssi, 
per le sostanze che possono essere cedute dall'imballaggio alfa., 
le rispettive condizioni, limitazioni c tolleranze d’impiego. In- 
fatti, anche quando la materia plastica può considerarsi chimi- 
camente inerte il prodotto finito può dimostrarsi dannoso per 
la salute in seguito all'addizione, in proporzione e in numero 
variabile, di vari prodotti correttivi, come catalizzatori, sta- 
bilizzanti, sospendenti, coloranti, etc. 

In previsione di ciò è stata emanata una serie di decreti mi- 
nisteriali. via via sempre più aggiornati (D.M. 19/1/1963; 
D.M, 3/12/1963). relativi alla «disciplina igienica degli im- 
ballaggi. recipienti, utensili destinali a venire a contatto con 
le sostanze alimentari o con sostanze d'uso personale ». Il Mi- 
nistero della sanità, in epoca più recente, ritenendo che per le 
numerose modifiche da apportare ai succitati decreti 19/1/1963 
e 3/12/1963 fosse più opportuno procedere alla loro integrale 
sostituzione, ha emanato il decreto 15/4/1966 che abroga i pre- 
cedenti c stabilisce le norme disciplinanti la materia in nar- 
rativa. Del decreto fanno parte integrante l'allegato A concer- 
nente l'elenco delle resine c degli additivi per materie plastiche, 
c l'allegato B concernente le prove di cessione. È sancito il 
principio (artt. 3 e 4) che le resine c gli additivi per materie 
plastiche, indicali rispettivamente nella prima c nella seconda 
parte dell’allegato A, possono adoperarsi per la preparazione 
di oggetti di materie plastiche destinati a venire in contatto 
con a. purché non cedano, nelle prove di cessione, sostanze 
ritenute nocive alla salute, come taluni monomcri, composti 
a basso peso molecolare, catalizzatori, agenti emulsionanti. 
Particolare menzione c fatta per la colorazione degli oggetti 
di materie plastiche destinati a venire a contatto con a. c be- 
vande (art. 8). Si possono utilizzare a tale scopo tutti i colo- 
ranti, purché essi non vengano ceduti alfa, e non contengano 
gli clementi sottoelencati in quantità superiori alle seguenti 
percentuali: piombo 0,01 %; arsenico 0,005 %; mercurio 0.005% 
solubile in HCI A//10; cadmio 0.20% solubile in HO SI 10; 
zinco 0,20% solubile in HO /V/10; selenio 0,01 % solubile in 
HCI NI 10; bario 0,01% solubile in HCI NI 10. 

Altre precisazioni molto dettagliate riguardano l'impiego 
della cellulosa rigenerata , sia normale non laccata, sia laccata 
su una sola o su entrambe le facce. Tutte e tre le preparazioni 
possono essere adoperate in contatto diretto con frutta, ver- 
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TAB. XLI1. PROVE DI CESSIONE: SOLVElNTI DA IMPIEGARE, TEMPERATURA E DURATA DELIBA PROVA 


Condizioni 
di temperatura 
nel contatto 

Tipi base di alimenti e rispettivi solventi 

Tipi I e III 
Acqua distillata 

Tipi II e 111 
Ac. acetico al 5 “/» 1 

Tipi III e IV 
Eptano 

Tipo V 

Alcol etilico (concentrar, 
indicala nell'impiego reale) 


a) Conservazione 





da —5 a 45 *C 

5 *C - 10 giorni 

5 *C- 10 giorni 

5 *C - 30 min 

5 °C- 10 giorni 

da 5 a 40 *C 

40 *C - 10 » 

40 *C • 10 » 

20 *C - 30 » 

40 “C - 10 » 

b) Lavorazione 





da 40 a 80 *C 

80 *C - 2 h 

80 °C - 2 h 

40 "C - 15 » 

80 °C - 2 h 

da 80 a 100 °C 

100 *C- 30 min 

100 ‘C- 30 min 

50 °C - 15 » 

— 

supcriore a 100 *C 

120 *C- 15 >* 

120T-I5 » 

60 *C - 15 » 



dura e a. solidi secchi, senza che sia necessario sottoporle alle 
prove di cessione. Senza la necessità di queste prove la cel- 
lulosa rigenera/a normale non laccata può essere adoperata 
anche per l'insaccamento dei salumi, purché sia plastificata 
esclusivamente con glicerina c urea (percentuale massima com- 
plessiva del 2S%i di cui non più del 4% per Turca), c la cel- 
lulosa rigenerata laccala su una sola faccia per il confeziona- 
mento della carne fresca, purché la superfìcie in contatto sia 
quella non laccata e la plastifica sia effettuata come detto 
sopra. Per qualsiasi altra applicazione resta possibile impiegare 
la cellulosa rigenerata nelle sue tre preparazioni, purché superi 
le prove di cessione e soddisfi le limitazioni indicate per i sin- 
goli componenti. 

L'idoneità degli oggetti di materie plastiche, preparati con 
le resine e gli additivi indicati nell'allegato A c destinati a ve- 
nire a contatto con gli a., deve essere accertata mediante le 
prove di cessione. Nel caso di oggetti di capacità uguale o 
supcriore a 250 cm* i risultati delle prove di cessione vengono 
riferiti alia capacità in acqua degli oggetti e vengono espressi 
in parti per milione (ppm: mg/kg). Tali oggetti sono ritenuti 
idonei quando il residuo ottenuto dalle prove dì cessione non 
superi il limite di 50 ppm. 

Nel caso di oggetti di capacità inferiore a 250 cm 3 i risultati 
delle prove di cessione vengono riferiti alla superficie dell’og- 
getto c vengono espressi in mg/cm*. Tali oggetti sono ritenuti 
idonei quando il residuo ottenuto dalle prove di cessione non 
superi il limite di mg 0,06 per cm*. 

Le prove dì cessione sono dettagliatamente descrìtte nell'al- 
legato R dello stesso decreto. Gli a., a tale scopo, vengono 
raggruppati in 6 tipi base: I) prodotti acquosi non acidi (con 
pH superiore a 5); II) prodotti acquosi acidi (con pH inferiore 
o eguale a 5); III) prodotti acquosi acidi o non acidi, conte- 
nenti olio o grasso; IV) prodotti oleosi e grassi; V) prodotti 
alcolici (con contenuto alcolico eguale o supcriore al 5%); 
VI) prodotti solidi secchi (per questi ultimi, data la minima 
possibilità di migrazione di eventuali sostanze cedute dal con- 
tenitore, non è richiesta alcuna prova di cessione). 

Per la corretta esecuzione delle prove di cessione è neces- 
sario stabilire il solvente da adottare (deve riprodurre, per 
quanto sia possibile, la natura dell’a. che viene in contatto 
con l'oggetto in esame) e le condizioni in cui effettuare le prove 
(temperatura c durata). Nella tab. XLII vengono schematica- 
mente riferiti il solvente da impiegare per ogni tipo base 
di^ a. e le condizioni di temperatura e di durata in cui effet- 
tuare le prove di cessione. 

Oltre le prove di cessione, stabilite nel nostro paese per 
legge, altre legislazioni prescrivono o raccomandano la deter- 
minazione della tossicità sui manufatti finiti attraverso prove 
biologiche su animali. Nelle indicazioni fomite per l’esecuzione 
di tali prove ancora incerti risultano, però, le vie di sommini- 
strazione. lo schema, il tempo e la durata del trattamento, e 
la comparabilità dei risultati, quando si operi su animali di 
specie c razze diverse. Mujori c coll. (1967) hanno proposto 
a tale scopo un test biologico basato sull'uso di cellule colti- 


vate in vitro (ceppo Kb) c consistente nella valutazione della 
eventuale capacità delle sostanze plastiche di danneggiare dette 
cellule. Che la materia sia ancora molto fluida c soggetta a 
continui aggiornamenti c revisioni è dimostrato dal recente 
D.M. 9/3/1968 che elenca, nell'allegato A , nuovi additivi per 
materie plastiche c include le prove di cessione su capsule, 
guarnizioni, lappi e simili elementi di chiusura in materia pla- 
stica per contenitori in vetro, nonché il metodo per la deter- 
minazione del cromo migra bile da utensili da cucina in allu- 
minio o in vetro, rivestiti internamente con politetrafluoroclilcne. 


Alimenti contenenti residui di pesticidi 
Tra i pesticidi (insetticidi, fungicidi, eie.) usati per distrug- 
gere organismi dannosi agli a. e ai raccolti, impiego molto 
diffuso hanno gli insetticidi organici, c precisamente gli 
insetticidi cloroderivati c fosforati (tab. XLIU). 


TAB. XLII1. INSETTICIDI ORGANICI PIO USATI 


Insetticidi ctoroderivati organici 

Insetticidi organici 
fosforati 




a) Derivati clorurati dell' etano 

1) DDT (didorodifeniltricloroetano) 

2) DDD (diclorodifenildicloroetano) 

3) Metossicloro 


1) Malathion 

2) Parathion (E 605) 

3) Diazinone 


b) Derivati clorurati del benzolo 
Esaclorociclocsano (gamma esano, 
lindano) 

c) Derivati clorurati di idrocarburi poli- 
ciclici : 

1) Cordano (eptacloro) 

2) Aldrin 

3) Dieldrin 

4) Lndnn 


d) Derivati clorurati polialogenati ( ter- 
peni policloruratl) 

Ottoclorocanfene (Toxafene) 


L’uso sempre più largo di tali pesticidi in agricoltura ha 
posto problemi di notevole interesse c soprattutto quello 
di assicurare la protezione delle derrate alimentari dalla 
distruzione operata dagli insetti e garantire, allo stesso 
tempo, la salubrità per l’uomo, intesa come assenza non 
solo di effetti tossici immediati ed evidenti ma anche di 
eventuali manifestazioni tardive che potrebbero instau- 
rarsi subdolamente in seguito ad azione cronica o di accu- 
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mulo da parte dei « residui » consumati con gli a. Per re- 
siduo, secondo alcuni AA., si intende la quota di pesticida 
chimicamente inalterato rimasta nella pianta o nel mate- 
riale da questa proveniente, dopo un determinato periodo 
di tempo dal trattamento, c corrisponde alla differenza tra 
la quantità depositata e quella perdutasi in seguito per 
allontanamento (evaporazione) o per trasformazione chi- 
mica (isomerizzazione, idrolisi, etc.). Poiché però si può 
verificare il caso che i composti derivati dalla trasforma- 
zione del pesticida costituiscano fattori biologicamente 
attivi e per sé stessi tossici (nel caso del parathion. ad 
es., i prodotti che derivano dalla sua isomerizzazione sono 
provvisti di tossicità ancora più rilevante di quella della 
sostanza di origine), è più accettabile sul piano igienico- 
sanitario la definizione più recente, secondo la quale con 
il termine di residuo si tende a significare quanto resta 
nel materiale trattato sia dell'Insetticida rimasto come tale 
sia dei composti derivati dalla sua trasformazione. 


TAB. XLIV. LIMITI DI TOLLERANZA PER PRODOTTI 
ALIMENTARI TRATTATI CON ALCUNI PESTICIDI 


Pesticidi 

Limite di 
tolleranza 

Prodotti alimentari 


(ppm) 



Aldrin 

0,1 

| Patate 

Clordano (eptacloro) 
DDT (diclorodife- 1 

0,1 

Pere, mele, albicocche, d- 
licgc, agrumi, pesche, uva. 
susine, carciofi, asparagi, 
legumi, cavoli, carote, se- 
dani, melanzane, lattughe, 
indivia, cipolle, spinaci, 
pomodori, rape 

n i 1 1 ridoroctano ) 

7 

Pere, mele, albicocche, pe- 
sche. uva, fragole, pomo- 
dori, melanzane, cavoli, 
carote, lattughe, rape 

Dieldrin 

0.1 

Pere, mele, albicocche, a- 
grumi, pesche, ciliege, su- 
sine, uva, asparagi, me- 
lanzane, cavoli, legumi, 
pomodori, lattughe, cipol- 
le, spinaci 

Esaclorocicioesano 

5 

Pere, mele, agrumi, albi- 
cocche, pesche, ciliege, 
susine, fragole, legumi, se- 
dani 

Metossicloro 

14 

Pere, mele, albicocche, ci- 
liege, pesche, uva. cetrioli, 
lattughe, melanzane, po- 
modori 

Parathion 

1 

Pere, mele, agrumi, albi- 
cocche. ciliege, susine, fi- 
chi, datteri, pesche, uva. 
fragole, carciofi, legumi, 
cavoli, sedani, carote, me- 
lanzane, cetrioli, rape, spi- 
naci. pomodori 


Non è certamente facile stabilire limiti di tolleranza per i 
residui di pesticida nelle derrate alimentari, giacché tali limiti 
non possono essere, per ovvie ragioni, generalizzati. Negli 
U.S.A. per alcuni pesticidi e per alcuni a. si è proposta la tolle- 
ranza zero, termine con il quale si intende letteralmente che 
neanche una singola molecola di un dato pesticida può essere 
presente in un determinato prodotto alimentare. In pratica il 
concetto di tolleranza zero può essere espresso come quantità 
non svelabiie ed è logicamente in relazione con la sensibilità 
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dei metodi analitici. Con le moderne tecniche gascromatogra- 
fiche a cattura di elettroni è possibile, ad es., mettere in evi- 
denza quantità pari a 0,001 mg di insetticidi dorodcrivati. 

Negli U.S.A. la Food and Drug Administration (F.D.A.) ha 
stabilito dei limiti di tolleranza su alcuni piodotti alimentari 
trattati con pesticidi (tab. XLIV). 

È logico che, per quanto riguarda la concentrazione dei re- 
sidui in alcuni prodotti alimentari, si debba considerare anche 
il consumo che generalmente di questi viene fatto da una certa 
popolazione (De Grazia). Ad cs., 2 ppm di parathion nell'olio 
di oliva possono considerarsi ammissibili in alcuni paesi (un 
tal residuo c tollerato infatti dalla F.D.A. degli U.S.A.), ma non 
dovrebbero essere consentite in alcune nostre regioni (Sicilia, 
Calabria, etc.) dove l'olio di oliva entra a far parte di ogni 
cibo e se ne consumano anche 100*150 g al giorno prò capite. 
Per le frutta destinale alla preparazione di marmellate non può 
non tenersi conto della concentrazione cui in tal caso vanno 
incontro i residui di pesticidi, tanto più che, come è noto, gli 
insetticidi residui nelle frutta e nelle verdure destinate alla 
conservazione in scatola vengono solo parzialmente distrutti 
dalle varie manipolazioni e dalla cottura (per il DDT la 
decomposizione è del 51.2%, per il parathion del 63,2%). 

Altro concetto molto importante da tener presente c quello 
della sistematicità, intendendo per insetticidi sistemici quelli 
capaci di traslocare in parti della pianta diverse da quella ove 
sono stati applicati, si da realizzare in esse concentrazioni 
utili ai fini disinfestanti. In tal caso è bene adottare cautele 
ancora più rigorose per garantire che i prodotti trattati non 
siano consumati prima del loro completo svclenamcnto. Ap- 
pare utile all'uopo la distinzione dei residui (Gurther, Barnes 
c Carman) in: a) residui superficiali . aderenti alla superficie o 
alla cuticola di una parte della pianta; b ) residui cuticolari, 
disciolti nella cuticola o che la impregnano; c) residui subcu - 
titolari, derivati dalla penetrazione profonda dell'insetticida e 
reperibili, pertanto, al di sotto degli strati superficiali (nella 
polpa dei frutti, nella drupa dell'olivo, etc.). 

Le legislazioni di tutti i paesi hanno cercato più o 
meno di regolarizzare l'uso dei pesticidi, sia cloroderivati 
che fosforati. Di questi ultimi c ben nota la tossicità 
acuta, che provoca non pochi casi mortali in persone 
che hanno consumato prodotti alimentari contenenti re- 
sidui in quantità superiori ai limiti di tolleranza. Per i primi, 
e in particolar modo per il DDT, si è avuta dapprin- 
cipio una maggiore tolleranza giacché i fatti di tossicità 
acuta erano apparsi assai modesti. Si è però ben presto 
accertato il pericolo di una tossicità cronica, giacché il DDT 
presenta fenomeni di accumulo nei lipidi degli organi di 
animali e dell'uomo. Negli animali i pesticidi clorodcri- 
vati vengono immagazzinati nel grasso ed eliminati con 
il latte. 

Da ciò le restrizioni dell’impiego del DDT nei prodotti 
destinati all'alimentazione, che vanno, a seconda dei paesi, 
dalle limitazioni nel contenuto di DDT nelle polveri, 
alla proibizione dell'impiego nelle stalle per la demusca- 
zione, del trattamento insetticida di erbe foraggere c della 
disinfestazione del grano destinato all’alimentazione. 

Il recente allarme provocato dall'osservazione che l'accu- 
mulo di DDT negli organi può agire da fattore cancerogeno ha 
limitato ancor più l'uso di questo insetticida. Il D.M. 14/1/1970 
vieta l'impiego dei suddetti presidi destinati al trattamento delle 
graminacee, leguminose da granella, foraggere, orticoli, derrate 
alimentari immagazzinate, colture industriali, albicocche, ciliege, 
pesche e prugne. L’impiego del DDT è limitato alle specie 
vegetali e ai periodi indicati nella tab. XLV. 

L'isolamento dall'esaclorocicloesano grezzo dell’tomrro y 
puro o linciano c la dimostrazione che tale sostanza, del tutto 
priva di odore sgradevole, pur avendo una tossicità acuta 
doppia di quella del DDT, non dà fenomeni di accumulo, 
avevano comunque aperto nuove vie alla disinfestazione delle 
derrate raccolte in silos, magazzini, etc. La circolare ACIS n. 87 
del 7/10/1955 autorizza il trattamento con prodotti in polvere 
a base di lindano dei cercali destinati all'alimentazione umana, 
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TAB. XLV. LIMITI DI IMPIEGO DEL DDT 


Specie vegetale 


Periodo di sviluppo della 
pianta 


Agrumi 

prefìorìtura 
prcinvaiatura 
riposo, sui rami della 
potatura 

Olivo 

a terra 
prefioritura 

Pomacce, melo 

gemme rigonfie 

Pero 

mazzetti fiorali, cioè pa- 
recchi giorni prima 
della fioritura 

Vite 

prefioritura 

Pioppo 

piante giovani in vivaio 

Piante forestali 

piante giovani in vivaio 

Piante da fiore e piante ornamentali 

in tutti i periodi 


prescrivendo tra l'altro che « i prodotti per la disinfestazione 
dei cercali non debbono contenere più dello 0,5% di Ondano', 
che i cereali disinfestati con prodotti contenenti lindano deb- 
bono essere macinati presso stabilimenti in grado di assicurarne 
un efficace spazzolamento e lavaggio; che in ogni caso i cercali 
trattati debbono essere sottoposti a prolungata ventilazione ». 

Per quanto riguarda l’uso in agricoltura degli esteri fo- 
sforici e interessante la circolare ACIS n. HO del 7/8/ 1956, 
della quale sarà utile ricordare i punti o e p. che riguar- 
dano la difesa dei prodotti destinati all'alimentazione: 

o) i frutti delle piante irrorate o delle piante che si tro- 
vano nel frutteto trattato con gli esteri fosforici, come pure 
le verdure, gli ortaggi, ctc., non dovranno essere immessi 
al consumo prima che siano passati almeno 20 giorni dal 
trattamento; 

p ) le olive delle piante sottoposte ai trattamenti con gli 
esteri fosforici non debbono essere raccolte o portate nei 
frantoi per l'estrazione dell'olio prima che siano tra- 
scorsi almeno 20 giorni dall'ultimo trattamento. 

La già citala legge 30/4/1962, n. 283, in seguito parzial- 
mente modificata dalla legge 26/2/1963, n. 441, detta 
ncH'art. 5, comma h. che « è vietato impiegare nella prepa- 
razione di a. o bevande, vendere, detenere per vendere, 
somministrare come mercede ai propri dipendenti, o, co- 
munque, distribuire per il consumo, sostanze alimentari 
che contengano residui di prodotti, usati in agricoltura 
per la protezione delle piante e a difesa delle sostanze ali- 
mentari immagazzinate, tossici per l'uomo». Il Ministro 
della sanità con propria ordinanza stabilisce per ciascun 
prodotto, autorizzato all'impiego per tali scopi, i limiti di 
tolleranza e l'intervallo minimo che deve intercorrere tra 
l'ultimo trattamento e la raccolta e, per le sostanze ali- 
mentari immagazzinate, tra l'ultimo trattamento e l'im- 
missione al consumo. L’art. 6 della stessa legge modificata 
dall’art. 4 della legge 26/2/1963, n. 441. prescrive che la 
« produzione, il commercio, la vendita delle sostanze di 
cui alla lettera h dell'articolo precedente - fitofarmaci e 
presidi delle derrate alimentari immagazzinate sono sog- 
getti ad autorizzazione del Ministero della sanità, a con- 
trollo e a registrazione come presidi sanitari ». 

Non vi è dubbio che la legislazione sanitaria attuale 
offre garanzie di sicurezza di gran lunga superiori rispetto 
a qualche anno fa in relazione soprattutto alla libera ven- 
dita e applicazione di esteri fosforici. Manca però ancora 
un accurato ed efficace controllo che dia al consuma- 
tore la garanzia assoluta di ingerire frutta e verdura 
dopo il tempo prescritto tra il trattamento ed il raccolto. 

V. anche: insetticidi; organofosporici esteri. 


Alimenti contenenti residui di additivi volontari 
L'aggiunta agli alimenti di additivi chimici al fine dì mi- 
gliorarne alcuni caratteri e di assicurarne una più lunga 
conservazione è. come si è già detto, certamente utile 
purché venga attuata nelle modalità e nei limiti stabiliti 
dalle norme di legge. 

Allorquando essi vengono usati in modo indiscriminato 

0 con lo scopo di riparare a deficienze tecnologiche o 
all'impiego di materie prime di cattiva qualità, viene com- 
promessa non solo la genuinità dell'a. ma. più spesso, la 
sua salubrità, con pericolo più o meno grave per la salute 
pubblica. Gli additivi (compresi i coloranti) sono infatti 
chimicamente e biologicamente diversissimi e non pre- 
sentano tutti l'essenziale requisito dell'innocuità. D'altro 
canto è ben noto come i controlli tossicologici non siano 
facili: si tratta infatti non solo di studiare la tollera- 
bilità e la tossicità acuta di una determinata sostanza, ma 
anche di escludere la cosiddetta tossicità a lungo termine. 
con riferimento particolare ad una eventuale azione can- 
cerogena. Non sempre, poi. si possono trasferire all'uomo 

1 risultati acquisiti attraverso gli animali di laboratorio, 
soprattutto per quanto riguarda l'insorgenza di malattie 
croniche degenerative e in particolare di tumori (v. sotto: 
additi vi alimentari ). 

È opportuno qui fare menzione anche del problema re- 
lativo all'aggiunta di speciali sostanze (agenti tireostatici 
e ormoni estrogeni) ai mangimi destinati agli animali di 
allevamento, con lo scopo di favorirne l'aumento ponde- 
rale e di incrementare la produzione di carne. 

Non si tratta, in questo caso, di sottrazione di costituenti 
pregiati o di aggiunta di sostanze alimentari di qualità 
scadente. rie di mascheramento di prodotti avariati, bensì 
di aggiunta di sostanze estranee alla composizione uffi- 
ciale dei vari mangimi. Sorge il problema se, in tal caso, 
oltre la base di una frode commerciale possa esservi anche 
danno per la salute umana. 

Per quanto riguarda i farmaci tireostatici (metiltioura- 
cilc; v. antitiroidei i armaci) e stato dimostrato che nei 
bovini alimentati con mangime addizionato di queste so- 
stanze un effetto favorente l'anabolismo proteico si rea- 
lizza in misura estremamente modesta e che l'aumento di 
peso è soprattutto legato alla ritenzione idrica dei diversi 
tessuti. La ritenzione idrica nelle carni degli animali trat- 
tati rappresenta indubbiamente la base di una frode com- 
merciale, A ciò va aggiunto che in seguito a prolungata 
ingestione di carni contenenti tracce di agenti tireostatici 
è stato prospettato un danno per la salute umana. Pertanto 
il dubbio rendimento del metodo (scarso incremento nella 
produzione di carne) e il pericolo prospettato di un danno 
per la salute umana hanno indotto a vietare nei vari 
paesi l'uso in campo zootecnico di agenti tireostatici. 

Allo scopo di ottenere un maggiore rendimento dall’alle- 
vamento degli animali produttori di carne già da diversi 
anni vengono utilizzati in vari paesi gli estrogeni (v. estro- 
gene sostanze), e in particolare lo stilbestrolo (diidrossi- 
dietilstilbenc). Nei giovani buoi dosi relativamente mo- 
deste di estrogeni addizionate ai mangimi danno luogo 
ad una accelerazione dell'aumento ponderale del 15- 
20 %. dovuta ad una maggiore disponibilità di amino- 
acidi per la sintesi proteica e non a ritenzione idrica. 

Negli U.S.A. gli ormoni estrogeni sono utilizzati soltanto 
per i giovani buoi, escludendo altri animali di interesse 

r r l'alimentazione umana e in particolare il pollame. 

fatto obbligo di sospendere le somministrazioni due 
giorni prima della macellazione. 

L'utilizzazione degli estrogeni risulta consentita, oltre 
che negli U.S.A. , nel C'anadà, in Spagna e in Finlandia. 
In altri paesi (Svezia, Norvegia, Danimarca, Gran Bre- 
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tagna, Germania, Olanda) non vi sono divieti espliciti. 
Divieto dell'aggiunta di sostanze estrogene nei mangimi 
è fatto, invece, in Francia, nel Belgio, in Svizzera, in 
Austria. 

In Italia, la legge 3/2/1961, n. 4, vietava la sommini- 
strazione sotto qualsiasi forma e per qualunque via di 
sostanze estrogene naturali o di sintesi negli animali, le 
cui carni, fresche o preparate, oppure il latte o derivati, 
sono destinati all'alimentazione dcH’uomo. Tale divieto 
veniva esteso anche al pollame e agli altri animali da cor- 
tile venduti o distribuiti vivi per il consumo. Molte osser- 
vazioni depongono, però, a favore dell'uso di dette so- 
stanze. sia per quanto riguarda il miglioramento di qua- 
lità del prodotto, sia per quanto concerne l'innocuità delle 
carni di bovini alimentati con mangimi addizionati di 
estrogeni. Nelle carni di animali cosi alimentati tino al 
momento dcH'abbattimcnto si possono evidenziare solo 
poche parti per milione (in peso) di estrogeni, quantità 
molto al di sotto dei limiti di tolleranza, anche per indi- 
vidui in età prepuberale. La sospensione della sommini- 
strazione di ormoni con i mangimi 48 h prima della 
macellazione, adottata dalla legislazione di alcuni paesi, 
dà poi ampia garanzia di offrire al consumatore carne 
del tutto priva di residui. 

La più recente legge 30/4/1962, n. 283. all'art. 7 consente, 
tramite decreto del Ministero della sanità, sentito il Con- 
siglio supcriore di sanità, la produzione c il commercio di 
sostanze alimentari e bevande che abbiano subito speciali 
trattamenti, ivi compreso tra l'altro l'uso di ormoni, pre- 
scrivendo del pari anche le indicazioni che debbono essere 
riportate nel prodotto finito. 

Alimenti contenenti residui radioattivi 
Questa condizione può essere conseguenza di un non cor- 
retto impiego di radiazioni ionizzanti per la conservazione 
dcll'a.. oppure essere in rapporto a una contaminazione 
radioattiva da fall-out, in seguito a esplosioni atomiche 
o per incidenti in reattori nucleari. 

La conservazione degli a. mediante radiazioni ioniz- 
zanti conta varie applicazioni (v. sotto: deperibilità e 
conservazione degli alimenti). Questo metodo di conserva- 
zione, se correttamente applicato, non modifica sostan- 
zialmente il valore nutritivo dell'a. né provoca in questo 
radioattività indotta. Si può avere distruzione parziale o 
totale di alcune vitamine idrosolubili (vitamine del com- 
plesso B, Vit. C) e liposolubili (vitamine A, D, E, K). 
Per quanto riguarda l'innocuità degli a. trattati con questo 
metodo, in base ad esperienze fatte su animali e sull'uomo, 
non è stato rilevato alcun disturbo. Il pericolo di un’atti- 
vità lesiva degli a. irradiati potrebbe presentarsi qualora 
essi acquistassero una radioattività indotta. 

Per quanto riguarda la contaminazione radioattiva degli 
a. da fall-out è noto che, in seguito a esplosioni atomiche 
o a incidenti in reattori nucleari, la ricaduta di radioiso- 
topi provoca inquinamento radioattivo del terreno, delle 
piante e degli animali, fino a interessare, attraverso i vari 
stadi della catena alimentare, l'organismo umano. Dalle 
esplosioni nucleari si produce una miscela di radionu- 
clidi; dal punto di vista alimentare la ricerca c attualmente 
orientata sulla determinazione di "Sr, **Sr. 1,1 1 e m Cs. 
Di questi, lo *°Sr è certamente il più importante. Infatti, 
per il suo comportamento biologico assai simile al calcio, 
esso tende a localizzarsi là dove il calcio si fìssa e il danno 
risulta tanto dall'energia della radiazione > emessa (0,54 
MeV per lo B0 Sr e 2,26 MeV per lo W Y, suo discendente), 
quanto dal suo elevato periodo di dimezzamento biolo- 
gico. È quindi prevedibile che il continuo irraggiamento 
nell'organismo, soprattutto a livello dello scheletro, possa 


condurre a effetti cronici per azione delle dosi attualmente 
introdotte con la dieta. 

La contaminazione nella catena alimentare avviene pre- 
valentemente attraverso le foglie dei vegetali, più che per 
assorbimento dello *°Sr dal terreno. I maggiori valori di 
contaminazione si ritrovano infatti in verdure (ad es. 
spinaci) la cui parte edibile risulta esposta durante tutto 
il periodo di crescita. Alcuni ammettono la possibilità di 
una contaminazione per intrappolamenlo di particelle du- 
rante la fioritura; tale meccanismo sarebbe di particolare 
importanza per spiegare la contaminazione nel frumento. 

Negli U.S.A., il Federai Radiation Council (1961) ha 
proposto i seguenti valori limite della quantità di radio- 
attività introdotta per giorno, espressa in pCi: 


preallarme 

Radio 226 0-2 

Iodio 131 0-10 

Stronzio 90 0-20 

Stronzio 89 0-200 


allarme emergenza 

2-20 20-200 

10-100 100-1000 

20-200 200-2000 

200-2000 2000 - 20.000 


V. anche: atomica energia, lesioni da; radiobiolooia. 
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DEPERIBILITÀ E CONSERVAZIONE DEGLI ALI- 
MENTI 


Principali alterazioni dei più comuni alimenti 

Le sostanze alimentari, già in fase di produzione e suc- 
cessivamente durante l’eventuale manipolazione c conser- 
vazione. possono andare soggette alle più diverse altera- 
zioni, Concorrono ai processi alterativi azioni enzimatiche 
e con maggiore evidenza e frequenza azioni dovute, in 
rapporto alle varie sorgenti c cause di contaminazione, 
allo sviluppo microbico. 

Per il determinarsi dei processi alterativi gli a. vanno 
incontro a dannosi cambiamenti nei caratteri esterni e 
organolettici (sapore, odore, colore, consistenza); subi- 
scono inoltre la perdita o la diminuzione del loro valore 
nutritivo, quando non si presentino addirittura incomme- 
stibili (a parte le modificazioni o meno dei caratteri organo- 
lettici) per la formazione c presenza di composti tossici. 

Alterazioni dei prodotti animali 

Ogni microrganismo inquinante trova nelle carni, attesa la loro 
composizione chimica, facile c pronto motivo di sviluppo, specie 
Intramortem c postmortem dell'animale produttore. Consc- 


1217 


1218 


Digitized by Google 



ALIMENTI 


guono da tale sviluppo modificazioni chimiche e strutturali di 
differente valore e importanza, a seconda che il processo al- 
terativo sia dominato da germi aerobi o anaerobi, fc vero per- 
altro che all'azione degli uni si unisce bene spesso l'azione 
degli altri. Trattandosi di germi aerobi le alterazioni più fre- 
quenti sono rappresentate dalla formazione di mucillagini. da 
infungamenti superficiali, da processi docomposiiivi dei grassi 
e. infine, dallo stabilirsi di colorazioni o odori anormali. Il for- 
marsi di mucillagini c un fatto relativamente passivo cioè do- 
vuto allo sviluppo massivo, in superficie, di batteri i più di- 
versi. anche se tra questi dominano specie fortemente capsulate. 
Gli infungamenti. causa nel contempo di maculature, sono 
anch'essi dovuti a specie banali di miceli: c tuttavia ricono- 
sciuta una certa frequenza a specie di Thamnidium, a specie di 
pcnicilli, a Cladosporium herbarum, e una certa specificità a 
Sporotrichum carnis. 

Varie sono le specie che decompongono i grassi; tra i bai* 
ieri se ne trovano nei generi Pseudomonas e Achromobacter, 
mentre tra i lieviti sono note specie di Candida c di Tricho- 
sporon. 

Responsabili, infine, dei cambiamenti di colore sono vari 
batteri, ora agenti direttamente in quanto cromogeni (sono ben 
noti quelli che producono arrossamenti, specie nelle carni sa- 
late). ora agenti indirettamente in quanto provocano il cam- 
biamento di colore della mioglobina c della emoglobina. 

Quando nei processi alterativi dominano gli anaerobi (si 
tratta di Clostridi) gli stessi processi si risolvono, allora, nella 
putrefazione (v.). Intervengono enzimi proteolitici c pcptolitici 
che. a partire dalle sostanze proteiche, conducono alla forma- 
zione di composti sempre più semplici, fino a dare amine, 
ammoniaca, indolo, idrogeno solforato. 

Qualche considerazione integrativa meritano le carni dei polli 
c del pesce. Per le prime, a parte i ricordati processi putrefat- 
tivi. la formazione di mucillagini, etc., è da ricordare una ma- 
culatma mefìtica dovuta all'accumulo di prodotti di autolisi 
per una mal condotta frollatura. È anche da tenere presente 
che i polli di batteria sono più soggetti di quelli « rurali » al- 
l'invasione batterica postmortak. 

Per quanto si riferisce al pesce occorre subito dire che le 
sue carni sono più facilmente alterabili di quelle da macello 
per la reazione poco acida che presentano, per il decorrere più 
rapido dcH’aulolisi e per il maggiore e più pronto inquina- 
mento microbico. Il pesce alterato è facilmente riconoscibile 
per la scomparsa della rigidità cadaverica (rigor mortisi, per 
l’opacità presentata dagli occhi, per la perdita di colore delle 
branchie, per l’odore sgradevole. I processi di autolisi c quelli 
microbici che subito si instaurano, trascorso un breve tempo 
dalla cattura, si manifestano attraverso la formazione dei noti 
composti cui porta la putrefazione. Tra questi composti as- 
sumono particolare significato nel caso del pesce le amine (v.), 
essendo esse responsabili del caratteristico odore del pesce 
avariato. Prevale tra queste la trimetilamina, ma si trovano 
anche istamina, putrcscina, cadaverina, etc.. amine dotate di 
notevole importanza biologica per se stesse o per i composti 
che ne derivano. 

Un cenno a parte meritano le carni insaccate, a carico delle 
quali possono prodursi alterazioni varie, quali ammufiìmcnti 
dovuti ad ifomiceti ambientali o anche a lieviti (brinatura), 
viscosità o filamentosità. irrancidimento, rammollimento, pu- 
trefazione. 

Le uova possono alterarsi a seguito di processi putrefattivi, 
alcuni dei quali con caratteri particolari (putrefazione rossa c 
putrefazione nera). Non infrequenti sono i casi di ammuffì- 
mento. A parte le azioni contaminanti, la limitata durata delle 
uova è kgata al fatto che con il tempo il volume della camera 
d’aria aumenta c si riduce fortemente il potere battericida 
dell'albume, che e dovuto, come c noto, alia presenza di li- 
so zi ma. 

Tra le cause di alterazione del latte, alcune sono da ricer- 
carsi in condizioni abnormi dell'animale produttore o anche 
nel tipo di alimentazione che gli è stata fornita. Ceni foraggi, 
come lupino, artemisia, assenzio, conferiscono al latte sapore 
amaro. Le più frequenti cause di alterazione risiedono però 
nello sviluppo nel latte di particolari microrganismi saprofiti 
provenienti dalla mammella o portati daU'amhiente sia al mo- 
mento della miingituia sia nel corso della conservazione. Nc de- 
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Fig. 16. Meccanismi di contaminazione microbica degli a 


rivano modificazioni del sapore e dell’odore del prodotto (sa- 
pore di sevo. sapore amaro, sapore c odore di pesce, latte 
saponaceo, etc.) o anche del colore (latte azzurro, rosa, rosso, 
vioktto o anche maculato in bruno o in nero). Altre altera- 
zioni riguardano la consistenza del prodotto, come nel caso 
del latte mucoso o viscoso, oppure del latte sabbioso. D’al- 
tronde si deve considerare alterato anche il latte che contenga 
germi patogeni: è poi da rilevare che la presenza di germi 
patogeni si manifesta in akuni casi con modificazioni dei ca- 
ratteri organolettici, come ad cs. l’aspetto e il colore del latte 
di animali affetti da mastite (v. anche: laitl). 

Le alterazioni del burro si manifestano soprattutto con cam- 
biamenti del sapore. A parte il frequente irrancidimento, pos- 
sono rilevarsi sapore e odore di muffa, sapore di sego, sapore 
oleoso, sapore amaro, sapore di lievito, sapore di pesce, 
etc. Meno frequente è invece la comparsa di anormali colora- 
zioni. 

Infine, nei processi alterativi dei formaggi intervengono cause 
chimiche c, di non minore frequenza c importanza, cause mi- 
crobiologiche. Ne derivano difetti di sapore, di odore c di co- 
lore. oppure difetti a carico della consistenza della pasta del 
prodotto. Tra questi si ricordano il rammollimento, la friabilità, 
la comparsa di screpolature superficiali o anche interne, queste 
ultime note con il nome di sfoglie. In alcuni tipi di formaggio 
possono anche prodursi difetti di occhiatura, con formaggi 
« cicchi » o con occhi scarsi oppure troppo grandi o anche 
mal distribuiti nella massa. Grave difetto c infine quello che si 
manifesta con un rigonfiamento della forma, c che va appunto 
sotto il nome di « rigonfiamento >», il quale viene distinto, se- 
condo l'epoca e il modo con cui si presenta, in gonfiore pre- 
coce. gonfiore tardivo, gonfiore esplodente. Ne sono causa, 
in ogni caso, microbi gassogeni. 

Alterazioni dei prodotti vegetali 

Gli a. di origine vegetale possono andare soggetti ad altera- 
zioni già in fase di produzione, cioè in campo, per la possibik 
insorgenza di fitopatic, siano esse sostenute da virus, batteri 
o crittogame, o altrimenti dovute ad attacchi di insetti, acari, 
nematodi. 

A raccolta avvenuta, alterazioni possono rendersi possibili 
in sede di trasporto, di mercato o di magazzinaggio, oppure 
anche in sede di conservazione. Intervengono anche qui agenti 
microbici (batteri e funghi) o anche insetti. 

Ad es. i cereali (grano, orzo, riso, mais, etc.), quando non 
siano rispettate le necessarie condizioni di equilibrio tra l’umi- 
dità dell’aria e quella delle cariossidi, possono andare incontro, 
nei luoghi di conservazione (magazzini, silos) o durante il 
trasporto, a fenomeni di ammuffimento, surriscaldamento, fer- 
mentazione. eie. o anche ad attacchi di insetti. Lo stesso vale 
per i legumi (fagioli, piselli, soia, arachide, etc.), quale che 
sia la loro natura, e per altri importanti a., come ad cs. la fia- 
tata. della quale è ben noto un particolare marciume cono- 
sciuto con il termine di cancrena molle, frequente quando il 
prodotto si conservi in ambienti umidi e poco arieggiati. 

Varie c numerose sono le alterazioni che possono presen- 
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tare i prodotti ortofrutticoli, anche durante la conservazione 
in frigorifero. In qucst’ultima condizione, possono prodursi, 
ad es.. appassimenti, imbrunimcnti. rammollimenti, disfaci* 
menti, marciumi vari, fenomeni di riscaldo, etc. 

Va rilevato infine che non sono esenti da processi alterativi 
neppure i prodotti alimentari provenienti dalla trasformazione 
di quelli naturati. Basti ricordare, come esempio, le altera- 
zioni che possono insorgere nelle bevande fermentate. Nel vino, 
nella birra, nei sidri, sono ben note, ad es.. le alterazioni che 
vanno sotto i nomi di fioraia, spumo o acescenza, filarne o 
grassume, girato, antarore. etc. 

Metodi di conservazione degli alimenti 

Le sostanze alimentari non sempre sono destinate al con- 
sumo immediato. Spesso esigenze economiche o anche 
sociali richiedono che esse si mantengano integre nel loro 
aspetto e costituzione per un tempo più o meno lungo. 
E siccome la causa prima delle più frequenti o delle più 



Fig. 17. Catena del freddo: durata relativa di conservazione 
di alcuni prodotti alimentari congelati, in funzione della tem- 
peratura. 


imponenti alterazioni degli a. c legata allo sviluppo mi- 
crobico. si rende necessario, ai fini della loro conserva- 
zione: 1) eliminare la presenza dei microbi decomponenti 
o reprimere la loro attività; 2) creare condizioni di ambiente 
tali che essi non possano svilupparsi. 



F"ig. 18. Catena del freddo: tunnel di surgelazione continuo 
ad azoto liquido. Si notino i pannelli di ispezione che consen- 
tono ampia accessibilità per le pulizie. (Da Selleria). 


Ciò si consegue attraverso un insieme di pratiche che, 
in rapporto ai mezzi usati, possono cosi raggrupparsi: 

refrigerazione 

congelamento c surgelazione 
\ riscaldamento o sterilizzazione termica 
mezzi fisici ' pastcurizzazionc 
essiccamento 
concentrazione 
filtrazione 
irradiazione 

mezzi fisicochimici : affumica mento 

eliminazione dell'aria c addizione di gas inerti 
l impiego di antifermentativi: 

mezzi chimici ’ — naturali (zucchero, sale, olio, aceto, alcol) 

I '-artificiali (vari composii chimici, inclusi 
gli antibiotici) 

mezzi biologici : autofcrmcnta/ionc. 

Mezzi fisici 

1. Refrigerazione. - Consiste nel realizzare condizioni di 
bassa temperatura, inferiore alla temperatura minima di accre- 
scimento (t.m.a.) dei microrganismi deterioranti, ma superiore 
al punto di congelamento dei prodotto che si intende conser- 
vare. 

È utile ricordare che. a parte una qualche influenza che può 
esercitare il substrato, la t.m.a. varia da specie a specie. Ad es., 
per quanto si riferisce ai microbi patogeni c ammesso che il 
loro accrescersi si arresti al disotto di 3,3 °C, limite che si 
porta a 6,7 °C per Staphylococcus c Salmonella, c a IO **(' per 
Clouridium Iwiulinum lipo A. B. C (non per il tipo E. che 
può accrescersi anche a 3 *C). Per quanto si riferisce ai mi- 
crorganismi provenienti da contaminazione fecale (coliformi 
ed cnterococchi). essi raramente crescono al disotto di 5'Cc 
solo eccezionalmente a — 2 *C. Non mancano, però, micror- 
ganismi (detti psicrofiti ) che crescono anche a temperature 
molto basse. Se ne rinvengono tra i batteri, ma anche tra i 
lieviti c i funghi. 

Praticamente la refrigerazione si attua utilizzando locali a 
temperatura inferiore a quella ambientale, oppure, come è di 
norma, con celle frigorifere. Grandiosi impianti frigoriferi si 
impiegano, ad es., per la conservazione dei prodotti ortofrut- 
ticoli. In questi impianti la durata e l'esito d-lla conserva/ione 
non sono però condizionati solo dall temperatura (ovvia- 
mente sempre controllata e mantenuta costante), ma anche 
dall'umidità, richiesta ad un giusto grado secondo la natura 
del prodotto, dalla ventilazione dell'ambiente c. infine, dalla 
composizione dell'atmosfera, che può essere artificialmente ar- 
ricchita di anidride carbonica o di ozono ( gas- Storage ). L'esito 
della conservazione e dunque assicuralo dal controllo continuo 
delle suddette condizioni. Qualora per accidentali difetti tecnici 
relativi agli impianti o ad altro vengano meno tali condizioni, 
i prodotti conservati vanno incontro ad irreparabili deteriora- 
menti. Neiramhito dei prodotti ortofrutticoli la casistica offre 
esempi tipici e numerosi (fìtopatie da frigorifero). 

Per mezzo della refrigerazione le pomaeec (mele, pere) si 
conservano anche per 4-6 mesi; le drupacee (pesche, albi- 
cocche. etc.) per 10-20 giorni; gli ortaggi hanno un tempo di 
conservazione piu limitato (ca. 2 settimane). La refrigerazione 
c utilizzata anche per la conservazione del pesce (fino ad I set- 
timana). come per la maturazione c conservazione delle carni 
fresche (fino a 30 giorni), t infine utilizzata per la conserva- 
zione delle uova, del burro, dei formaggi. 

2. Congelamento e surgela: tane. - Un più forte abbassa- 
mento della temperatura porta al congelamento, sistema che 
in tempi recenti ha avuto un grande sviluppo per il progredire 
dei mezzi tecnici ad esso relativi. 

Come accade con la refrigerazione, anche il congelamento 
non porta alla sterilizzazione del prodotto. Blocca però le at- 
tivila enzimatiche, oltre che lo sviluppo microbico, c questo a 
maggiore vantaggio dell'integrità del prodotto stesso. In pratica, 
nel congelamento del prodotto, l'acqua solidifica sotto forma 
di ghiaccio, mentre si separano in forma reversibile le sostanze 
in essa disciolte o disperse (acidi, zuccheri, sali, etc.). 
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Il congelamento si consegue lentamente o rapidamente: nel 
primo caso si arriva alla temperatura stabilita (dai — 15 ai 
—30 *C) in un tempo che può toccare anche le 72 h; nel se- 
condo. lo stesso livello di temperatura deve essere raggiunto 
nel più breve tempo possibile, dai 30 min alle 4 h al massimo, 
e in tal caso il congelamento è noto con il termine di surgelazione. 

Nella surgelazione si deve agire, dunque, con la massima 
velocità a partire dal momento in cui s’inizia, nel prodotto, la 
solidificazione dell’acqua (—0,5, —2,5 °C). È evidente che nella 
condotta del processo occorre considerare che la velocità di 
congelamento presenta, a parte altri fattori influenti, limiti spa- 
ziali in rapporto alla durata del congelamento stesso, per cui 
nel tempo massimo consentito delle 4 h non si raggiungono 
che determinate profondità nella massa del prodotto sottoposto 
al trattamento. Ciò. è chiaro, deve essere tenuto presente nel 
dimensionamento del prodotto. 

La surgelazione si realizza in vari modi: può aver luogo per 
contatto, cioè ponendo il prodotto tra due piastre metalliche 
entro le quali si fa circolare un liquido frigorigeno; può altri- 
menti conseguirsi per immersione in soluzioni incongelabili o. 
infine, esponendo il prodotto in camere ove vicn fatta circolare 
aria alla velocita di 3 m.'sec a temperatura di 30, 50 *C. 

Gli a. surgelati non vengono alterati ncH’aspctlo. appeti- 
bilità, digeribilità, ne nella loro costituzione chimica e bio- 
logica. Certo, se non si procede come la condotta del conge- 
lamento esige, non è escluso che si verifichi qualche inconve- 
niente. Se. ad es., non si raggiungono condizioni tali da assi- 
curare anche il congelamento di soluzioni concentrate c possi- 
bile che queste fuoriescano dal prodotto congelato, sotto forma 
di un liquido viscoso, detto liquido metacriotico. Altro in- 
conveniente può aversi, ad cs., quando l'evaporazione dei cri- 
stalli di ghiaccio provoca la comparsa di macchie grigie o 
brune (bruciature da congelamento), macchie nella cui arca 
si hanno più facile alterazione dei grassi, denaturazione delle 
proteine, trasformazione dell’emoglobina (rossa) in metemo- 
globina (bruna). 

Sotto il profilo microbiologico, già in fase di congelamento 
si verifica un certo decremento numerico dei microrganismi. 
Vi sono tuttavia specie, come ad cs. mólte coccaccc. vari fla- 
vobatteri e alcuni stipiti di E. coli, che mostrano una parti- 
colare resistenza anche alle temperature molto basse. Nei pro- 
dotti alimentari surgelati non mancano, quindi, microrganismi. 
Il loro numero c funzione, tra l’altro, dello stato microbiologico 
in cui i prodotti si trovano nel momento della preparazione, 
nonché delle condizioni igieniche di lavorazione, ma non deve 
superare quello stardard microbiologico che, per ogni prodotto, 
fissa i limiti di tolleranza. 

V. anche: criobioìxxìIa. 

3. Riscaldamento. - L’impiego delle alte temperature si vale 
della particolare sensibilità che hanno i microrganismi al ca- 
lore c pertanto costituisce un valido mezzo di conservazione 
degli a. 

I fattori che influenzano il comportamento dei microrga- 
nismi di fronte al calore sono in parte di natura ambientale e 
in parte inerenti alla loro costituzione cellulare. Tra i primi 
sta la concentrazione microbica iniziale. Infatti, a una data 
temperatura, il tempo necessario all'uccisione dei microbi pre- 
senti è tanto maggiore quanto maggiore è il loro numero. 
V'c poi l'influenza della natura c composizione della., nonché 
il valore della sua acidità attuale. I fattori interni risiedono 
nello stato di organizzazione cellulare (diverso è infatti tra 
loro il comportamento dei batteri, dei lieviti e dei funghi), 
nella possibilità o meno di formare spore e nella stessa età che 
presentano le cellule. 

A parte tali influenze, quando una determinata popolazione 
microbica viene sottoposta all'azione di temperature crescenti, 
il numero delle cellule diminuisce con il crescere della tempe- 
ratura. L'cfTctto termico e tuttavia correlato non solo alla 
temperatura, ma anche al tempo d'azione termica. Si parla 
infatti di un punto di nutrie termica (TDP) c di un tempo di 
nume termica (TDT). Il primo indica la temperatura alla quale 
un dato microrganismo viene ucciso, in precisate condizioni, 
in un determinato tempo (10 min); il secondo, il tempo ne- 
cessario alla sua uccisione ad una determinata temperatura. 

fissati questi parametri, riveste poi molta importanza sul 
piano delle applicazioni lo studio relativo alla velocità di pc- 



fig. 19. Catena del freddo: lunncl continuo di congelazione 
mediante aspersione di azoti- liquido. 1) Condotta dell'azoto 
liquido. 2) Valvola di arreco. 3) Polverizzatore dell'azoto. 
4) Ventilatori. 5) Aspiratore. 6) Nastro trasportatore 7), 8) 
F.ntrata cd uscita dei prodotti. 9) Involucro coibentato. ( Da 
Sellerio). 


netrazionc del calore nella, e la ricerca per accertare se in 
questo ultimo si sia realizzata o meno la condizione di sterilità. 
Nei riguardi della penetrazione del calore, essa c ovviamente 

Valori di TDT per alcuni microrganismi (da Frazier) 


Tempo Temperatura 


(min) (*C) 

Sa Imo nel la typhosa 4,3 60 

Sraphylococcus pyogenes aureus 18.8 60 

Escherichia coli 20-30 57,3 

Streptococcus thermophilus 15 70-75 

Lactobaciltus bulgaricus 30 71 

Spore di: Tempo in min a 100 # C 

Baci llus anthracis 1,7 

Bacillus subtilis 1 5-20 

Clostridium bvtulinum 100-330 

Clostridium calidotolerans 520 


condizionata dalla costituzione, dimensioni c forma del con- 
tenitore; dalla temperatura iniziale dcll’a.; dalla natura, con- 
sistenza. forma e dimensioni del prodotto e, infine, dalla sua 
eventuale rotazione o agitazione. Per quanto si riferisce al 
conseguimento della sterilità essa è funzione, per quanto sopra 
si è detto, della temperatura c del tempo. La precisazione di 
questi parametri - che è da studiarsi in rapporto alla natura 



Fig. 20. Resistenza al calore (100 *C) del Clostridium botti - 
Unum in funzione del pH. 
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dell’a. - non solo è tecnologicamente indispensabile, ma è anche 
economicamente interessante, non essendo indifferente sotto 
questo punto di vista raggiungere lo stato di sterilità in un 
tempo breve ad alta temperatura o in un tempo lungo a tem- 
peratura bassa. In ogni caso, alla definizione delle condizioni 
valide al raggiungimento della richiesta sterilità occorre cono- 
scere il valore di TDP e di TDT del microrganismo più resi- 
stente che si può trovare nel materiale sottoposto a tratta- 
mento c altresì le curve di penetrazione del calore c di raf- 
freddamento. 

Considerato il livello termico che si intende raggiungere, 
tecnologicamente si distinguono tre diversi modi di procedere: 
a temperature inferiori ai 100 °C, alla temperatura di 100 °C. 
a temperature superiori ai 100 °C. 

Offre esempio del primo caso la pasteurizzazione, delta così 
per essere stata ideata da Luigi Pasteur. Viene distinta in alta 
e bassa, o rapida c lenta, secondo la temperatura che si rag- 
giunge o il tempo che si impiega. Per essere efficace la pastcu- 
rizzazionc deve essere ripetuta: altrimenti l'effetto sterilizzante 
che si consegue è relativo, tanto che dopo il trattamento oc- 
corre mettere l*a. in condizioni di mkrobiostasi valendosi, se- 
condo i casi, dcll'anacrobiosi, della refrigerazione, oppure del- 
l'aggiunta di consentiti antisettici (v. anche: pasteurizzazione). 

Il trattamento termico a 100 "C non rappresenta, in fondo, 
che un aspetto limite della pasteuriz/azione. Anche qui la 
sterilizzazione che si ottiene e relativa. 

Ad una vera e propria sterilizzazione si giunge invece allor- 
quando si operi a temperature superiori a 100 *C. Il loro im- 
piego è però condizionato dalla tolleranza a tali temperature 
dell’a. da conservare. La sterilizzazione si realizza facendo uso 
di vapore surriscaldato, cioè per mezzo di autoclavatura. Si co- 
noscono autoclavi di forma e dimensioni diverse (v. stlriliz- 

Z AZIONI- ). 

4. Essiccamento. - L'antico metodo consistente neH'utiliz- 
zare il calore solare per conservare, eliminando l'acqua, alcuni 
prodotti alimentari (frutta, pesce) trova oggi applicazione in- 
dustriale con l’introduzione di impianti detti essiccatoi. Secondo 
il sistema impiegato se ne conoscono vari tipi. Alcuni, ad cs., 
consentono di porre il prodotto a diretto contatto - e talvolta 
sotto vuoto - con superaci direttamente riscaldate ( essiccatoi 
a cilindri). Sono di questo tipo quelli che si usano per la pre- 
parazione del latte in polvere. Gli essiccatoi ad aria calda, 
validi per la conservazione dei prodotti ortofrutticoli e di al- 
cuni prodotti animali, utilizzano aria riscaldata priva di umi- 
dità. la quale va ad investire il prodotto da conservare, per- 
mettendo di raggiungere un sufficiente stato di essiccamento. 
Questo può risultare più o meno spinto in funzione della quan- 
tità di aria impiegata, della velocità c della temperatura della 
corrente aerea, tutti fattori che in fase applicativa vengono re- 
golati in rapporto con la natura e la costituzione del prodotto 
da trattare. 

Altro sistema di essiccamento, ideato più recentemente, è 
la liofilizzazione (v.) o criodcidratazione , che realizza l'elimi- 
nazione dell'acqua dal materiate mediante congelamento c 
successiva sublimazione dell'acqua sotto vuoto spinto. Al- 
l’azione conservatrice dovuta all’eliminazione dell'acqua si 
accompagnano, sotto il profilo microbiologico, azioni colla- 
terali dipendenti sia dal congelamento sia dalle influenze eser- 
citate dal processo di liofilizzazione nel suo complesso (v. LIO- 
FILIZZAZIONE). 

V. anche: essiccamento. 

5. Concentrazione. - Si basa sull'eliminazione parziale del- 
l'acqua da a. che sì trovino allo stato liquido o semiliquido 
(ad cs. latte, succhi di frutta e altri prodotti vegetali). L'acqua 
viene allontanata per evaporazione sotto vuoto più o meno 
spinto onde evitare temperature tanto elevate da danneggiare 
il prodotto. 

Si impiegano a questo scopo gli e\ap*>ratori o concentratori. 
Si tratta, nel più semplice dei casi, di recipienti di forma semi- 
sferica (detti bolle dal francese boutes). dotati di dispositivi 
per il vuoto e di doppia parete, nella cui intercapedine circola 
un fluido riscaldante. Nell'Interno, un agitatore dà movimento 
al prodotto e facilita sia l'evaporazione che l'allontanamento 
del vapore acqueo. Su questo schema si basano i vari tipi c 
modelli in uso presso le industrie conserviere. 

Nel prodotto concentrato, l'aumento percentuale del residuo 


secco e del tasso degli zuccheri, degli acidi organici c dei sali, 
ostacola o blocca lo sviluppo microbico tanto da consentire 
l'autoconvervazione. In alcuni casi, per ottenere una maggiore 
garanzia di conservazione, lo stesso prodotto viene ulterior- 
mente sottoposto ad altro trattamento (ad cs. alla pasteuriz- 
zazione). 

Con più moderni sistemi, all'allontanamento dell'acqua si 
può giungere, invece che mediante il riscaldamento, con il 
congelamento: c la crioconcentrazione o criodeidra fazione , ricor- 
data sopra. 

6. Filtrazione. - Si realizza mediante filtri (tra i quali, ben 
noti, i filtri Seitz) costituiti da speciali membrane, i cui pori 
sono cosi piccoli da non consentire il passaggio delle cellule 
microbiche. In pratica la filtrazione si effettua sotto pressione 
o sotto vuoto; e in uso per i succhi di frutta o altri alimenti 
liquidi <v. anche: FILTRAZIONE I. ULTRA FILTRAZIONE). 

7. Irradiazione. - L’idea di utilizzare alcune radiazioni nella 
conservazione degli a. data da tempo, ma è solo in epoca re- 
cente che il problema è stato preso in considerazione sotto il 
profilo applicativo. Trovano oggi impiego come mezzi di con- 
servazione i raggi U.V. e le radiazioni ionizzanti. 

a) Raggi U.V. - Sono generati da lampade di quarzo a va- 
pori di mercurio. Le lampade sono di varia intensità, espressa 
normalmente in ;xW cm* ad una determinata distanza. La dose 
di raggi U.V. necessaria per uccidere un certo numero di mi- 
crorganismi, cioè la dose sterilizzante, è data dal prodotto del- 
l'intensità per il tempo di esposizione, in pW scc per cm*. Essa 
vana con il numero dei microrganismi inizialmente presenti 
e con il grado di sterilità che si vuole raggiungere. 

Anche per quanto riguarda i raggi U.V, la resistenza dei 
microrganismi è legata a fattori esterni (a parte quelli dipen- 
denti dall'intensità dell'irradiamento e dal tempo di azione) 
e a fattori inerenti all'organizzazione della cellula microbica. 
In ogni caso l'effetto letale c dovuto al determinarsi di reazioni 
chimiche a carico, soprattutto, delle btsi pirimidinichc dcll'ac. 
desossiribonucleico, impedendosi cosi i processi di replica- 
zione (v. nuotici acidi). Qualora non si raggiunga l’effetto 
letale c la replicazione si continui con le basi pirimidiniche 
alterate, si determinano delle mutazioni. 

In pratica i raggi U.V. possono essere impiegati nel tratta- 
mento igienico delle acque potabili, nella stagionatura delle 
carni, nella conservazione di alcuni formaggi c dei salumi ta- 
gliati. Costituiscono anche un mezzo atto a rendere meno in- 
quinati gli ambienti di lavorazione e di conservazione (v. anche: 
sterilizzazione; ultravioletti raggi). 

ONORA IO StRONA 


b) Radiazioni ionizzanti. - Il problema della conservazione 
degli a. per mezzo del trattamento con radiazioni ionizzanti 
(v. radiazioni) si presenta particolarmente interessante nel 
caso di quegli a. che si alterano notevolmente durante la ste- 
rilizzazione per mezzo del calore. Già preconizzato molti anni 
fa, il problema è stato affrontalo in maniera concreta solo da 
poco tempo, cioè da quando si c potuto disporre di sorgenti 
sufficientemente potenti di radiazioni. La radiazione deve poter 
raggiungere con sufficiente intensità lo strato più profondo 
dcll'a. da sterilizzare c non deve provocare radioattività in- 
dotta. Per questa seconda ragione i neutroni veloci, nonostante 
il loro potere di penetrazione c le loro proprietà sterilizzanti, 
non possono essere usati, perche rendono radioattivi gli a.; 
lo stesso si può dire dei raggi fi di energia supcriore ai 10 MeV. 
Si prestano invece bene i raggi X duri, i raggi £ di energia 
elevata ma non supcriore ai 10 MeV prodotti da acceleratori 
di vario tipo, i raggi y emessi da isotopi radioattivi, fra i quali 
si possono ricordare il *°Co e il n7 Cs. Agli effetti della steri- 
lizzazione quello che conta c l’energia assorbita, che viene ge- 
neralmente espressa in rad (I rad — 100 erg assorbiti x g di 
sostanza avente densità uguale a I). 

Il problema della conservazione degli a. non è univoco, ma 
si presenta ovviamente in maniera diversa a seconda del tipo 
di a. c del particolare scopo che ci si prefìgge. Ad es.. nel caso 
delle patate o delle cipolle, il problema non è tanto quello 
della sterilità del materiale quanto di impedire il germoglia- 
mento, cioè di bloccare la moltiplicazione delle cellule vegetali; 
nel caso del latte si dovranno distruggere non solo i microrga- 
nismi saprofiti capaci di alterare questo a., ma anche eventuali 
germi patogeni in esso contenuti, e via dicendo. Non è quindi 
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possibile stabilire regole valide per tutti i casi. Tuttavia, da 
un punto di vista generale, si può dire che il processo di con- 
servazione ideale con radiazioni ionizzanti dovrebbe assicurare 
la sterilità, inibire l'azione di enzimi idrolitici propri dell’a., 
non modificare il contenuto di vitamine, aminoacidi, ctc. propri 
di questo, conservandogli tutte le sue qualità organolettiche. 
È chiaro che tale obicttivo non può essere raggiunto integral- 
mente in nessun caso. Difatti. come ordine di grandezza, i 
microrganismi sono assai più radiosensibili degli enzimi, mentre 
questi ultimi presentano ali'incirca la stessa sensibilità alle ra- 
diazioni di quei composti organici degli a. che sarebbe deside- 
rabile mantenere inalterati. Ne consegue che, mentre irradia- 
zioni relativamente deboli possono non modificare apprezza- 
bilmente i caratteri organolettici di un a., irradiazioni più forti 
provocano inevitabilmente modificazioni di sapore, di odore, 
di colore e addirittura di struttura dcll'a. stesso. Naturalmente 
non tutti gli a. si comportano allo stesso modo: il latte, ad cs., 
è assai più alterabile degli spinaci o della carne di maiale. 

Non è il caso di soffermarci qui sul meccanismo d'azione 
delle radiazioni ionizzanti sopra i microrganismi. F opportuno 
invece ricordare che i microbiologi discutono sul significato del- 
l’espressione « uccisione >► dei germi negli a. irradiali, in quanto 
diversi microrganismi sono capaci di dividersi almeno una 
volta dopo l'irradiazione, pur non dando luogo a colonie se 
seminati su piastra. Molli preferiscono quindi il termine più 
generico di « inattivazione >». L nolo che diversi fattori sono 
capaci di aumentare o, rispettivamente, di diminuire la radio- 
sensibilità dei microrganismi c di ciò bisogna tener conto quando 
si voglia sterilizzare un a. per mezzo delle radiazioni. La radio- 
sensibilità aumenta in presenza di ossigeno, di composti ossi- 
danti, di acqua, e diminuisce in assenza di ossigeno, in presenza 
di sostanze riducenti, in assenza di acqua, allo stato di congela- 
mento. È quindi prevedibile, in linea di massima, che il me- 
desimo a. allo stato umido c in presenza di aria sia più facil- 
mente steri lizza bile che non essiccato c irradiato nel vuoto. 
Va tenuto presente che sostanze aggiunte agli a. per conservar 
loro particolari proprietà, come ad es. l'ac. ascorbico, possono 
fungere da acocttori di radicali ossidanti e aumentare di con- 
seguenza la radioresistenza dei microrganismi; del resto simile 
azione viene esercitata dai componenti propri dcll'a.. fra i quali 
in prima linea le proteine. È per questa ragione che la dose 
di radiazioni per la sterilizzazione sii un cibo non va stabilita 
usando sospensioni pure di germi, ma sospensioni degli stessi 
microrganismi nell’a. in questione. Va anche tenuto presente 
che l'irradiazione dell'acqua produce acqua ossigenata che 
funge da agente battericida; se l’a. irradiato c ricco di catalasi. 
l'acqua ossigenata viene scissa c il potere battericida delle ra- 
diazioni diminuisce. 

La radioscnsibilità dei microrganismi non è la stessa nelle 
diverse specie batteriche. Da un punto di vista generale si può 
dire che i microrganismi grampositivi sono meno radiosensibili 
dei gramnegativi. tanto che, irradiando la carne fresca con 
IO 6 rad. la microflora, prima prevalentemente gramncgativa, 
diventa prevalentemente grampositiva. Le forme vegetative dei 
germi, salvo qualche importante eccezione, sono assai più sen- 
sibili delle spore. A questo proposito va ricordata la spiccata 
radioresistenza delle spore di Closlridium botulinum e di C7. 
sporogene*. La dose DL 99 (cioè inattivante il 99% dei micror- 
ganismi presenti) varia da 800-1300 IO- 1 rad per le spore di 
CI. botulinum a 44 IO 1 rad per Staphylocoeeus aureus; Pseu- 
dontona * genicolata e particolarmente radioscnsibile. Alcuni 
ceppi di Candida presentano una radioresistenza paragonabile 
a quella delle endosporc batteriche; i lieviti sono generalmente 
più resistenti delle muffe. 

Per il problema della sterilizzazione dei cibi per mezzo delle 
radiazioni è importante ricordare che un micrococco ripetuta- 
mente isolato dalla carne di bue o di maiale macinata, il quale 
è molto simile a Micrococcus roseus e a M. rubens tetragenus, 
è straordi nanamente resistente, potendo sopportare dosi del- 
l'ordine di 2-3 IO* rad in presenza di carne c addirittura 
di 6 > 10* rad in agar-coltura. Esso - oggi denominato Micro* 
coecus radiodurans è il microrganismo più radioresistente che 
si conosca, ad onta del fatto che non forma spore. Si tratta 
di un germe ucrobio che ossida gli aminoacidi degli a. nei quali 
si trova; esso c relativamente termolabile ed è fortemente ini- 
bito da una concentrazione del 2% di cloruro sodico. L'elevata 


radioresistenza di questo micrococco deve essere tenuta pre- 
sente quando si voglia sterilizzare per mezzo delle radiazioni 
carne fresca non salata. L'affermazione che una dose di 2 x 10* 
rad sia sufficiente per sterilizzare gli a. non è corretta c la dose 
di sicurezza deve essere più elevata. deH'ordinc di 5 IO* rad. 

Il problema si complica se si considera l'eventualità che 
l'irradiazione di un a., specialmente in dosi subletali per i 
germi saprofìti, possa alterare l'equilibrio fra questi cd even 
tuali germi patogeni, favorendo una crescita più veloce dei 
secondi. Per risolvere questa importante questione occorrerebbe 
conoscere con precisione la radioscnsibilità dei microrganismi 
patogeni, fra i quali Mycobaetfr/um tubercolosi*. Va notato 
tuttavia che. mantenendo il cibo a bassa temperatura dopo 
l'irradiazione, il perìcolo di un eventuale vantaggio selettivo 
nei confronti di microrganismi patogeni c molto ridotto. Le sai- 
monelle presenti nelle uova fresche, in quelle congelate c nella 
polvere di uovo essiccato possono essere inattivate con dosi 
rispettivamente di 3 1 0^. 5 IO 4 c IO* rad. Notoriamente 

molti virus sono assai radioresistenti. Del pari assai resistenti 
sono alcune tossine batteriche come la bolulìnica c l'entero- 
tossina stafilococcica. 

L'uso delle radiazioni c stato proposto anche per prevenire 
la trichinosi, essendo stato osservato che. irradiando con 
2 10* rad la carne di maiale infestata, le femmine di Tri- 

eh ine Ha spiralis vengono sterilizzate sessualmente. 

Un problema di importanza pratica è quello dell’associa- 
zione del trattamento radiante con altri mezzi convenzionali 
di sterilizzazione. Un procedimento, che viene indicato col 
nome di « radiopasteurizzazionc » dei cibi, consiste nel pro- 
lungare il periodo di conservazione a bassa temperatura degli 
a. sottoponendoli ad irradiazione prima dell'introduzione in 
frigorifero. Con tale mezzo è possibile, ad es., prolungare la 
conservazione della carne fresca in frigorifero perché l’irra- 
diazione preventiva inattiva alcune Pseudomonas psicrofìle, prin- 
cipalmente Ps. genicolata , alla cui rapida moltiplicazione nelle 
carni refrigerate non trattate si deve il deperimento di queste. 
Un trattamento con 10 s rad inattiva le Pseudomonas . ma non 
Microbacterium thcrmospliactum. vari tipi di bacilli lattici, mi- 
crococchi c blastomiceti che alla lunga finiscono per alterare 
la carne refrigerata. Per inattivare questi microrganismi oc- 
corre impiegare dosi assai più elevate di radiazioni, le quali 
hanno l'inconveniente di decolorare la superficie della carne. 
Con la radiopasteurizzazionc si è riusciti ad aumentare consi- 
derevolmente il periodo di conservazione in frigorifero non 
solo della carne bovina e suina, ma anche di quella di pollo, 
dei filetti di merluzzo, del latte, etc. A tale scopo si è dimo- 
strata anche molto vantaggiosa l'associazione del pretratta- 
mento radiante al trattamento con antibiotici. Ad es., i mi- 
crorganismi psicrofili cd i gramnegativi possono essere inatti- 
vati con le radiazioni, mentre la tetraciclina ritarda lo sviluppo 
dei grampositivi e l'ac. sorbico quello dei lieviti. È stato osser- 
vato anche che l’irradiazione delle spore con una dose subletale 
ne riduce la resistenza termica. Invece il pretrattamento con 
la temperatura sublctalc di 99 “C non rende affatto più sensibili 
le spore aH'cffctto dei raggi. Il fenomeno della sensibilizzazione 
alla temperatura da parte delle radiazioni ionizzanti ha un no- 
tevole interesse teorico, ma non se ne vede per il momento la 
pratica applicabilità; difatti esso implica un duplice trattamento 
degli a. con aumento del tempo di lavorazione e del costo 
dell'operazione. 

Va ricordato che alcuni classici criteri di controllo della ste- 
rilità degli a. non sono applicabili usando la sterilizzazione da 
radiazioni. La concentrazione della fosfatasi del latte, ad cs.. 
non può essere usata come test, perche l’enzima viene distrutto 
da una dose di radiazioni che è ca, 10 volte più elevata di 
quella sufficiente per inattivare i microrganismi. 

Un fattore limitante l'impiego delle radiazioni per la con- 
servazione degli a., oltre a quello economico, è l'alterazione 
delle proprietà organolettiche del cibo irradiato. Ciò dipen- 
de dal fatto che le radiazioni provocano fenomeni di ossi- 
dazione e di scissione su vari componenti dell’a. Esosi e 
pcntosi vengono ossidali ai rispettivi acidi uranici, la funzione 
alcolica degli zuccheri si può trasformare in gruppo aldeidico, 
i mucopolisaccaridi vengono scissi in seguito a un processo 
di depolimerizzazione ossidativa, gli acidi grassi possono su- 
bire un processo di desaturazione c cosi vìa. Se l’irradiazione 


1227 


1228 



ALIMENTI 



TAB. XLVI. ELENCO DI ALCUNI CONSERVATIVI ANTIMICROB1CI AMMESSI DALLA LEGISLAZIONE ITALIANA 


Composto 

Sostanza alimentare 

Dose massima consentita 




Ac. serbico 

Pane in cassetta confezionato 

2000 mg. kg 

sodio sorbato 

Prodotti dolciari da forno 

2000 » 

potassio » 

Ravioli, tortellini e simili (nel ripieno) 

1000 » 

caldo » 

Semiconserve ittiche 

1000 » 


Maionese 

1000 » 


Grassi c oli (olio di oliva escluso) 

500 » 


Formaggi 

1000 » 


Frutta secca 

1000 » 

Ac. benzoico 

Caviale e succedanei 

1500 mg kg 

sodio benzoato 
potassio » 
caldo » 

Scmiconscrvc ittiche 

1500 » 

etil-/>-ossibenzoato 

Caviale c succedanei 

1000 mg/kg 

propi benzoato 

Scmiconscrvc ittiche 

1000 » 


Maionese 

1000 » 

Anidride solforosa 

Vino, vinello, mosti e filtrati dolci 

200 mg/l 

sodio solfito 

Aceto 

30 mg/l (come residuo) 

>► bisolfito 

Succhi di frutta 

350 mg kg 

» metabisolfito 

Sciroppi di frutta 

60 » (come residuo) 

potassio » 

Marmellate c gelatine di frutta 

80 » » » 


Birra 

20 mg/1 » » 


Farine e fecola di patate 

300 mg.'kg 


Palale crude intere o a fette 
Frutta secca: 

300 » 


per disinfestazione 

100 » 


per imbianchimento 

600 » 


Vegetali per sottaccti o sottoli 

50 » (come residuo) 


Preparazioni fermentate di cavoli c cetrioli 
Filetti di baccalà: 

50 » » » 


per disinfestazione 

350 » 


per imbianchimento 

600 » 


Mostarda di frutta 

80 » (come residuo) 


Frutta candita 

100 » » » 


Glieoso 

150 » » » 


Liquori a base di succhi di frutta 

5 mg 1 >* » 


Conserve di gamberi 

350 mg, kg 

Ac. propionico 

Impasto per panificazione e per prodotti dolciari da forno 


sodio propionato 

(sulla farina) 

2000 mg kg 

calcio » 

Estratti di malto 

Formaggi (limitatamente al trattamento della superficie della 

400 » 


crosta) 

soluzione al 10% 

Sisina 

Formaggi 

2 mg/kg 


è stata relativamente debole, tali fenomeni sono quantitati- 
vamente trascurabili c Fa. conserva le sue caratteristiche orga- 
nolettiche originali; se invece l'irradiazione è stata forte o l*a. 
è particolarmente alterabile, come ad es. il latte, i caratteri 
di commestibilità ne risultano sensibilmente alterati. Ricerche 
sul latte irradiato hanno dimostrato che in un primo tempo 
si formano composti instabili i quali danno luogo a reazioni 
secondarie che sono le vere responsabili della modificazione 
di sapore del latte. Difatti nei primi 30 scc il latte non cambia 
di sapore. Poiché alcuni dei composti intermedi sono volatili, 
si c pensato di eliminarli irradiando il latte sotto vuoto a bassa 
temperatura e difatti, con questo procedimento, si interrom- 
pono le reazioni a catena che penano alla formazione di so- 
stanze di sapore sgradevole c il latte irradiato conserva il suo 
sapore originale. È possibile che usando analoghi procedimenti 
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si possano ottenere risultati soddisfacenti anche con altri a. 
t importante sottolineare che l'irradiazione dei cibi non dà 
luogo alla formazione di sostanze tossiche o nocive. 

ENRICO C1ARANFI 

Mezzi fisicochimici 

Affutnicamento. - Consiste ncll'csporre il materiale da conser- 
vare (pesce, salumi) all'azione dei fumi prodotti dalla combu- 
stione del legno. Il potere conservante di tale pratica c senza 
dubbio legato all'azione del calore e alla perdita d'acqua, ma 
anche all'azione antisettica esercitata da alcuni composti pre- 
senti nel fumo (composti empi reumatici), quali aldeidi (ad cv, 
aldeide formica), acidi organici, alcoli, chetoni e composti fe- 
nolici. L'azione di tali composti si porta soprattutto sui batteri, 
specie su quelli non sporigeni, meno sui funghi. 
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Mezzi chimici 

L'eliminazione dell'aria dall'ambiente di conservazione del pro- 
dotto alimentare e la sua sostituzione con gas inerti (azoto, 
CO,, eie.) sono un mezzo utilizzalo per la conservazione di 
vari prodotti (uova e fruita allo stato fresco, eie,). 

Tra i metodi di conservazione basati sull'impiego di sostanze 
chimiche uno dei più noti è rappresentato dall'utilizzazione 
del cloruro di sodio. Questo può essere usato in cristalli fui Ia- 
sione a secco), o in soluzioni concentrate (.salamoie). Il sale 
agisce soprattutto disidratando; ma e ammesso che la sua 
azione sia complessa e non si esclude che esso si combini con 
le proteine rendendole meno facili alla putrefazione. Va rile- 
vato. tuttavia, che non mancano microrganismi capaci di re- 
sistere anche a forti concentrazioni saline (microrganismi aio- 
tolleranti) c microrganismi per lo sviluppo dei quali la pre- 
senza di sale è addirittura necessaria (microrganismi alofili) 
e ciò va tenuto presente nella valutazione dell’cflìcacia del sale 
come mezzo di conservazione. 

L possibile infatti che, a lavorazione compiuta, si sviluppino 
sugli a. conservati sotto sale microrganismi alofili che, se cro- 
mogeni, si manifestano attraverso la formazione di patine o 
tacche variamente colorate: se ne hanno esempi nel l’« arrossa- 
mento >» della carne e in quello del pesce. 

Largamente impiegati nell'Industria conserviera sono anche 
gli zuccheri (soprattutto il saccaroso). V aceto e Voi io. Lo zuc- 
chero deve essere, per quanto possibile, batteriologicamente 
puro. Non c raro, infatti, il caso che esso contenga microbi 
dannosi, sporogeni e termofili, capaci di produrre acidi c gas 
c dare origine a gravi alterazioni. Nei riguardi dell'aceto è 
richiesto che esso sia poco colorato, contenga almeno il 5% 
di ac. acetico e sia sterile. Gli oli e i grassi vengono usati in 
quanto non consentono lo sviluppo dei microrganismi, fe am- 
messo anzi che i grassi, se non sono sterili, lo divengano dopo 
un certo tempo, forse in relazione ad un certo potere mirro- 
bicida dei grassi. 

L'impiego a scopo preservativo di molte altre sostanze, inor- 
ganiche od organiche, rappresenta un problema complesso 
poiché la loro presenza negli a. è spesso ritenuta incompatibile 
sotto il profilo igienico e sanitario. 

Tra » composti inorganici vanno ricordati l' anidride solforosa, 
il cui uso è ammesso nella conservazione delle verdure, della 
frutta e in enologia, c l'or, borico e i borati, il cui impiego tut- 
tavia è vietato in molti paesi per la loro azione tossica. 

Tra i composti organici si annoverano: l 'ac. salicilico c i 
salicilati, l'oc. benzoico e i benzoari, i derivati alogena ti dell' ac. 
acetico, l'dr. propionico e i propinati. IVrc. sorbico, i piro- 
cari tonali , etc. L’uso di tali composti, però, non è sempre 
ammesso e varia da paese a paese. Ad es., i salicilati, che ven- 
gono usati in alcuni paesi europei, sono proibiti negli U.S.A, 
per la loro azione antagonista nei confronti della Vit. K c dell'ac. 
pantotenico. Anche l’uso dei derivati alogcnati dell'ac. acetico 
non è ammesso negli U.S.A. dalla Food and Drug Administra- 
tion. È vero che questi composti bloccano i processi fermentativi, 
ma è anche vero che inibiscono, come i derivati dell’ac. mono- 
bromoacctico, i processi ossidoriduttivi cellulari, bloccando tra 
l'altro i gruppi suifìdrilici notoriamente indispensabili a tutta 
una serie di reazioni biochimiche. Particolare attenzione è stata 
rivolta, ad es., ai danni che detti composti possono provocare 
a carico delle funzioni muscolari, specie del muscolo cardiaco. 
Negli U.S.A. sono ammessi, a differenza di molti paesi europei, 
i derivati dell'ac, benzoico. V. sotto; additivi alimentari. 

Tra i mezzi chimici di conservazione un cenno particolare 
meritano gli antibiotici (v.). Il loro impiego, se da un lato sod- 
disfa la duplice esigenza di abbassare la carica iniziale dei 
germi c di non consentire, nel tempo, il loro sviluppo, dal- 
l’altro presenta sotto il profilo igienico notevoli limitazioni. 
L'uso di queste sostanze va comunque valutato in relazione 
alla loro costituzione nonché alla natura c alle modalità d'uso 
dei diversi a. 

Gli antibiotici il cui impiego come mezzo di conservazione 
di a. si è a tutt'oggi maggiormente affermato sono le tetra- 
cicline, in uso in diversi paesi per la conservazione della carne 
fresca c del pollame. Vari sono i modi di applicazione. Per 
la carne il trattamento preservativo può essere attuato me- 
diante immersione di pezzi opportunamente tagliati o infu- 
sione dell'intera carcassa nella soluzione di antibiotico, op- 
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pure con iniezione diretta nell'animale antemortem. Inizial- 
mente la concentrazione del composto nella carne cruda si 
aggira su 1-4 ppm; diminuisce ad 1 ppm nella carne cotta. 
Nel pollame, da una concentrazione iniziale di 50 ppm l’an- 
tibiotico in seguito scende a 7 ppm, per scomparire comple- 
tamente con la cottura. Nel caso del pesce, il prodotto può 
essere direttamente trattato con l'antibiotico o altrimenti può 
aggiungersi antibiotico alla soluzione salina o al ghiaccio nel 
quale il pesce c conservato. 

Per quanto si riferisce alla conservazione dei prodotti lat- 
ti ero-caseari l'impiego degli antibiotici è assolutamente proi- 
bito, aggiungendosi ai motivi igienici anche motivi industriali. 
Solo per i formaggi è ammesso l'impiego della nisina , trattan- 
dosi di composto normalmente prodotto da streptococchi lattici. 

Per quanto riguarda, infine, la frutta c la verdura c dimo- 
strato che gli antibiotici proteggono tali prodotti, in fase di 
conservazione, dai marciumi molli sostenuti da batteri c. in 
alcuni casi, dagli ammuffìmenti. 

TAB. XLV1I. CONSERVAZIONE DEGÙ ALIMENTI PER 
MEZZO DI ANTIBIOTICI IN USO IN ALCUNI PAESI 


(da Golberg) 


Paese 

Antibiotico 

permesso 

Tolleranza 
hi ppm 

Tipo di alimento 





Argentina j 

[ clorotet racicl ina 

5 • IO 

Carne, polli, pe- 

[ ossitetraciclina 1 

» » 

sce 


clorotetraciclina 

7 

Pollo 

Canada 

ossitetraciclina 

5 

Pesce in ghiaccio 


» » 

10 

Pesce in barile 


i clorotetraciclina . 

5 

Pesce fresco 


ossitetraciclina 1 

» 


Inghilterra | 

1 nisina 

1 

senza limiti 

Formaggio c cibi 
in scatola 


nistatina 

» » 

Banane 

Giappone J 

J clorotetraciclina , 
* ossitetraciclina | 

5 

Pesce in ghiaccio 
c salmone 

Norvegia 

clorotetraciclina 

250 

Rifiuti di macel- 
leria durante i 


ossitetraciclina 

• 

periodi caldi 

U.S.A. 

I clorotetraciclina , 

5 

Pesce in ghiaccio, 
crostacei, mol- 
luschi 


ossitetraciclina 

7 

Polli in ghiaccio 

U.R.S.S. 

clorotetraciclina 1 

5 

Pesce in ghiaccio 


Mezzi biologici 

Accenniamo da ultimo a quei metodi di fermentazione bio- 
logica che abbiamo definito di auto/ermentazionc. Non si tratta, 
peraltro, dì processi di natura profondamente trasformativa, 
fc solo mossa in valore l’azione di microbi capaci di produrre 
nel mezzo sostanze atte, per la loro presenza o per le modi- 
ficazioni che provocano nella reazione, a impedire che insor- 
gano azioni decomponenti. Si tratta, in genere, di una fer- 
mentazione lattica. Cosi, in alcuni paesi, si conservano ad 
es. i cetrioli, i cavoli, etc. : in questo processo viene utilizzata 
l’acidità lattica che si forma a seguito della fermentazione 
spontanea dei succhi vegetali c che c tale da impedire lo svi- 
luppo di altri microbi decomponenti. 
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ONORATO VfcRONÀ 

ADDITIVI ALIMENTARI 


Definizione e ragioni del loro impiego 

Sono considerali additivi chimici quelle « sostanze prive 
di potere nutritivo o impiegate a scopo non nutritivo, che 
si aggiungono in qualsiasi fase di lavorazione alla massa 
o alla superficie degli a., per conservarne nel tempo le 
caratteristiche chimiche, fisiche c fisicochimichc. per evi- 
tarne l'alterazione spontanea o per impartire ad essi, 
oppure per esaltarne favorevolmente, particolari caratte- 
ristiche di aspetto, di sapore, di odore, di consistenza » 
(art. 3, D.M. 31/3/1965, G.U. suppl. ord. pag. 2. 22/4/1965). 
Sono questi gli additivi « volontari », in quanto inten- 
zionalmente aggiunti agli a. per gli scopi suddetti, da 
distinguersi dagli additivi « involontari », cioè da tutte 
quelle sostanze estranee all'a. che occasionalmente pos- 
sono venire a trovarsi in esso per contaminazione da 
una qualsiasi causa (pesticidi, materiali provenienti da reci- 
pienti, da imballaggi, etc.), e per i quali si rimanda a 
quanto detto a proposito della salubrità degli alimenti 
(v. sopra). 

L'uso degli additivi chimici nella lavorazione degli a. 
trova giustificazione in tre ragioni fondamentali: a) Con- 
servazione della produzione; 6) riduzione degli scarti; 
c) abbellimento c appetibilità dei prodotti alimentari. 
La conservazione della produzione e la riduzione degli 
scarti sono in stretta relazione con il crescente fabbisogno 
alimentare dell'umanità. I procedimenti di lavorazione e 
di confezionamento hanno subito radicali trasformazioni 
per adeguarsi ad una inevitabile industrializzazione di pro- 
duzioni che fino a tempi recenti erano ancora di carattere 
artigianale o addirittura domestico. La tendenza a disporre 
in continuazione di produzioni per loro natura stagionali, 
il trasporto a distanza, le grandi lavorazioni su vasta 
scala, la necessità di impedire il deterioramento nel tempii 
dei prodotti alimentari implicano l’impiego di agenti con- 
servativi. Inoltre la necessità di recuperare la maggior 
quantità possibile di a., la cui utilizzazione per il con- 
sumo da parte dcll’iiomo sarebbe ostacolata da scadenti 
o inaccettabili caratteristiche organolettiche, induce ad 
applicare ad essi trattamenti quali raffinazione, decolora- 
zione, impiego di reattivi chimici, processi termici, che 
portano alla scomparsa delle proprietà organolettiche carat- 
teristiche e sono capaci di rendere appetibile l'a. In questi 
casi, dopo i trattamenti suddetti, si fa spesso ricorso al- 
l’aggiunta di coloranti e di aromatizzanti per cercare di 
restituire all'a. le caratteristiche desiderate. 

È evidente che a queste possibilità tecnologiche fanno 
ampio ricorso tutti i tentativi di miglioramento estetico 
della produzione alimentare, frequentemente più apparente 
che sostanziale, nonché molte frodi: i tensioattivi, i gclifi- 
canti, gli addensanti impiegati in sostituzione di compo- 
nenti naturali possono conferire all'a. una consistenza 
apparente, alla quale evidentemente non corrisponde un 
proporzionato valore nutritivo; i coloranti possono tro- 
vare impiego per nobilitare apparentemente il prodotto 
(il giallo nelle paste alimentari per simulare le paste al- 
l'uovo); gli aromatizzanti naturali c soprattutto di sintesi 


possono essere usati allo scopo di mascherare sapori od 
odori sgradevoli; gli stessi conservativi possono essere 
aggiunti per cercare di inibire incipienti processi putre- 
fattivi o come rimedi o succedanei di tecnologie difettose. 

È evidente, quindi, che un'idonea valuta/ione dell'op- 
portunità di autorizzare l'impiego di additivi chimici non 
può limitarsi alla considerazione delle proprietà biotos- 
sicologiche delle sostanze in esame, ma deve estendersi ai 
riflessi collaterali che possono essere determinati dall’uso 
di un additivo, anche se innocuo. È inoltre necessario, per 
quanto possibile, tutelare la genuinità degli a. ed evitare 
l'introduzione in essi di sostanze estranee. 

Y'alutazione hiotossicologica 

Questa grande prudenza trova la sua fondamentale giusti- 
ficazione nel fallo che spesso l'innocuità di un dato ad- 
ditivo non può essere stabilita in modo assolutamente 
certo nei confronti dell'uomo e di tutti gli individui, in 
tutte le proporzioni, in tutte le possibili condizioni di 
impiego. Non è infrequente il caso di additivi che soltanto 
dopo lunghi periodi di impiego hanno manifestato pro- 
prietà tossicologiche prima insospettate. Si deve conside- 
rare che l'introduzione nell'organismo di piccole quantità 
di additivi, sistematica e prolungata nel tempo, non si 
rivela con fenomeni di tossicità acuta, capaci di mettere in 
evidenza un chiaro rapporto tra causa ed effetto. Se di 
tossicità si deve parlare, si deve cercare, con i mezzi a di- 
sposizione. di prevedere la possibilità che si determinino 
fenomeni di tossicità cronica, capaci di manifestarsi con 
danni spesso irreversibili, a notevole distanza di tempo e in 
forme di diffìcile interpretazione per quanto riguarda l'in- 
dividuazione delle cause che li hanno determinati. Quindi 
la valutazione biotossicologica di un additivo deve essere 
basata su una adeguata documentazione sperimentale, ine- 
vitabilmente fondata soprattutto su prove di alimentazione 
a lungo termine su varie specie di animali, a differenti 
livelli di concentrazione. Tali sperimentazioni dovrebbero 
tendere a stabilire essenzialmente qual è il più alto livello 
di concentrazione nella dieta sprovvisto di qualsiasi ef- 
fetto tossico. Una cosi impegnativa determinazione può 
essere dedotta non soltanto alimentando gli animali con 
diete contenenti il composto in esame per periodi molto 
prolungati o per l’intera loro vita (2 anni nei ratti), ma 
sottoponendo gli animali trattati c alcune generazioni suc- 
cessive a indagini estremamente accurate relative ai tes- 
suti, ai vari sistemi, apparati, organi c ghiandole, al sangue, 
alle urine, agli enzimi. Deve essere chiarito il metabolismo 
al quale il composto va incontro nell'organismo, se esso 
venga o no accumulato, tal quale o nei suoi derivati. A tale 
scopo, di grande utilità risulta l'impiego del prodotto in 
esame marcato con isotopi radioattivi. 

Una volta individuato il livello sprovvisto di effetti 
tossici negli animali, espresso in ppin nella dieta o in 
mg/kg di peso corporeo, l'estrapolazione all’uomo deve 
essere fatta adottando un fattore di divisione sufficien- 
temente ampio in relazione alla natura chimica del com- 
posto, soprattutto alla significatività degli effetti tòssici 
determinati a dosi più elevate. Si calcola cosi la dose mas- 
sima giornaliera accettabile per l'uomo, espressa in mg/kg 
di peso corporeo. Si assume generalmente come peso 
corporeo medio il valore di 60 kg. Per potere calcolare il 
limite teorico tossicologico per la presenza del composto 
in esame in un dato a., si deve individuare la quantità me- 
diamente consumata prò die dell’a. stesso, espressa in kg 
( fattore alimentare ): la dose massima giornaliera accetta- 
bile, moltiplicata per 60 c divisa per il fattore alimentare, 
dà il limite teorico tossicologico. Questo limite viene con- 
siderato prudenzialmente invalicabile, anche se per il cal- 
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colo di esso sono adottati vari margini di sicurezza. I cri- 
teri di valutazione biotossicologica qui esposti sono stati 
elaborati dall'apposito Comitato misto di tossicologi 
FAO/OMS per gli additivi alimentari. 

Ncirintcrvallo compreso tra zero c il limite teorico tos- 
sicologico si situa il lìmite di tolleranza , che rappresenta la 
quantità massima tollerabile di un dato additivo in uno 
specifico a., stabilita con forza legale nei diversi paesi. 
Esso tiene conto del principio precedentemente ricordato 
di evitare, per quanto possibile, la presenza di sostanze 
estranee negli a. c fa si che l'uso dell'additivo sia ridotto 
alle quantità minime tecnologicamente indispensabili, anche 
quando dosi superiori possano risultare non nocive. Il li- 
mite di tolleranza deve inoltre tener conto dei casi di 
molteplici impieghi dello stesso additivo in differenti a., in 
modo che la quantità totale giornalmente ingerita, com- 
prensiva delle diverse provenienze, sia sempre inferiore, 
in mg/kg di peso corporeo, alla dose massima giorna- 
liera accettabile. 

Additivi alimentari di maggiore interesse 

Conservativi antimicrobici 

L’ar. benzoico e i suoi sali sono adoperati come conservativi e 
antisettici, specie per vini, birre e conserve. Essi non si accumu- 
lano nell'organismo e l'acido viene eliminato come ac. ippurico, 
dopo coniugazione con glicocolla (v. duoxsic a/ionl, mecca- 
nismi di). Nc c stata indicata una dose massima giornaliera ac- 
cettabile per l'uomo pari a 5 mg kg. \ paraos\ibenzt*ati di metile, 
di etile e di propile, pur presentando una tossicità acuta bassa, di- 
mostrano un potere anestetico locale, crescente con il peso mole- 
colare. sulle mucose, a livelli non molto superiori a quelli pre- 
visti neirimpiego pratico c, a dosi più elevate, effetti convul- 
sivanti. Pertanto la dose massima giornaliera accettabile viene 
indicata, cumulativamente per i tre composti, in 2 mg kg. 
Praticamente innocui risultano l'oc, sorbirà c i suoi sali, die 
agiscono principalmente sui fermenti c sulle muffe. La dose 
massima giornaliera accettabile, dettata essenzialmente da cri- 
teri non legati a rischi sanitari, viene indicata in 12,5 mg kg. 
L'anidride solforosa, i solfiti, metabisolfiti c hisoffiti trovano 
impiego in relazione al potere antisettico dell’anidride solfo- 
rosa. Per quanto ndl'organismo vengano ossidati a solfati, c 
come tali non siano nocivi, si deve tener presente la grande 
reattività dell’anidride solforosa con aldeidi, chetoni, con i 
legami — S — S— delle proteine c conscguentemente la possibi- 
lità di alterare il metabolismo. Inoltre, l’anidride solforosa ha 
azione distruttiva sulla tiamina. Pertanto, di fronte alla genera- 
lizzazione del suo impiego in molti a., sì deve considerare come 
dose massima giornaliera accettabile, comprensiva di tutte le 
provenienze, il valore di 0,35 mg kg. L'oc. formico c i for- 
nitati, per quanto dimostrino un certo potere inibitore sugli 
enzimi, vengono accettati alla dose di 5 mg 'kg, tenendo conto 
che costituiscono prodotti intermedi del normale metabolismo 
dell'uomo. 

Non sono considerati accettabili come additivi alimentari: 
Par. borico e i suoi sali, per il notevole accumulo ncll’orga- 
nismo, per l’azione tossica svolta a carico del sistema nervoso 
centrale c per l’azione inibitrice dell'ossidazione dell’adrena- 
lina; Vac. salicilico c i suoi sali, largamente usati in passato, per 
il loro potere di accumulo e per la capacità di produrre vari 
effetti tossici in seguito ad ingestione prolungata; Vesametilen- 
tc tramino, per la sua elevata reattività c per l'azione muta- 
gena dimostrata sugli insetti. 

Azione conservativa antisettica esplicano anche il difenile 
c l 'ortofeni/fcnolo. che trovano impieghi specifici c circoscritti 
soprattutto agli agrumi; il loro uso deve essere prudente in 
quanto le rispettive dosi massime giornaliere accettabili sono 
indicate in 0,05 c 0,2 mg, kg. Lo stesso perossido d' 'idrogeno 
(acqua ossigenata) esplica una rapida c non persistente azione 
antisettica, ma il suo impiego dovrebbe essere evitato negli a. 
per l’azione distruttiva nei confronti soprattutto della Vit. C. 
Altri composti, che esplicano anche altre funzioni, possono 
esercitare un’azione conservativa secondaria: i nitrati, i nitriti 
(ila impiegare con grande prudenza), Vac. acetico c gli acetati. 


Vac. propionico e i suoi sali, Vac. ciilcndiaminotctracetico 
sotto forma di sale cale iodi sodico. 

Antiossidanti 

Molte alterazioni degli a. derivano da processi ossidativi deter- 
minati dall'ossigeno e catalizzati dalla luce o da tracce di me- 
talli. Ciò avviene particolarmente quando sono presenti com- 
posti insaturi. Gli antiossidanti hanno dunque la funzione di 
captare l’ossigeno c di impedire o ritardare in tal modo l'ossi- 
dazione di tali componenti degli a. 

Vari composti vengono preconizzati o usati per questa fun- 
zione. Lo stesso oc. L -ascorbico (Vit. Cl è impiegato a questo 
scopo. Molto interessanti cd efficaci sono il buiilidro sitarti wb 
(BHA) c il butilidrossitoluolo ( BHT ); quest'ultimo più del primo 
c stato oggetto di approfondite ricerche tossicologiche, dato 
che da alcuni studi erano risultate possibilità di effetti dannosi 
sul fegato e sul metabolismo dei grassi, con aumento del cole- 
sterolo nel sangue, e di effetti teratogenetici. In effetti si è po- 
tuta stabilire una dose massima giornaliera accettabile per 
l'uomo, cumulativa per BHA e BHT, pari a 0,5 mg.kg. Anche 
per i gallati di propile, di ottile c di dodecile, a carico dei quali 
si era riscontrata, alla dose del 5% nella dieta per due anni, 
iperplasia localizzata del proventricolo su ratti e topi, e che 
quindi erano oggetto di molte riserve, è stato dimostrato che 
una dose massima giornaliera dì 0,2 mg: kg può essere accet- 
tata senza riserve. Per lue. tiodiprop ionico c per i suoi esteri 
di dilaurile e di distearile la valutazione biotossicologica è più 
favorevole e si è dimostrata accettabile una dose massima gior- 
naliera per l’uomo di 3,0 mg, kg. Analoga considerazione vale 
per i citrati di isopropile , con un valore di 7 mg kg. 

Inaccettabile c risultato invece l'oc, nor-diidroguaiar etico 
(SrXjA). che alla concentrazione di 0,5% nella dieta ha pro- 
dotto lesioni ceca li emorragiche cd ipertrofìa di alcuni gangli 
linfatici. 

Altri composti con funzione antiossidante sono: i tocoferoli 
(I mg kg), la resina di guatavo (2 mg kg), le leci fitte (50 mg.'kg). 
Toc. tartarico (esente da limiti), l'oc, citrico (60 mg.'kg), l'oc. 
fosforico (5 mg kg). 

Gelificanti c addensanti 

Gli additivi compresi in questo gruppo hanno la funzione di 
rigontìarc in mezzo acquoso, conferendo particolari caratteri- 
stiche di viscosità e di consistenza agli a. Anche se molte loro 
applicazioni sono accettabili, non si può ignorare che frequente- 
mente il loro uso. anche se innocuo, si presta a modificazioni 
merceologiche, specie nel caso di a. elaborati (gelati, bibite, 
insaccati, conserve, sciroppi, ctc.). molto vicine alla frode com- 
merciale. Tra gli addensanti c gelificanti naturali si ricordano 
V agar-agar <50 mg kg), la gomma arabica, la gomma di semi di 
carrube, lue. alginico e suoi sali, i carragcnati, le pectine, le 
gelatine, per i quali tutti non sì pongono in pratica problemi 
sanitari. 

Tra i composti di preparazione industriale, importanti risul- 
tano la carbosslmefi/celMosa, dimostratasi praticamente innocua 
per vìa orale, e il gruppo dei fosfati c polifosfati ; questo gruppo 
richiede prudenza per la sua capacità di produrre, a dosi ele- 
vate, ipertrofia delie paratiroidi, calcificazione di tessuti molli 
c dccalci (reazione delle ossa; pur con la variabilità di effetti 
in rapporto al contenuto di calcio c di Vit. D della dieta, si è 
individuata una dose massima giornaliera accettabile per l'uomo 
di 30 mg, kg, espressa come fosforo totale. 

Tensioattivi 

Valgono anche per questo tipo di additivi le considerazioni gene- 
rali svolte nei riguardi dei gelificanti. fissi hanno la funzione di 
contribuire alla formazione di una fase abbastanza omogenea a 
partire da fasi immiscibili tra loro. Trovano impiego a questo 
scopo alcuni mono - c digliccridi e sucrogHceridi, non dissimili 
da componenti naturali degli a., accanto a vari sali, quali 
cloruro di calcio, citrato di sodio, di potassio c di calcio, tortrati, 
e al sorbitolo. Interesse trovano anche i cosiddetti spans (esteri 
di acidi grassi con il sorbitolo c con le sue anidridi) e rweens 
(esteri di acidi grassi con sorbitolo condensato con ossido di 
etilene): quest'ultimo gruppo di tensioattivi (tweens) è stato 
oggetto di riserve, ma se nc c dimostrata la pratica assenza di 
effetti tossici per via orale, e la dose massima giornaliera accet- 
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labile è stata indicata in 25 mg kg. Soltanto a dosi molto eie* 
vate, che non hanno alcuna relazione con le condizioni di im- 
piego quali additivi alimentari, si e rilevala la capacita di queste 
sostanze di favorire l'assorbimento di agenti canccngcni. 

Aromatizzanti 

È praticamente impossibile trattare brevemente dei numerosis- 
simi aromatizzanti naturali e artificiali che vengono indicati 
per l'impiego. Molto più ristretto c il numero degli aromatiz- 
zanti autorizzati all'uso, perchè le riserve di ordine tossicolo- 
gico non riguardano soltanto i composti di sintesi, ma anche 
vari composti naturali, precedentemente ritenuti innocui. Un 
chiaro esempio c dato dal safrolo , principale componente del- 
l'essenza di sassofrasso. già impiegato nelle bevande analcoliche, 
che c risultalo capace di produrre atrofia di alcune ghiandole 
c ipertrofia di altre, lesioni e tumori al fegato. Si deve tener 
presente che inoltre l'uso degli aromatizzanti può tendere a 
mascherare cattivi odori derivanti da alterazioni profonde degli 
a. Quindi c necessaria una grande prudenza nell'impiego degli 
aromatizzanti, sia naturali che di sintesi. La legislazione vigente 
auton/za una quindicina di aromatizzanti artificiali e tutti gli 
aromatizzanti naturali di origine vegetale commestibile. Note- 
voli studi sono in corso in vari paesi per pervenire a una cono- 
scenza piu approfondila di questi composti dal punto di vista 
biotossicologico. 

Coloranti 

Anche questo gruppo di sostanze pone molti problemi di or- 
dine sanitario. Numerosi coloranti già largamente impiegati per 
la colorazione di a. sono stati riconosciuti tossici inaccettabili. 
Alcuni composti appartenenti alle classi dei coloranti azoici 
e del trifrnilmctano si sono dimostrati cancerogeni e cosi pure 
qualche derivato del difenihnctano e delle ftaleine. Altre azioni 
tossiche sono esplicale da numerosi coloranti di sintesi e anche 
da alcuni di origine naturale. 

Cenni sulla legislazione vigente in tema di additivi chimici 

Nei vari paesi vi sono norme di legge c disposizioni mini- 
steriali che regolano le modalità di impiego degli additivi 
consentiti, ma non dì rado esse compaiono in ritardo c 
talvolta sono incomplete e insoddisfacenti. Può anche 
avvenire che additivi chimici vengano prima ammessi c 
poi. ad un certo momento, proibiti e ritirati dal commercio. 
In vari paesi, a tal uopo, vengono periodicamente effet- 
tuati aggiornamenti c variazioni alle liste di additivi uffi- 
cialmente consentiti. 

In Italia la legge 30/4/1962, n. 283. sancisce nell’art. 5, com- 
ma /. che <* è vietalo impiegare nella preparazione di a. o be- 
vande. vendere, detenere per vendere o somministrare come 
mercede ai propri dipendenti o comunque distribuire per il 
consumo, sostanze alimentari colorate artificialmente quando 
la colorazione artificiale non sia autorizzata o, nel caso che 
sia autorizzata, senza la osservanza delle norme prescritte e 
senza l'indicazione a caratteri chiari c ben leggibili della co- 
lorazione stessa » e, nel comma g dello stesso art. 5. sostanze 
alimentari con aggiunta di additivi chimici di qualsiasi natura 
non autorizzati con decreto del Ministro delia sanità o. nel 
caso che siano stati autorizzati, senza l'osservanza delle norme 
prescritte per il loro impiego. I decreti di autorizzazione sono 
soggetti a revisione annuale». Il D. M. 19/1/1963 porta un 
primo elenco di additivi consentili nella preparazione e per 
la conservazione delle sostanze alimentari precisando i casi 
c le dosi massime di impiego nonché le caratteristiche chì- 
micofisichc e i requisiti di purezza di ciascuna sostanza. Nel 
suddetto elenco gli additivi vengono distinti in: I) conservativi; 
2) sostanze usate per altri scopi ma che possiedono azione con- 
servativa accessoria; 3) gelifìcanti e addensanti; 4) tensioattivi; 
5) sostanze aromatizzanti artificiali; 6) additivi per lieviti; 
7) sostanze per trattamenti in superficie. Il D. M. 3/12/1963 
porta un primo aggiornamento dell'elenco degli additivi chi- 
mici consentiti nella lavorazione delle sostanze alimentari nei 
titoli I. 3, 5 e 7. 

I successivi decreti del Ministro della sanità del 31/3/1965, 
del 28/7/1967 c del 20/2/1968, e ulteriori modificazioni, rego- 
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lamentano l'impiego degli additivi considerati nel capitolo 
precedente. 

Il D. M. 19, 'I 1963 porta l'elenco (sezione A/I) delle materie 
coloranti autorizzate nella lavorazione delle sostanze alimen- 
tari sia nella massa che in superficie. Nella sezione A li sono 
riportati i requisiti generali di purezza a cui debbono corri- 
spondere i coloranti elencati nella sezione A/I, c nella sezione 
A/M i requisiti specifici. 

Il D. M. 312 1963. prima, c il D. M. 22,12 1967, più re- 
centemente, considerata l'esigenza di armonizzare la legisla- 
zione sanitaria nazionale con le direttive del Consiglio della 
CEE per quanto riguarda le sostanze coloranti che possono 
essere impiegate nei prodotti destinati all'alimentazione umana, 
apportano ulteriori modifiche al precedente decreto. 

Non vi è dubbio che gli elenchi degli additivi chimici, com- 
presi i coloranti, consentiti per la preparazione c la conserva- 
zione degli a., saranno sempre soggetti ad aggiornamenti e 
a revisioni. 

Bibliografia 

Sampanlo A., Contaminazioni chimiche degli alimenti, 1969, 

USES, Firenze, bibl. 

ANGfLO SAM PAOLO 

FRODI ALIMENTARI 

Con il termine di frode alimentare s'intende un comporta- 
mento nel campo alimentare, che tende a conseguire un 
profitto mediante un inganno. Si tratta in genere di modi- 
fiche intenzionalmente apportate a prodotti alimentari a 
fine di lucro. Alcune di queste manipolazioni vengono 
attuate mediante tecniche artigianali, altre invece sono 
organizzate su scala industriale. 

Esemplificazione dei casi più tipici di frode alimentare 

Le principali categorie di frodi alimentari sono: 

al a. originariamente rispondenti dal punto di vista 
della genuinità e della salubrità, addizionati o addirittura 
sostituiti con sostanze alimentari innocue ma di minore 
pregio; 

b) a. genuini per composizione ma alterati, addizionati di 
sostanze estranee con il fine di migliorarne l'aspetto, la 
consistenza, la conscrvabilità; 

c) a. di qualità scadente e di minor pregio, addizionati 
di sostanze estranee con il fine di farli apparire di qualità 
superiore. 

Le frodi della prima categoria si realizzano mediante 
sottrazione di costituenti pregiati e sostituzione degli 
stessi con altri prodotti alimentari di minor valore sia 
economico che biologico (adultera/ione, sofisticazione, 
contraffazione). Esempi di queste frodi sono: la screma- 
tura c l'annacquamento del latte; l'aggiunta di grassi ve- 
getali ai burro; l'aggiunta di olio di semi all'olio di oliva; 
la tagliatura di un vino con altro meno pregiato; la produ- 
zione dì vino a partire da mele, fichi c altre sostanze; 
la miscela di farine di grano duro e di grano tenero nelle 
paste alimentari; l'aggiunta, negli insaccati, alla carne 
suina di carne bovina, equina c ovina, oppure di carne 
esaurita o congelata. 

Nei riguardi di questa categoria di frodi è tradizionale e 
concorde opinione che esse non risultano influire sulla sa- 
lubrità dcll'a., nel senso che non si dimostra un danno 
immediato o comunque apprezzabile per la salute umana. 
Vi è, invece, un danno economico, per cui si configura 
il reato di frode in commercio (art. 515 C.P.: « frode nel- 
l'esercizio del commercio», c art, 516 C.P.; «vendila di 
sostanze alimentari non genuine conte genuine »). Si è già 
detto, però, che in tal caso realizzandosi, in genere, la 
frode mediante sostituzione con prodotti di minor valore 
alimentare, la valutazione igienica del depauperamento 
intenzionale diverrebbe quella di causa indiretta di ma- 
lattia (v. sopra: genuinità degli a.). 
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Le frodi della seconda e terza categoria hanno in comune 
ii fatto di essere attuate mediante aggiunta di sostanze 
estranee prive di valore nutritivo. Si può portare come 
esempio l'aggiunta al latte, già alterato, di formalina o 
aJtri disinfettanti oppure di antibiotici allo scopo di pro- 
lungare la durata della conservabili ti: raggiunta al vino 
di antisettici o di coloranti non consentiti; l'uso, nelle paste 
alimentari, di « leganti » a base di albume, o di siero suino, 
ovino, equino, per mascherare l'uso di farina di grano 
tenero (di minor valore commerciale) al posto di quella 
di grano duro, oppure l’aggiunta di albume, per far trat- 
tenere al prodotto una maggior quantità di acqua, o 
anche raggiunta di fosfato di calcio o di ossa calcinate c 
polverizzate, per aumentarne il peso. 

Tali manipolazioni si configurano come frodi in com- 
mercio (artt. 515 e 516 C.P.. già ricordati), ma talvolta 
anche come occasioni di pericolo per il consumatore, 
per le quali è interessato il codice penale agli artt. 440 
c 442 C.P., in cui si parla espressamente di pericolo per 
la xalute pubblica. 

Le sostanze estranee che a scopo di frode vengono ag- 
giunte. in più o meno piccole quantità, agli a. fanno parte 
in genere del grande gruppo degli additivi chimici. Si c 
già accennato (v. sopra; salubrità degli a ,; additivi alimen- 
tari) all'eventuale pericolosità di tali sostanze per la salute 
pubblica, anche quando vengano usate in maniera razio- 
nale e sotto i controlli oggi stabiliti; ben maggiore preoccu- 
pazione desta indubbiamente il loro uso clandestino che 
ha lo scopo di mascherare le insufficienze di una me- 
diocre produzione. 

Legislazione vigente 

La legislazione sanitaria italiana c abbastanza rigorosa in ma- 
teria c cerca di reprimere tutte le possibili frodi ai danni del- 
l'alimentazione dell’uomo e di garantire la genuinità dei vari 
generi alimentari. 

I-a legge 30/4' 1962, n. 283, che modifica gli artt. 242, 243, 
247, 250 e 262 del T. U. delle leggi sanitarie approvato con 
R. D. 27/7/1934. n. 1265, è di importanza fondamentale c di 
applicazione generale nel settore deiralimcntazionc ai fini della 
tutela della salute pubblica. Detta legge, « Disciplina igienica 
della produzione c della vendita delle sostanze alimentari e 
delle bevande », già più volte parzialmente citata, è stata in 
parte modificata c integrata dalla legge 26/2/1963, n. 441. 

L'art. 5 sancisce che « è vietato impiegare nella prepara- 
zione di a. o bevande, vendere, detenere per vendere o sommi- 
nistrare come mercede ai propri dipendenti, o comunque, di- 
stribuire per il consumo, sostanze alimentari; 

a) private anche in parie dei propri clementi nutritivi o me- 
scolate a sostanze di qualità inferiore o comunque trattate in 
modo da variarne la composizione naturale, salvo quanto di- 
sposto da leggi e regolamenti speciali; 

b> in cattivo stato di conservazione; 

c) con cariche microbiche superiori ai limiti che saranno sta- 
biliti dal regolamento di esecuzione c da ordinanze ministeriali; 

d) insudiciate, invase da parassiti, in stato di alterazione o 
comunque nocive, ovvero sottoposte a lavorazioni o tratta- 
menti diretti a mascherare un persistente stato di alterazione: 

e) soppresso dall'alt. 3 della legge 26 2 1963, n. 44]; 

f) colorate artificialmente quando la colorazione artificiale non 
sia autorizzata o, nel caso che sia autorizzata, senza l'osser- 
vanza delle norme prescritte e senza l'indicazione a caratteri 
chiari c ben leggibili della colorazione stessa. Questa indica- 
zione, se non espressamente prescritta da norme speciali, potrà 
essere omessa quando la colorazione è elicti uata mediante ca- 
ramello, infuso di truciolo di quercia, cnocìanìna o altri colori 
naturali consentiti; 

g) con aggiunta di additivi chimici di qualsiasi natura non 
autorizzati con decreto del Ministero della sanità o, nel caso 
che siano stati autorizzati, senza la osservanza delle norme 
prescritte per il loro impiego. I decreti di autorizzazione sono 
soggetti a revisione annuale; 


h) che contengono residui di prodotti, usati in agricoltura per 
la protezione delle piante e a difesa delle sostanze alimentari 
immagazzinate, tossici per l'uomo. Il Ministro della sanità, 
con propria ordinanza, stabilisce per ciascun prodotto, auto- 
rizzalo all'impiego per tale scopo, i limiti di tolleranza c l'in- 
tervallo minimo che deve intercorrere tra l’ultimo trattamento 
e la raccolta e, per le sostanze alimentari immagazzinate, tra 
l'ultimo trattamento c l'immissione al consumo 

L’art. 6 (modificato dall'art. 4 della legge 26/2/1963, n. 441) 
sancisce che « la produzione, il commercio, la vendita delle 
sostanze di cui alla lettera h) dcll'an. precedente - fitofarmaci 
c presidi delle derrate alimentari immagazzinate - sono sog- 
getti ad autorizzazione del Ministero della sanità, a controllo 
c a registrazione come presidi sanitari ». 

I contravventori alle disposizioni dei due citati articoli sono 
puniti con l'arresto fino ad un anno e con l'ammenda da L. 
200.000 a L. 30.000.000. 

II medico e il veterinario provinciale (art. 15, modificato 
dall'art. Il della legge 26/2/1963, n. 441), secondo la compe- 
tenza dei rispettivi uffici indipendentemente dal procedimento 
penale, possono ordinare la chiusura definitiva dello stabili- 
mento o dell'esercizio (contro tale provvedimento c ammesso 
il ricorso al Ministro per la sanità nel termine di 15 giorni). 
Il medico o il veterinario provinciale può, però, sospendere 
il provvedimento di chiusura (art. 14 della legge 26/2/1963. 
n. 441) nominando un commissario per la vigilanza permanente 
sulla osservanza della disciplina igienicosanitaria relativa alla 
produzione c alla vendita delle sostanze alimentari c bevande. 

L'art. 7 della legge 30/4/1962, n. 283, prescrive che il « Mi- 
nistro per la sanità con proprio decreto, sentito il Consiglio 
supcriore di sanità, può consentire la produzione e il com- 
mercio di sostanze alimentari e bevande che abbiano subito 
aggiunte o sottrazioni o speciali trattamenti ivi compreso l'im- 
piego di raggi U. V.. radiazioni ionizzanti, antibiotici, ormoni, 
prescrivendo anche le indicazioni che debbono essere riportate 
sul prodotto finito ». 

Con i decreti ministeriali 19/1/1963; 3/12/1963; 31/3/1965; 
19,2/1966; 15/4/ 1966; 22/12 1967; 9/3/1968; 24/1/1969; 

25/3/1970 sono stati pubblicati gli elenchi, via via aggiornati, 
degli additivi c dei coloranti consentiti nella preparazione c per 
la conservazione delle sostanze alimentari, con le dosi massime 
d'impiego, le caratteristiche chimicofisicbc c i requisiti di pu- 
rezza, nonché gli elenchi di resine, additivi c coloranti per la 
preparazione di oggetti di materie plastiche destinati a venire 
a contatto con alimenti. 

Si può pertanto concludere questa breve disamina affer- 
mando che la legislazione italiana con le sue leggi più recenti 
ha veramente fatto un notevole passo avanti nella lotta contro 
le frodi alimentari. Non si può però non far notare la grave 
lacuna che la nostra legislazione ancora presenta per quanto 
riguarda la salubntà degli a., intesa come garanzia che essi 
siano privi di germi patogeni c non contengano cariche batte- 
riche elevate, indice di una loro preparazione c conservazione 
in condizioni igieniche scadenti. 

È vero che la succitata legge 30/4/1962, n. 283. nel l'art. 5 
comma c prende in considerazione le cariche microbiche degli 
a., ma il prcannuncialo regolamento che doveva stabilirne i 
valori limite non ha visto ancora la luce. (V. anche sotto: 
aspetti legislativi della vigilanza igienica sugli alimenti). 
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RAFFAELE DE BLAS1 

ASPETTI LEGISLATIVI DELLA VIGILANZA IGIE- 
NICA SUGLI ALIMENTI 

Dopo quanto finora si è detto in tema di genuinità e di 
salubrità degli a., in particolare per quanto riguarda i pc- 
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ricoli c i danni derivanti dal consumo di a. che non corri- 
spondano ai suddetti requisiti, è superfluo sottolineare 
l'importanza che ai fini della tutela della salute pubblica 
riveste la vigilanza igienica sugli a. 

Alimenti soggetti alla vigilanza igienica 

Sono sottoposti alla vigilanza igienica: l'acqua potabile; le 
acque minerali; le acque gassose; le carni di animali da ma- 
cello; le carni di animali da cortile e selvaggine; i pesci, i cro- 
stacei e i molluschi eduli; il latte, il burro e surrogati, formaggi 
e latticini; le uova; i grassi animali e vegetali; i cereali; le fa- 
rine, il pane e le paste alimentari; la frutta, i legumi, gli erbaggi 
e simili; i funghi; le conserve alimentari; il miele, lo zucchero, 
i confetti e i preparati di zucchero; gli sciroppi, i canditi e le 
marmellate; il vino, la birra, gli spiriti e le bevande alcoliche; 
l’aceto; il caffè; il té. il cioccolato; le droghe e le spezie. 

Per ovvie ragioni non e possibile procedere ad una disamina 
dettagliata delle norme di vigilanza relativa a ogni singolo a. 
Appare comunque evidente come la vigilanza igienica si estenda 
a tutto ciò che è destinato all'alimentazione umana, a ogni 
sostanza, cioè, destinata ad essere ingerita dall'uomo, sotto 
qualunque forma, sia solida che liquida. Ne occorre distin- 
guere « se le sostanze, che formano oggetto dell’attività ille- 
cita, servano all'organismo umano come mezzo necessario di 
vita, di utilità o di semplice godimento: la sola indagine che 
all'interprete s’impone è quella sulla destinazione della so- 
stanza all'ingestione e sul perìcolo che la sostanza stessa pre- 
senta per la salute » (« Alimenti e bevande. Nuovo Dig. I tal. », 
1938. voi. I. pag. 342 >. 

Affinché la vigilanza igienica sugli a. possa essere efficace- 
mente effettuata, essa non va limitata alle sostanze alimentari, 
ma va estesa ai locali, alle attrezzature, ai macchinari, ai ma- 
teriali usati per gli imballaggi e le confezioni, e alle persone 
che possono avere, comunque, contatti con i generi alimentari. 

Sono pertanto soggette alla vigilanza igicnicosanitaria tutte 
le fabbriche e industrie di sostanze alimentari e di bevande 
(compresi gli alberghi, k trattorie, i magazzini, i veicoli che 
trasportano le suddette materie, i panifìci, le latterìe, gli spacci 
di carne, laboratori e macelli, i laboratori ove si producono 
le acque gassate, ctc.). Leggi complementari speciali prescri- 
vono l'obbligo dcU'autorizzazjone, licenza o avviso per ini- 
ziare l'esercizio di determinate industrie o commerci di sostanze 
alimentari, mettendo l’autorità sanitaria in grado di esercitare 
efficacemente l'azione di vigilanza che le compete: cosi per 
l'esercizio delle fabbriche di conserve alimentari confezionale 
con sostanze vegetali e di prodotti della pesca contenuti in 
recipienti: per l'impianto di macelli privati e di frigoriferi; 
per i laboratori di carni insaccate; per la coltivazione e la sta- 
bula/ione di molluschi eduli; per i laboratori di succedanei 
del burro, eie. Tra le attività soggette alla vigilanza igienica 
sono comprese anche la produzione e la vendita di a. per la 
prima infanzia. 

La vigilanza igienica si estende anche agli utensili da cucina 
o da tavola, ai recipienti o scatole per conservare sostanze 
alimentari nonché a qualsiasi altro oggetto o materiale de- 
stinato a venire a contatto diretto con sostanze alimentari. 
Si è già riferito (v. sopra: salubrità degli alimenti) come la 
legge 30/4/1962, n. 283, ncM’art. Il, e altri successivi decreti 
ministeriali prendano in attenta e approfondita considerazione 
l'argomento specie per quanto riguarda le materie plastiche, 
oggi largamente usate. 

Sono infine sottoposti alla vigilanza igienica tutti gli indi- 
vidui addetti alla preparazione, produzione, manipolazione e 
vendita di sostanze alimentari (art. 14 della legge 30 4 1962, 
n. 283). Detto personale deve essere munito di apposito li- 
bretto di idoneità sanitaria rilasciato dalt'uffìciak sanitario ed 
è tenuto a sottoporsi a periodiche visite di controllo e ad even- 
tuali speciali misure profilattiche nei modi e termini stabiliti, 
t Vietato (pena ammenda da L. 20.000 a L. 50.000 per i con- 
travventori) assumere o mantenere in servizio per la produ- 
zione. preparazione, manipolazione e vendita di sostanze ali- 
mentari personale non munito del libretto di idoneità sanitaria. 

Anche per quanto riguarda la vigilanza igienica sugli a. e, 
in particolar modo, sulle suppellettili da cucina e da tavola, 
non si può non notare che le vigenti disposizioni legislative. 


pur cosi attente a impedire la eventualità di effetti tossici, sia 
acuti che cronici, non prendono in molta considerazione il 
problema della salubrità nel senso della contaminazione mi- 
crobica. L'art. 165 del R. D. 3 8 1890. n. 7045. mai aggior- 
nato, si limita infatti a prescrìvere che « nelle fabbriche, negli 
esercizi pubblici e negli spacci di derrate alimentari e di be- 
vande gli utensili debbono essere tenuti con la massima net- 
tezza ». 

È bene ricordare come le tossinfezioni alimentari e le ente- 
riti incidano ancora in modo rilevante nel nostro paese, specie 
nell'infanzia, e come ciò possa essere in parie imputato alla 
difettosa applicazione in Italia delle norme di food sonito! ion. 
intendendo con questo termine tutti quei provvedimenti e con- 
trolli di natura igicnicosanitaria atti ad evitare il pencolo che 
i cibi e le bevande possano diventare veicolo di microbi pato- 
geni o di macroparassiii. 

Organi preposti alla vigilanza igienica 

La sempre più larga diffusione delle frodi alimentari e la ne- 
cessità di reprimerle il più rapidamente e completamente pos- 
sibile con una tempestiva ed efficace opera di vigilanza igienica 
hanno portato ad una più perfezionata e capillare organizza- 
zione nel campo degli organi preposti alla vigilanza igienica. 

La legge 26/2/1963, n. 441. con l'art. 16, istituisce nel Mi- 
nistero della sanità « la Direzione generale per l'igiene degli 
alimenti e la nutrizione». Alla sua diretta dipendenza vengono 
istituiti gli « Ispettorati di zona per l’igiene degli alimenti e 
la nutrizione », aventi giurisdizione su due o più province. 
A tal uopo e istituito il ruolo delle carriere direttive degli ispet- 
tori sanitari (art. 15 della legge succitata), i quali vengono 
assegnati alla Direzione generale per l'igiene degli alimenti e 
la nutrizione, agli Ispettorati di zona e agli uffici dei medici 
provinciali. Gli ispettori sanitari (art. 17), che nei limiti del 
servizio a cui sono destinati sono ufficiali di polizia giudiziaria 
(3* comma, art. 17). esercitano la vigilanza sulla preparazione, 
sulla produzione e sul commercio delk sostanze alimentari e 
delle bevande allo scopo di prevenire e reprimere le infrazioni 
alla legge 10/4/1962. n. 283, e ad ogni altra norma in materia 
di disciplina igienica delle sostanze alimentari e delle bevande. 
A tal fine, essi provvedono (4° comma, art. 17) ad accerta- 
menti e ispezioni, in qualunque momento, negli stabilimenti 
ed esercizi esistenti nella provincia, nonché nei depositi, negli 
scali e nei mezzi di trasporto; raccolgono tutte le notizie e le 
informazioni sulla preparazione e conservazione delle sostanze 
alimentari e delle bevande, che possano interessare la tutela 
della salute pubblica; propongono al medico e al veterinario 
provinciali l'adozione dei provvedimenti di competenza. Per 
l’adempimento della loro funzione gli ispettori sanitari hanno 
i medesimi poteri attribuiti all'autorità sanitaria provinciale 
dalle norme in materia di disciplina igienica delle soslanze 
alimentari e delle bevande, ad eccezione dei poteri di chiusura 
degli stabilimenti ed esercizi e di distruzione delle sostanze 
nocive, che restano di competenza dell’autorità sanitaria pro- 
vinciale. (ìli ispettori sanitari sono coadiuvati da segretari tec- 
nici e guardie di sanità e sono anche autorizzati al prelievo dei 
campioni: si avvalgono, altresì, della collaborazione degli uf- 
ficiali sanitari e dei veterinari comunali, secondo le rispettive 
competenze, e dell’opera dei vigili sanitari comunali e provinciali. 

Restano, come organi preposti alla vigilanza igienica sugli 
a., le autorità sanitarie provinciali (medico e veterinario pro- 
vinciali) e comunali (ufficiale sanitario e veterinario comunak). 
nonché gli istituti incaricati per la vigilanza e la repressione 
delle frodi dipendenti dal Ministero dell'agricoltura e delle 
foreste e gli organi verbalizzami dell' Amministrazione finan- 
ziaria competenti per territorio. 

L'art. 17, all'ultimo comma, precisa che «su richiesta del- 
l'Autorità sanitaria provinciale i poteri di cui al 3° e 4* comma 
dello stesso articolo possono essere conferiti ad altri ufficiali 
e agenti di polizia giudiziaria» . 

I! D. M. 5/12/1963. sulla base dell'ultimo comma dcll'art. 17 
della legge 26 2 1963, n. 441, succilato, stabilisce che sono 
conferiti i poteri previsti dal 3° e 4° comma dello stesso art. 17 
agli ufficiali e agenti di polizia giudiziaria dei nuclei ant isofi- 
sticazioni (N.A.S.) dell'Arma dei Carabinieri, ferme restando 
le competenze degli Ispettori sanitari e degli Organi sanitari 
provinciali e comunali, che esplicano l'attività di polizia della 
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alimentazione mediante l'opera dei segretari tecnici, delle guardie 
di sanità, dei vigili sanitari provinciali e comunali. Il suddetto 
personale nell'esercizio delle incombenze relative al servizio 
viene considerato ufficiale di polizia giudiziaria. 

Modalità di prelievo del campioni 

11 prelevamento dei campioni rappresenta, come giustamente 
fa osservare Maccolini (Ordinamenti Sanitari Italiani, 1952), 
il mezzo di vigilanza piu efficace ed ha importanza fondamentale 
ai fini della repressione delle frodi nella produzione c nel com- 
mercio delle sostanze destinate all'alimentazione umana. 

La legge 30/4/1962, n. 283, sancisce affari. I che <• sono 
soggetti a vigilanza per la tutela della pubblica salute la produ- 
zione c il commercio delle sostanze destinate all'alimentazione 
c a tal fine l'autorità sanitaria può procedere, in qualunque 
momento c a mezzo dei competenti organi c uffici, ad ispe- 
zione c prelievo di campioni negli stabilimenti ed esercizi pub- 
blici, dove si producano, si conservino in deposito, si smer- 
cino e si consumino le predette sostanze, nonché sugli scali 
e sui mezzi di trasporto 

Il prelievo dei campioni deve però essere fatto in modo 
razionale c con la più scrupolosa diligenza, affinché i laboratori 
incaricati delle analisi siano posti in grado di accertare la ge- 
nuinità del prodotto e affinché, al tempo stesso, venga dato 
all'interessato il mezzo di controllare per proprio conto l'esat- 
tezza dell'analisi compiuta dai suddetti laboratori c al giudice 
la possibilità, all'occorrcn/a. di ulteriori controlli. 

Non c possibile passare in rassegna le modalità del prelievo 
dei campioni dei singoli generi alimentari; sarà però utile esa- 
minare brevemente le modalità generali. I prelevamenti si ese- 
guono nel modo seguente: ai per merce alla rinfusa o conte- 
nuta in un unico imballaggio o recipiente, se nc prendono 
convenienti quantità dall'alto, dal basso c dal centro c si me- 
scolano tra loro le diverse porzioni; b) per merci omogenee 
contenute in più imballaggi si deve prelevare un conveniente 
numero di campioni da alcuni imballaggi, scelti a caso, me- 
scolandoli tra loro per formare quello medio. Di ogni prelievo 
si deve redigere apposito verbale. 

Le quantità di sostanze da prelevare per ogni campione 
sono indicate, a seconda delle varie sostanze, nell'alt. 98 del 
regolamento 1/7/1926, n. 1361 . Ciascun campione deve essere 
diviso in quattro parti, riempiendo con ognuna di esse un re- 
cipiente adatto, che deve essere suggellato in modo da impe- 
dirne la manomissione, preferibilmente con ceralacca c col 
timbro dell'ufficio prclcvatorc. A ogni campione si applicherà 
un'etichetta sulla quale si indicheranno: la data c il numero 
del verbale a cui si riferisce il campione, il nome del proprie- 
tario o del detentore della merce e la natura di questa. Cia- 
scuna etichetta deve essere firmata dal prclcvatorc e daff’inte- 
rrssalo. Uno dei quattro campioni prelevati viene rilasciato 
aff’intcrcssato. mentre gli altri tre sono inviati al laboratorio 
di analisi insieme col serbale di prelevamento. 

Le analisi dei campioni sono eseguite, in genere, dai Labo- 
ratori provinciali di igiene e profilassi (sezione chimica); ma. 
per alcuni prodotti, potranno essere eseguite dai Laboratori 
chimici compartimentali delle dogane, dalle Stazioni chimico- 
agrarie, dalla Stazione sperimentale per l'industria delle con- 
serve alimentari di Parma, etc. 

Il laboratorio conserverà almeno uno dei campioni a di- 
sposizione dell’autorità giudiziaria per l'eventuale revisione del- 
l’analisi. Tutte le analisi debbono essere eseguile con i metodi 
ufficiali prescritti. La revisione dell'analisi sulla base dcll'art. I 
della legge 30/4/1962, n. 283, va eseguita presso l'Istituto su- 
pcriore di sanità, entro il termine massimo di 2 mesi. 

Per quanto riguarda la condotta dei laboratori incaricati 
dell’analisi e delle automa sanitarie in caso di accertamento 
del l'irregolarità dei campioni in esame, la sentenza della Corte 
costituzionale n. 149, depositata il 3/12/1969, si pronuncia su 
eccezioni concernenti l’art. 1 della legge 30/4/1962, n. 283, 
c Kart. 42 della legge 4/7/1967. n. 580, e detta norme precise 
sul l'argomento nell'intento di assicurare i « meccanismi idonei 
a garantire il diritto di difesa », fermo restando il concetto che. 
in materia di reati di azione pubblica (come sono quelli ali- 
mentari), « la regola è che l'Autorità giudiziaria deve essere 
messi al corrente, senza indugio, di ogni notizia di reato (art. 2 
CP.P.f». Pertanto l'autorità sanitaria, non appena riceve 


i risultati delle analisi compiute dai competenti laboratori, 
che accertino irregolarità dei campioni, deve immediatamente 
inoltrare le denunce all’autorità giudiziaria, non senza prov- 
vedere ad avvertire gli interessati, affinché possano far valere 
i loro diritti di difesa. 1 laboratori che hanno eseguito le ana- 
lisi (i quali non dovranno più comunicare, come prescritto 
daff ari. 1 della legge 30/4/1962, n. 283. l’esito agli interessali) 
dovranno conservare a disposizione del giudice i campioni una 
volta destinati alla revisione presso l'Istituto superiore di sanità, 
per eventuali perizie che potranno facoltativamente essere di- 
sposte ai sensi dcll'art. 314 del C. P. P. Il perito sarà nominato 
dal giudice « tra le persone che egli reputa idonee e preferibil- 
mente tra coloro che siano in possesso della qualifica di spe- 
cialista *». Ne consegue che il perito deve essere persona fisica 
e non può essere persona giuridica o ufficio statale, come nel 
caso deiristituto superiore di sanità. 
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Tossinfezioni alimentari 

Definizione e generalità 

Per tossinfezioni alimentari si intendono quelle sindromi 
morbose a carattere gastroenteritico acuto e con notevoli 
(e prevalenti) sintomi tossici, provocate dall'ingestione di 
a. contaminati da determinati microrganismi o dalle so- 
stanze tossiche da essi specificamente elaborate. 

Tale definizione, formulata dal Buonomini fin dal 1946, 
è sufficiente a differenziare le tossinfezioni alimentari pro- 
priamente dette sia dalle sindromi morbose provocate da 
veleni (avvelenamenti da funghi, da sostanze chimiche, 
etc.) sia da tutte quelle altre malattie infettive endemoepi- 
demichc con le quali per certi loro sintomi potrebbero 
anche confondersi. Vi sono infatti infezioni (ad es. da 
Viàrio cholerae o, talvolta, da shigelle e da salmonelle) che 
possono presentarsi inizialmente con una prevalente sinto- 
matologia gastroenieritica acuta, ma che peraltro non in- 
sorgono a seguito dell'ingestione di un determinato cibo 
o bevanda contaminati massivamcntc per un’attiva molti- 
plica/ione del germe. Condizione indispensabile, infatti, 
per la manifestazione delle tossinfezioni alimentari è l’in- 
gestione di un a. o di una bevanda che rappresentino ottimo 
substrato nutritizio per i germi c in cui questi possano svi- 
lupparsi massivamente come in un terreno di coltura. 
Pertanto non solo la carne c i suoi derivati, come si cre- 
deva un tempo ( avvelenamenti carnei o sarcotosslnfezioni ). 
ma anche altri a., sia freschi che conservati, possono 
essere responsabili di tossinfezioni alimentari. 

È inoltre da sottolineare che spesso le sindromi di cui ci 
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stiamo occupando vengono denominate con termini errati 
(avvelenamento da cibi guasto o impropri (intossicazione). 

Il termine avvelenamento da cibi guasti in questo uso 
e decisamente errato: la tossinfezione alimentare non ha 
infatti niente a che vedere con gli eventuali disturbi legati 
all'Ingestione di a. guasti o putrefatti contenenti sostanze 
tossiche di origine non microbica (v. sotto: intossicazioni 
da cibi guasti o alterati). Gli a. responsabili di tossinfezione 
alimentare non presentano, nella generalità dei casi, mo- 
dificazioni dei loro caratteri organolettici (anche se gli 
agenti microbici si sono in essi massivamcntc moltiplicati) 
e vengono pertanto consumati senza alcun sospetto, es- 
sendo perfettamente commestibili. Questo spiega da un 
lato la difficoltà di convincere i profani del fatto che a. 
ben confezionati c di ottimo aspetto possano nascondere 
l'insidia di una infezione, dall'altro la difficoltà di rinve- 
nire l'a. colpevole allorché ha inizio l'inchiesta epidemiolo- 
gica, giacché, non essendo sospettato, sarà stato del tutto 
consumato o eliminato. 

Per quanto riguarda poi l'uso del termine intossicazione 
per designare le tossinfezioni alimentari, esso è improprio 
e comunque non può essere generalizzato, potendo tutt'al 
più essere limitato a quei casi nei quali la sindrome è 
sostenuta esclusivamente da tossine batteriche preformate 
negli a. ed è quindi indipendente dalla vitalità e dalla mol- 
tiplicazione di microrganismi produttori di tossine nell'in- 
terno dell'organismo (« intossicazione » da stafilococchi 
cnterotossici. da Clostridium botulinum, da CI. « vetchii). 

Non univoco è l'accordo per quelle tossinfezioni ali- 
mentari sostenute da germi che non elaborano esotossine 
c per le quali non è stato possibile dimostrare sostanze tos- 
siche ad azione specifica negli a. responsabili. La massima 
parte degli AA. concorda, in tal caso, nel ritenere che la 
maggiore importanza sia da attribuirsi alla carica batte- 
rica viva e alla successiva moltiplicazione del germe nel- 
l'interno dell'organismo, pur non rimanendo però chia- 
rito il fatto se la sintomatologia tossica sia riportabile 
alle endotossinc che si liberano dai corpi batterici o ad 
una tossina non ancora conosciuta, elaborata in vivo, 
oppure, anche, al riassorbimento di sostanze tossiche aspc- 
cifìchc a livello della mucosa gastrointestinale gravemente 
lesa dal microrganismo patogeno. In mancanza di una 
conoscenza esatta della patogenesi di alcune di tali sìn- 
dromi morbose, rimane tuttavia certa la loro natura infet- 
tiva con prevalenti caratteri tossici, sicché il termine tos- 
sinfezione alimentare è, a nostro avviso, quello più esatto 
in confronto agli altri di intossicazione alimentare o avve- 
lenamento alimentare, molto più generici e secondo noi 
scorretti, usati anche in altre lingue ( food poi soni ng. empoi- 
sonnement o intoxication alimenfaire. intoxicación alimen- 
ticia, Sahrungsmitte! vergi ftung ). 

I principali agenti enologici responsabili di tossinfezioni 
alimentari sono: gli stafilococchi cnterotossici, le salmo- 
nclle. le shigelle, CI. botulinum , CI. welchii. Molli altri 
microrganismi sono stati chiamati in causa in episodi 
di tossinfezione alimentare, anche se in realtà fino ad 
oggi non è univoco l'accordo sul loro reale potere patogeno. 
Tra questi meritano particolare segnala/ione: Proteus, 
Pscudomonas aeruginosu , alcuni tipi di streptococchi, Ba- 
cillus cereus, Escherichia coli. 

Tossinfezione da stafilococchi cnterotossici. 

Le tossinfezioni alimentari da stafilococchi cnterotossici 
sono in realtà assai più diffuse di quanto comunemente si 
pensi e sono proprio quelle che, nella maggior parte dei casi, 
vengono ignorate o confuse con altre sindromi morbose. 

Le prime segnalazioni di queste tossinfezioni alimentari 
risalgono al 1894, ma soltanto in tempo relativamente 


recente si è avuta una descrizione sufficientemente chiara 
e precisa del loro quadro clinico ed ctiopatogenetico (Gio- 
vanardi c coll., 1939; Dack, 1944). Per molto tempo, infatti, 
esse furono confuse con quelle causate da salmonelle o 
da loro ipotetiche tossine, giacché l'ubiquità o la facilità 
di reperto dello stafilococco in natura avevano portato, 
per un'illazione paradossa, a svalutarne il potere patogeno. 

Le tossinfezioni alimentari da stafilococchi cnterotossici 
sono determinate da una tossina (enterotossina) elaborata 
negli a. dai suddetti germi (v. anche: staphylococcus 
generi; tossine). Adatte tecniche sierologiche hanno 
consentito, in questi ultimi anni, di individuare nel fil- 
trato dì stafilococchi cnterotossici più tipi di enterotossina 
antigenicamente diversi (A. B. C, D). Sia l’cnterotossina 
« A » (designata in un primo tempo con la lettera « F », 
food poisoning) che la enterotossina « B » (designata in 
un primo tempo con la lettera « E », enteriti!) vengono 
prodotte dalla maggior parte di stipiti di stafilococchi 
isolati da casi di enterite o da casi di tossinfezioni alimen- 
tari. Attraverso processi di precipitazione, cromatografia, 
dialisi ed elettroforesi su amido si è riusciti a caratterizzare 
chimicamente, con discreta approssimazione, l 'enterotos- 
sina « B ». mentre più vaghe sono ancora le conoscenze 
sull'enterotossina « A ». che è quella che più interessa nel 
campo delle tossinfezioni alimentari. Ancora all'inizio 
sono gli studi sulle enterotossine « C » e « D ». 

Ancora prima di queste nuove conoscenze era ben noto 
che la enterotossina responsabile delle tossinfezioni ali- 
mentari era tcrmostabilc c cronostabilc; essa infatti, a 
differenza di tutte le altre esotossine, resiste alla temperatura 
di ebollizione di 100 "C per oltre 30 min c all'invecchia- 
mento c stagionatura. Può pertanto verificarsi, con una 
certa facilità, il caso che l'a., cotto o stagionato, non 
contenga più lo stafilococco enterotossico, ma la sua entero- 
tossina, che conserva del tutto integra la sua attività tossica. 

La tossinfezione stafilococcica si differenzia clinicamente 
dalle altre manifestazioni tossinfettive per la precocità del- 
l'insorgenza della sintomatologìa morbosa, che compare 
in media entro le prime 2-3 h dall'ingestione del cibo 
contaminato, con punte estreme da 1 a 8 h. 

Il quadro morboso tìpico é caratterizzato da nausea, 
vomito, diarrea, crampi addominali. Il vomito è il sintomo 
predominante, mentre la diarrea può anche mancare o 
essere di lieve entità. La temperatura è subfebbrile (37,5- 
38 °C) o, più spesso, normale; si può anche avere ipo- 
termia con abbassamento della pressione e collasso cardio- 
circolatorio. Casi gravi ad esito letale si debbono lamen- 
tare tra i giovanissimi c tra i vecchi. 

È bene sottolineare come tale quadro morboso si abbia 
solo nei casi tipici e come in uno stesso episodio possano 
coesistere casi più o meno lievi, con solo alcuni dei sin- 
tomi tipici. Tale fenomeno, che si osserva in genere anche 
per tossinfezioni alimentari sostenute da altri germi, è 
da imputare da un lato al variabile grado di sensibilità dei 
soggetti, specie giovani, verso gli entcrobattcri patogeni c 
le loro tossine, dall'altro alla diversa quantità di tossina 
ingerita da ogni soggetto. Non tutte le porzioni di uno 
stesso a., infatti, contengono quantità eguali di cnterotos- 
sina ed è inoltre possibile un'ulteriore moltiplicazione del 
germe nell'a. contaminato, con conscguente aumento del 
contenuto di enterotossina. 

Gli a. più particolarmente responsabili di tossinfezione 
alimentare da stafilococchi enterotossici sono il latte c i 
suoi derivati (creme, panna, gelati, formaggi), il tonno 
e lo sgombro sottolio ed anche, talvolta, le carni cotte. 

Per quanto riguarda il latte ed i suoi derivati si può dire 
che molteplici sono le possibilità di contaminazione: 1) pre- 
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senza dello stafilococco nel latte per affezioni croniche della 
mammella dell'animale lattifero; 2) inquinamento del latte 
da parte del mungitore e di quanti attendono alla sua mani- 
polazione, specie se portatori di lesioni cutanee; 3) contamina- 
zione dei derivati del latte durante le varie fasi della loro pre- 
parazione ad opera sia delle persone (come, ad es., nel caso 
abbastanza frequente della crema, inquinata dal pasticciere) 
che degli oggetti. 

Fino a pochi anni fa era facile osservare non pochi casi 
dovuti al consumo di formaggio pecorino, anche stagionato, 
c con notevole contenuto salino, proveniente da zone nelle 
quali i sistemi di lavorazione erano a livello artigianale e quanto 
mai antigienici. È importante sottolineare come anche il for- 
maggio stagionato possa essere responsabile di tossinfezione 
alimentare giacche, anche se muore lo stafilococco, rimane 
nel formaggio l'cntcrotossina, che può conservare intatta la 
sua attività tossica, anche per un anno (De Bissi). La prepara- 
zione di molti tipi di formaggio, compreso il pecorino, su scala 
industriale e in condizioni igieniche ambientali notevolmente 
migliorale ha reso più rari i casi di tossinfezione alimentare 
imputabili a consumo di tale a., mentre restano molto fre- 
quenti quelli legati al consumo di crema di pasticceria. 

Quanto al tonno c allo scombro sottolio deve essere tenuto 
presente che può trattarsi di una contamina/ione ah initio di 
tali a. che, inscatolati in grandi recipienti, non hanno raggiunto, 
specie nelle parti centrali, la temperatura adatta alla steriliz- 
zazione. Più spesso però l'episodio insorge tra coloro che 
hanno acquistato le ultime porzioni di una grossa scatola, già 
da tempo aperta per la vendita al minuto e quindi esposta, per 
un perìodo di tempo più o meno lungo, al rischio di una con- 
taminazione. Identico rischio possono correre altri a. (soprat- 
tutto carni) conservati impropriamente c consumati qualche 
tempo dopo la cottura. 

La diagnosi batteriologica delle tossinfezioni alimentari 
da stafilococco enterotossieo è basala sull'isolamento del 
germe dal vomito e dalle feci del paziente, nonché dai 
residui degli a. incriminati. La ricerca diretta dell’entero- 
tossina negli a. c negli escrementi del paziente, benché 
da molti tentata con mezzi sia biologici che chimici o 
immunologia, non ha dato ancora risultati soddisfacenti. 
Tale ricerca sarebbe di indiscutibile utilità specie negli a. 
nei quali, come si c detto, può anche non essere più possi- 
bile isolare lo stafilococco, in quanto già morto, mentre 
rimane attiva Fcntcrotossina da esso prodotta. 

L'isolamento dello stafilococco si può ottenere facilmente 
seminando il materiale su un terreno elettivo, quale ad cs. 
Vagar’ sale munnìte, un terreno cioè che inibisce lo sviluppo dei 
batteri favorendo soltanto la crescila dei cocchi sia non manni- 
tcfcrmcntanti (stafilococchi saprofìti) che mannilefcrmcntanti 
(stafilococchi patogeni). Sugli stafilococchi mannitefermen- 
tanti si possono eseguire altre prove in vitro atte a con- 
fermarne la patogenicità, quali le prove della coagulasi, 
della emolisi, della gelatinasi, della fibrinolisi; l'unica prova, 
però, che permette di poter classificare uno stafilococco pato- 
geno come enterotossieo c quella in vivo sul gattino, inoculando 
all'animale l'cntcrotossina prodotta dallo stafilococco in esame. 
L'cntcrotossina stafilococcica viene ottenuta coltivando lo sti- 
pite in presenza del 30% di CCK sul terreno di Dolman c Wilson, 
filtrando per Scitz o per candela il liquido colturale c riscaldan- 
dolo a 100 "C in bagnomaria per 30 min al fine di inattivare le 
x-emolisine c le ’^-emo Usine, che potrebbero interferire nella 
valutazione dei risultati ottenuti nella prova sul gattino. Il fil- 
trato viene inoculato per via intracardiaca all'animale (di 2-3 
mesi), il quale presenta in caso positivo, a distanza di 60-90 
min daU'iniezionc, un grave stato di prostrazione accompa- 
gnato da vomito c diarrea. 

Il reperto all’osservazione microscopica di una coltura pres- 
soché pura di stafilococchi in un a. sospettato responsabile di 
tossmfenzione alimentare può costituire, specie quando nel ma- 
teriale patologico del nudato si osserva eguale reperto, elemento 
orientativo per la diagnosi; ma si tratta sempre di prova molto 
approssimativa che occorre completare c confermare con l'esame 
colturale c la prova biologica sugli stipiti isolati. 


Tossinfezione da salmonelle 

Nel quadro delle salmonellosi (v.) va compresa la tossin- 
fezione alimentare da salmonelle, che decorre con il quadro 
classico della gastroenterite acuta. Essa è determinata 
dalla moltiplicazione degli agenti patogeni neU’organismo 
ed è pertanto in relazione alla carica batterica viva pre- 
sente nell'a., al tipo di salmoneila in causa, alla resistenza 
individuale del soggetto colpito, nonché al tipo di a. infetto. 

Tutte le specie di salmonelle oggi conosciute (più di 
1000) sono potenzialmente patogene per l'uomo ; esse pos- 
sono pertanto essere tutte causa di tossinfezioni alimen- 
tari. Epidcmiologicamcntc vi sono, però, specie che si ri- 
scontrano più frequentemente: in Italia, ad es., le tossin- 
fezioni alimentari sono più comunemente sostenute da 
Salmoneila typhimurium, S. enleritidis, S. paratyphi B , 
S. cholerae suis e qualche altra specie. 

Il periodo di incubazione, dall'Ingestione dcll'a. infetto 
all'insorgenza della sintomatologia morbosa, può oscillare 
da un minimo di 6 h ad un massimo di 48 h, con media di 
12-24 h. La sintomatologia è caratterizzata da diarrea, 
dolori addominali, nausea, vomito, temperatura in ge- 
nere elevala. 

Dal punto di vista diagnostico differenziale il periodo di 
incubazione relativamente lungo, la temperatura elevata 
c il prevalere della diarrea sul vomito possono far pensare 
più alla tossinfezione alimentare da salmonelle che a 
quella da stafilococco enterotossieo. 

Gli a. più particolarmente responsabili sono le carni, 
tanto è vero che queste tossinfezioni alimentari furono 
un tempo designate con il nome di avvelenamenti carnei 

0 di sarcotossinfezioni. 

È bene ricordare, infatti, che le salmonellosi appartengono 
al gruppo delle zoonosi e che ic specie animali più varie possono 
ammalarsi di salmoncllosi o più semplicemente albergare sai- 
monelle (bovini, suini, ovini, equini, roditori, animali da cor- 
tile, volatili, etc.). L'infezione delle carni può pertanto ricono- 
scere un'origine intrav itale e una postmortale; qucst'ultima può 
essere dovuta all'invasione, postmortem, delle carni c dei vi- 
sceri da parte di salmonelle presenti nell’intestino o nei linfo- 
nodi dell'animale, oppure essere determinata dalla contami- 
nazione accidentale della carne da parte di materiale infetto 
e dalla successiva moltiplicazione dei germi nelle carni stesse. 

È importante rilevare che le carni contenenti cariche anche 
elevate di salmonelle non presentano alterazione alcuna nel 
loro aspetto, sapore c odore. K bene altresì sottolineare come 
il fatto che le salmonelle siano germi poco resistenti al calore 
(70-80 *C) non implichi, a priori . che la carne cotta non debba 
essere sospettata nei casi di tossinfenzione alimentare, t noto 
infatti come molti sistemi di preparazione delle carni non siano 
soddisfacenti dal punto di vista igienico, giacche spesso nell'in- 
terno di pezzi piuttosto grossi non viene raggiunta una tempera- 
tura sufficiente a uccidere le salmonelle. Prove fatte da Vallin 
hanno dimostrato come nelle carni arrostile la parie centrale 
non superi di solito i 45-50 "C e come nell'interno di un pezzo 
di carne di 3 kg nella prima ora di bollitura non si arrivi a 
50 °C. temperatura che si raggiunge dopo almeno 4 h di cot- 
tura. Questa eventualità, non sempre sospettata, ci spiega come 
talvolta un a., che non sia stato dannoso subito dopo la cot- 
tura. possa esserlo divenuto dopo qualche tempo: le poche 
unita batteriche sopravvissute, non sufficienti di per sé a cau- 
sare la gastroenterite, hanno avuto tempo c possibilità di molti- 
plicarsi rapidamente raggiungendo una carica infettante massiva. 

Nel nostro paese le tossinfezioni alimentari da salmonelle 
provocate dall'ingestione di carni, sia fresche che insaccate o 
scatolate, sono del tutto eccezionali. Ciò c dovuto al fatto che 

1 bovini, i suini, gli equini, gli ovini vengono macellati nei 
mattatoi comunali sotto la scrupolosa vigilanza del veterinario 
sia prima che dopo la macellazione. Qualche caso o episodio di 
tossinfezione alimentare da salmonelle per ingestione di carne 
bovina o equina si è verificato in seguito a macellazione clan- 
destina di animale ammalato. Molto più pericolose sono le 
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carni di animali da cortile, che sfuggono sovente a qualsiasi 
controllo e, in particolar modo, quelle di anatre e di oche, 
animali che per lo loro particolari abitudini di vita possono con 
facilità infettarsi con salmonclle. 

Oltre le carni, a. responsabili di tossinfezione alimentare 
sono le uova. Infatti, nelle galline, nei piccioni, nei tacchini, 
nelle oche c particolarmente nelle anatre, le salmonclle 
possono annidarsi negli ovidutti e nella cloaca. La tossin- 
fezione alimentare può essere determinata dal consumo di 
uova crude o poco cotte o di cibi confezionati con uova 
(maionese, crema, alcuni tipi di dolci) o di uova varia- 
mente conservate o essiccate (uova in polvere). Anche il 
latte e i suoi derivati possono essere veicolo di tossinfe- 
zione. È bene, infine, ricordare che qualsiasi altro a. 
anche vegetale, purché rappresenti buon substrato nutri- 
tizio per le salmonclle (minestre di fagioli, torte, etc.), 
può essere responsabile di tossinfezione alimentare. Si com- 
prende che in tal caso !*a. viene contaminato o dall’uomo 
portatore (massaia, cuoco, pasticciere) durante la manipo- 
lazione, o da sorgenti animali (topi) o da vettori (mosche). 

U diagnosi batteriologica della tossinfezione alimentare da 
salmonellc é basata sull’isolamento del germe dalle feci c dal 
vomito del paziente, nonché dai residui degli a. incriminati. 
L’isolamento delle salmonclle si ottiene facilmente coltivando 
il materiale su appositi terreni colturali elettivi (agar di Wilson- 
Blair; agar dcsossicolato ; agar Salmonclla-Shigclla) c proce- 
dendo airidcntifica/ionc biochimica c sierologica delle colonie 
sospette. 

V. anche: salmonellosi ; salmonei la genere. 
Tossinfezione da shigelle 

Anche la tossinfezione alimentare da shigelle decorre con 
il quadro clinico della gastroenterite acuta (De Blasi; 

V. SHIGELLOSI). 

La gastroenterite acuta da shigelle sembra essere stretta- 
mente legata al consumo di cibi contaminati dai batteri 
in parola e per la sua manifestazione appare condizione 
indispensabile la contaminazione massiva dell'a. per attiva 
moltiplicazione delle shigelle, dovuta sia alla particolare 
natura del cibo (substrato nutritizio adatto) sia a parti- 
colari condizioni ambientali (temperatura idonea allo svi- 
luppo del germe, come si avvera nei mesi estivi). Shaug- 
nessy e coll., in prove eseguite su volontari umani infettati 
sperimentalmente con dosi più o meno forti di Flexner W. 
(v. shigella genere), dimostrarono che solo con dosi 
massive (IO miliardi di germi) si può provocare la com- 
parsa di una sindrome caratterizzata da nausea, vomito, 
diarrea, dolori addominali e febbre, di una sindrome cioè 
che riveste tutti i caratteri della gastroenterite acuta propria 
della- tossinfezione alimentare, mentre con dosi minori si 
ottiene una sindrome modesta, caratterizzata da anoressia, 
dolori addominali e lieve diarrea ( diarrea semplice da 
shigelle: De Blasi). 

Tutte le specie di shigelle. ad eccezione di Sh. dysente- 
riae l (bacillo di Shiga), possono essere causa di tossinfe- 
zione alimentare. Più frequentemente, anche nel nostro 
paese, vengono chiamati in causa Sh. sonnei c i vari tipi 
di Sh. flexneri. 

Dal punto di vista sintomatologico la tossinfezione ali- 
mentare da shigelle decorre con una sindrome non molto 
dissimile da quella sostenuta da salmonelle. Il periodo 
di incubazione varia, in genere, dalle 8 alle 24 h c la sinto- 
matologia è caratterizzata da diarrea, vomito, dolori addo- 
minali crampiformi, temperatura elevata. Sembra preva- 
lere nella sindrome tossinfettiva da shigelle il sintomo 
vomito ; ciò potrebbe avvicinare la tossinfezione alimen- 
tare in parola a quella sostenuta da stafilococchi entcro- 
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tossici, se non ci fosse di regola nella prima la tempera- 
tura elevata (39-40 *C). 

Gli a. più frequentemente responsabili di tossinfezione 
alimentare da shigelle sembrano essere: il latte e i derivati 
del latte (gelato di crema, paste alla crema, ricotta) e a. 
carnei vari. In un episodio di tossinfezione alimentare 
fu isolata Sh. flexneri VI, oltre che dalle feci dei pazienti, 
dalla carne di un coniglio residuata dal pasto. Il reperto 
di una Sh. flexneri nella carne di un coniglio morto per 
malattia imprecisata apre nuovi orizzonti alla epidemio- 
logia delle infezioni da shigelle. in quanto si potrebbe pro- 
spettare la possibilità che gli a. siano contaminati non solo 
dall’uomo, ma anche perché provenienti da animali malati 
o portatori originariamente infetti. 

La diagnosi batteriologica della tossinfezione alimentare da 
shigelle é basata, al solito, sull'isolamento del germe dalle feci 
e dal vomito del paziente nonché dai residui degli a. incriminati. 
Il terreno colturale più adatto per l'isolamento è Pagar Salmo- 
nella-Shigella. 

V. anche: shigellosi. 

Tossinfezione da Clostridium hotulinum 
È provocata dall'Ingestione di alimenti contaminati con 
la tossina di Clostridium hotulinum. Il quadro clinico, 
dopo una sintomatologia iniziale di solito a carico del 
tubo gastroenterico (nausea, vomito, dolori addominali, 
diarrea, etc.). analoga nelle grandi linee a quella di altre 
intossicazioni alimentari, è caratterizzato dalla comparsa di 
fenomeni di paralisi (tipico l'interessamento dei nervi 
oculomotorì) c di disturbi a carico di vari processi secre- 
tivi (secrezione mucosa, salivare, sudorale, etc.). Per la 
trattazione dettagliata dei vari aspetti di questa forma di 
intossicazione alimentare si rimanda alla voce botulismo. 

Tossinfezione da Clostridium welchii 
È ormai acquisito che nelle forme di tossinfezione alimen- 
tare provocate dagli stafilococchi cnterotossici, da CI. ho- 
tulinum e da CI. welchii, la sintomatologia morbosa è soste- 
nuta interamente du tossine preformate negli a. c non dalla 
vitalità e dalla moltiplicazione dei germi in parola nell'or- 
ganismo colpito, per cui per le suddette tossinfezioni po- 
trebbe essere accettabile anche il termine di intossicazione. 

Le tossinfezioni alimentari da CI. welchii erano una 
volta piuttosto frequenti in Inghilterra e nel Nord-Europa, 
essendo solitamente legate all'ingestione di a. carnei (stu- 
fati, bolliti, etc.), nei quali si siano realizzate condizioni 
ottimali per la germinazione delle spore e la massiva molti- 
plicazione del germe in questione. È tuttavia da notare che 
negli ultimi tempi la loro frequenza è in continuo aumento 
e che anche in Italia, dove una volta erano abbastanza 
rare, sono oggi notevolmente aumentate. Ciò è dovuto 
soprattutto al sempre maggiore sviluppo delle mense col- 
lettive (self Service), dove può realizzarsi, assieme ad una 
minore osservanza delle fondamentali norme relative ad 
una buona igiene alimentare, anche la possibilità di un non 
immediato consumo dei cibi dopo la loro preparazione. 
L'evenienza del consumo di carni cotte il giorno prima ri- 
corre infatti nella quasi totalità degli episodi di tossinfe- 
zione alimentare da CI. welchii descritti nella letteratura. 

CI. welchii (v. clostridium genere) c un bacillo capsulato, 
immobile, anaerobio, sporigeno, grampositivo, diffuso nel ter- 
reno. nelle acque superficiali, nelle feci. 

Si ammette l'esistenza di 6 tipi diversi di CI. welchii . classi- 
ficabili con le prime sei lettere dall'alfabeto (A, B. C. D, E, F) 
in base al differente raggruppamento dei costituenti tossici. 
Ai fini della patologia umana è senza dubbio più importante 
il tipo A, che comprende il tipo «classico »» (gangrena gassosa 
dell'uomo) e il tipo « entcrotovsico ». È inoltre da ricordare che 
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il tipo F è responsabile dell'insorgenza deH’cnteritc necrotiz- 
zante descrìtta dagli AA. tedeschi col nome di Darmbrand. 

Il CI. H’flchii tipo A « entcroto&sico >» si differenzia dal 
« classico » per l'attività emolitica, dovuta all'azione della tos- 
sina x, e per la termoresistenza delle forme sperali, proprietà 
che costituisce l’elemento essenziale del meccanismo ctiopato- 
genetico delle tossinfezioni alimentari da CI. welchU, consen- 
tendo alle spore del genere tipo A « enterotossico » di resi- 
stere alla temperatura di 100 B C per periodi di tempo da 1 a 3 h. 

Per quanto non sia ancora completamente chiarito il 
meccanismo della contaminazione, si può senz'altro pre- 
sumere una contaminazione dell'a. prima della cottura e 
successiva germinazione delle spore o un inquinamento 
con moltiplicazione massiva dopo la preparazione dell’a., 
quando esso non venga conservato in frigorifero o in luogo 
protetto dal contatto di topi, gatti, mosche o altri possibili 
vettori delle spore di Ciostridium. D’altro canto non si 
deve trascurare la possibilità di una contaminazione delle 
carni, che in genere sono le più frequentemente responsabili, 
durante le operazioni di macellazione o per invasione dei 
germi dal tubo intestinale dell'animale, qualora non si 
sia proceduto ad una immediata e corretta eviscerazione. 

Anche il personale di cucina può essere chiamato in 
causa ove si pensi che gli eliminatori sani sono assai fre- 
quenti, avendo CI. welchii il suo habitat tipico nell'Intestino. 

Oltre le carni, si ritiene che possano essere responsabili 
della tossinfezione i cibi più vari, quali la crema d'uovo, 
il latte in polvere, la zuppa inglese, gelati, pesci e frutti 
di mari, formaggi, fagioli, etc. 

Il periodo di incubazione oscilla generalmente tra le 
8 e le 24 h; la sintomatologia classica è rappresentata da 
diarrea, dolori addominali diffusi, senza vomito, senza 
febbre (questa può essere presente nei casi molto gravi) 
e senza grave compromissione dello stato generale. 

La diagnosi batteriologica delle tossinfezioni alimentari da 
CI. welchll è basata sull’isolamento del germe dalle feci del 
paziente nonché dai residui degli a. ritenuti responsabili. Date 
l'ubiquitarictà del germe e la sua presenza normale nelle feci, 
il reperto di CI. wetchii deve essere opportunamente valutato 
caso per caso, sulla base soprattutto della negatività per la 
ricerca di enterobatteri patogeni e della coincidenza di posi- 
tività del reperto delle feci del paziente con quello degli a. in- 
criminati. 

Il materiale sarà seminato su terreni per anaerobi, dove il 
germe si svilupperà con produzione abbondante di gas c con forte 
odore butirrico. L’identificazione è fatta sulla base dei caratteri 
morfologici, colturali, biochimici c biologici. L'iniezione intra- 
muscolare nella cavia di brodocoltura di CI. wclchii provoca la 
morte dell'animale entro 2 giorni con formazione di edema 
gelatinoso crepitante nella zona di inoculazione. 

Tossinfezione da altri germi 

Molli altri microrganismi sono stati chiamati di volta 
in volta in causa in episodi di tossinfezioni alimentari, 
anche se fino ad oggi non è univoco l’accordo sul loro 
reale potere patogeno. 

Tra questi meritano particolare segnalazione Proteus. 
Pseudomonas aeruginosa, alcuni tipi di streptococchi, Ba- 
cillus cereus, E. coli. 

1. Tossinfezione da Proteus. - È una evenienza piuttosto 
rara e di diffìcile diagnosi. Dal punto di vista epidemiologi- 
co cd ctiopatogcnetico sembra ricalcare del tutto il quadro 
presentato dalla forma provocata dai colonbatteri cosid- 
detti cntcritogeni (v. sotto). Da notare però che mentre 
per i colonbatteri ha incontrato favore la discriminazione 
del loro potere enteritogeno su base sierologica, questo non 
si è ancora verificato per i protei. 

Tutti e quattro i rappresentanti del genere Proteus (vul- 
garis. mirabili s, morganii, rettgeri [v. proteus genere]) 


sono stati portati in causa, da soli o associati, in casi di 
tossinfezioni alimentari. 

2. Tossinfezione da Pseudomonas aeruginosa. - È anche 
questa un’evenienza diffìcilmente diagnosticabile, date la 
larga diffusione in natura di Pseudomonas e la sua presenza 
nelle feci di soggetti normali (v. pseudomonas genere). 
Dai dati riportati dalla letteratura sembra che la tossinfe- 
zione alimentare da Pseudomonas possa più facilmente 
verificarsi in soggetti prematuri o defedati, viventi in am- 
bienti scarsamente igienici, tramite l'ingestione di latte 
accidentalmente contaminato. 

3. Tossinfezione da streptococchi. - La tossinfezione 
alimentare da streptococchi sembra prevalentemente veri- 
ficarsi nell'adulto in seguito a massiva introduzione di 
germi contenuti in a. altamente contaminati (salsicce, pol- 
pette di carne, arrosto di volatili, dolci), alla stessa stregua 
di quanto è ben noto per le tossinfezioni alimentari da 
salmonelle (v. sopra). Nei bambini, invece, l’a. più frequen- 
temente responsabile è il latte infetto per mastite strepto- 
coccica dell’animale lattifero. 

4. Tossinfezione da Bacillus cereus. - La segnalazione di 
casi o episodi di tossinfezione alimentare da B. cereus 
comincia a farsi più frequente. Si tratta di una sindrome 
morbosa dovuta a una tossina che B. cereus elabora negli a., 
qualora ricorrano condizioni favorevoli ad una sua rapida 
attività moltiplicativa. Il quadro epidemiologico e. per 
certi aspetti, anche quello sintomatologico ricordano quello 
ben noto della tossinfezione alimentare da stafilococco 
enterotossico o, ancor meglio, da CI. welchii (v. sopra). 

5. Tossinfezione da Escher ichia coli. - Sono riportati 
nella letteratura episodi gastroenterici acuti, associati al 
reperto di alcuni tipi sierologici di colonbatteri. Sarebbero, 
soprattutto, i colonbatteri appartenenti ai tipi O 1 1 1, O 55, 
O 26 e O 86 quelli più frequentemente associati a tali 
episodi morbosi. Non mancano però episodi nei quali il 
ruolo di agente etiologico è stato attribuito ad altri tipi 
sierologici (0 1-25; 0 6-8; 0 11-19; 0 28; 0 44; 0 75; 
0 90; O 112; O 114, O 119; O 124-128). Il numero evi- 
dentemente cospicuo ci porla a sollevare fondate obiezioni 
aU’ipotesi dello specifico ruolo ctiopatogenetico di deter- 
minati sierotipi di E. coli. 

Profilassi 

Dal punto di vista profilattico le principali norme utili 
ad evitare il più possibile l'insorgenza di episodi di tossin- 
fezione alimentare, qualunque ne sia l'agente etiologico, 
possono essere brevemente schematizzate come segue: 

a) accurata applicazione delle norme di polizia veteri- 
naria, integrata da più frequenti controlli batteriologici, 
sia nei grossi che nei piccoli animali; 

b) controllo igienico del latte e suoi derivati; 

c) lotta sistematica contro i topi e i ratti; 

d) lotta contro le mosche e altri insetti; 

e) accurata manipolazione degli a. e loro adeguata 
conservazione, avendo cura della pulizia di tutti gli 
utensili impiegati nella lavorazione; 

f) protezione degli a. scatolati in vendita al minuto e 
loro prelievo, da parte dei rivenditori, con adeguate cau- 
tele igieniche; 

g) ricerca e controllo dei portatori umani e di quanti 
siano affetti da lesioni suppurative tra gli addetti alla 
manipolazione dei generi alimentari; 

h) educazione igienica del personale che prepara e vende 
a. comunque confezionati, con particolare riguardo alle 
mense collettive, agli istituti, ai ristoranti, alle pastic- 
cerie e gelaterie, ai bar; 

i) consumo sollecito degli a. dopo la loro preparazione, 
specie in estate, o loro conservazione in frigorifero; 
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]) in tutti i casi sospetti: sollecito invio all'Ufficio di 
igiene di campioni dei cibi ingeriti nelle ultime 24 h, di 
campioni di vomito e feci, nonché di una breve relazione 
dell'anamnesi c della sintomatologia del paziente o dei 
pazienti. 

Terapia 

La terapia delle tossinfezioni alimentari in genere è fonda- 
mentalmente una terapia sintomatica che mira a correggere 
lo stato di disidratazione del malato e a ristabilire l'equi- 
librio elettrolitico dell’organismo, attraverso la sommini- 
strazione di soluzione fisiologica clorosodica o di altre 
soluzioni saline isotoniche, associata ad estratti surrenalici, 
vitamine del complesso B. Vit. C, analettici, cardiotonici. 

La somministrazione di antibiotici nelle tossinfezioni 
alimentari da salmonellc, dei quali il più efficace è il clo- 
ramfenicolo (v.), deve essere riservata alle forme particolar- 
mente gravi, evitando la prescrizione di dosi iniziali forti, 
onde non incorrere in incidenti tossici dovuti alla lisi 
brutale dei germi. 

Infestazioni alimentari 

Alcuni a. possono essere contaminati da macroparassiti 
patogeni per l'uomo c come tali essere veicoli di infesta- 
zioni. Le macroparassitosi più comunemente veicolate da 
a. sono le elmintiasi, in particolar modo la teniasi e la 
trichinosi, e gli a. più frequentemente responsabili sono 
le carni. 

Infestazione da tenie 

Sono soprattutto in causa Taenfa solium e T. sagi nata. 

Nel caso deirinfestazione da T. solium l’uomo si infesta 
con le forme larvali consumando carne mal cotta o 
cruda di maiale. È utile ricordare che la salatura c l'affu- 
micatura non sono sufficienti a uccidere i cisticerchi; essi 
sopravvivono per 2 mesi nella carne tenuta tra 1 e 4 °C; 
muoiono invece in poche ore in quella congelata a — 10 °C. 

La tenia adulta il più delle volte non causa disturbi 
gravi; specie nei bambini, può causare mancanza di appe- 
tito (anoressia) oppure fame esagerata (bulimia), indige- 
stioni, nausea c vomito, diarrea spesso alternata a stipsi, 
e una sintomatologia nervosa caratterizzata soprattutto 
da irritazione c insonnia. 

Le larve si fissano praticamente in tutti gli organi e tes- 
suti, trasformandosi, in 2-3 mesi, in cisticerchi maturi che 
possono sopravvivere per 2-3 anni (nel cervello anche fino 
a 20-30 anni). La localizzazione più frequente è quella 
oculare <46% ca.), seguita da quella cerebrale (40%), 
sottocutanea (6%), muscolare (3,5%), cardiaca, epatica, 
polmonare, etc. Le infestazioni del sistema nervoso risul- 
tano spesso mortali. La patogenicità dei cisticerchi (cisti- 
cercosi) è dovuta ad azioni irritative, meccaniche c tossiche. 

Nel caso della T. saginata l’uomo contrae l’infestazione 
ingerendo carne cruda o poco cotta di bovini parassitati 
da larve che abbiano superato l’età di 10-12 settimane. 
I cisticerchi sopravvivono per più di un mese nella carne 
tenuta tra I e 4 *C, muoiono in poche ore in quella conge- 
lata a — 10 *C. L'uomo non è parassitato dalla fase 
larvale, a differenza di T. solium ; l’unico stadio di T. sa- 
ginata che può svilupparsi nell’uomo è quello di cestode 
adulto. Questo parassita c pertanto assai meno pericoloso 
di T. solium; per la sua patogenicità vale quanto si è 
detto per T. solium nella fase di cestode adulto (v. teniasi). 

Infestazione da trichina 

Questa parassitosi è causata dall’ingestione di carne di 
maiale infestata da larve di Tnchinetia spiralis. L’uomo 
contrae l'infestazione consumando la carne mal cotta 
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o cruda, soprattutto sotto forma di salumi o di carni in- 
saccate; le trichinelle adulte esercitano la loro azione 
patogena nell'intestino; le larve nei muscoli striati volon- 
tari. In caso di forti infestazioni (più di un migliaio di 
ncmatodi) si ha un quadro di enterite acuta con catarro 
intestinale, scariche diarroiche, dolori intestinali e febbre 
che al 7°-8° giorno raggiunge i 40-41 *C. Il periodo della 
migrazione ematica delle larve c della loro penetrazione 
nei muscoli (dal 7* al 20° giorno) è caratterizzato da febbre, 
ipcrcosinofilia (20%-90%), delirio, dolori muscolari di 
tipo reumatico. Il periodo di incitamento nei muscoli 
(a 6 settimane daH'infcstazione) è accompagnato da edema 
tossico generalizzato, da sintomi neurologici vari c da un 
aggravamento di tutti i sintomi del periodo precedente. 
La letalità (alta soprattutto tra la 4* c la 6* settimana) 
può arrivare al 30% e dipende dal numero di larve inge- 
rite; 1 g di salame può contenere da 1000 a 3000 larve 
di T. spiralis. 

La trichinosi umana è rara in Italia; ciò dipende dal 
fatto che nel nostro paese non è diffusa l’abitudine di 
nutrire i maiali con gli avanzi dei mattatoi, che possono 
essere infestati dal parassita. L’esame trichinoscopico delle 
carni suine, all'atto della macellazione, è stato comunque 
reso obbligatorio, dopo che fu messa in evidenza la fre- 
quenza della trichinosi tra le volpi (33% nell'Italia del 
nord; 19% in provincia di Perugia; 8,5% in Puglia). 

V. TRICHINOSI. 

Geoelmintiasi 

È bene ricordare che l'uomo può infestarsi di alcune el- 
mintiasi ingerendo a. contaminati da terra o polvere in- 
quinata da uova o da larve di elminti. Tale è il caso della 
trichuriasi o tricocefalosi, della ascaridiasi e talvolta anche 
dell’anchilostomiasi (v. TRICOCEFALOSI ; ascaridiosi; an- 
chilostomiasi). Tali infestazioni possono, non infrequente- 
mente, decorrere in maniera asintomatica. È però bene 
accertato che nei bambini parassitati possono osservarsi, 
oltre a disturbi spesso non sicuramente riportagli a cause 
precise, quali cefalea, disappetenza, svogliatezza, apatia, 
anche ritardi nello sviluppo sia fisico che psichico. 

Intossicazioni da alimenti naturalmente velenosi 
Tra queste le più frequenti e più gravi sono quelle pro- 
vocate da ingestione di funghi velenosi. Di più rara os- 
servazione, infatti, almeno nei nostri paesi, sono le in- 
tossicazioni da pesci e da molluschi o da altri alimenti 
tossici (v. sopra: salubrità degli a.). 

I principi tossici contenuti nei funghi sono molteplici, 
cosicché del pari molteplici sono le sindromi da essi cau- 
sate. Esse si possono comunque riportare a quattro tipi 
principali: 

1. Sindrome acroresinoide o lividica. - È causata da 
sostanze acroresinose contenute principalmente nei generi 
Russuia c Lactarius (agaricini a spore bianche), Entholoma 
lividum (agaricino a spore rosse) e Bolctus satanas o por- 
cino venefico, c caratterizzata da una sintomatologia ga- 
stroenterica grave (vomito, diarrea con crampi musco- 
lari, stato angoscioso, facies ippocratica), ma raramente 
mortale (letalità inferiore all’1%). 

2. Sindrome emolitica o el vellica. - È causata dall’ac. 
clvellico o emolisina amanitica. contenuto in Amanita ru- 
bescens e in Gyromitra aesculenta (falsa spugnola), con 
quadro sintomatologico costituito, oltre che dai classici sin- 
tomi gastroenterici, da ittero emolitico, emoglobinuria, epi- 
stassi. c con letalità variabile ma non supcriore al 5-6%. 

3. Sindromi muscarinica e panterinica o sindromi neu- 
rotossiche. - Sono causate o dalla sola muscarina conte- 
nuta in Amanita muscaria (ovulo malefico) c in Amanita 
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aspera ( sindrome muscarinica pura , scialorrca, sudorazione, 
lacrimazione, miosi, bradicardia, talora anuria, oltre ai sin- 
tomi gastroenterici, con tendenza all'adinamia fino al col- 
lasso, ma raramente mortale), oppure dalla muscarina 
associata ad altro alcaloide: la muscaridina o micoatro- 
pina, contenuta in Amanita pantherina (sindrome pante- 
rittica , caratterizzata da una forma nervosa eccitativa con 
cefalea, vertigini, accessi convulsivi epilettoidi, polso ac- 
celerato, midriasi, dispnea, tremori, delirio, alterazioni 
della memoria e della intelligenza fino ad accessi di vera 
follia: letalità pari al 2-3%). 

4. Sindrome faliinica o citotossica . - È causata da una 
tossina idrosolubile, tcrmostabile, resistente ai succhi ga- 
strici e all’essiccamento, detta amanitossina o f aliina dal 
fungo Amanita phalloidcs che maggiormente la produce (te- 
mibili sono anche A, verna , A. citrina , con la sua varietà 
mappa , e Voi varia speciosa); è la sindrome più comune e 
più grave da avvelenamento da funghi, molto varia, po- 
tendo essere interessali tutti gli organi; oltre ai sintomi 
gastroenterici, che possono addirittura assumere l’anda- 
mento coleriforme, si hanno: epatomegalia e ittero, le- 
sioni renali con albuminuria e cilindruria, fenomeni ner- 
vosi eccitativi con convulsioni e crampi muscolari, ma 
con intelligenza perfettamente integra (a differenza della 
sindrome panterinica), fenomeni di insufficienza car- 
diaca, che sono i più temibili per la vita. Il periodo di 
incubazione è lungo (minimo 12 h, massimo 30-40 h) e 
l’insorgenza è brusca. La letalità c altissima (80-90%). 

V. avvelenamenti; funghi velenosi. 

RAFFAELE DF BEASI 

Un cenno meritano anche, in questa sede, le manife- 
stazioni tossiche da fave, da cicerchie e da alcuni ortaggi. 

fe noto dall'antichità che le fave ingerite o l'inalazione di 
pollini o di sostanze volatili provenienti dalle fave provocano 
in alcuni soggetti manifestazioni anche gravi: da cefalee più 
o meno intense all'anemia emolitica acuta. 1 disturbi possono 
insorgere pochi minuti dopo l’inalazione del polline o dopo 
varie ore (5-24) dall'ingestione delle fave. La gravità della crisi 
c tuttavia molto varia: da episodi subclinici a forme talvolta 
mortali; nel bambino le crisi sono più gravi che nell'adulto. 

Il favismo può essere prodotto: dall'ingestione di fave fresche 
crude; dall'ingestione di fave fresche cotte; dall’ingestione di 
fave secche cotte; camminando attraverso un campo di fave; 
manipolando fave; nel lattante con l'ingestione di latte prove- 
niente da madre affetta da favismo. 

La malattia rientra nel quadro delle critrocnzimopatic. Il fat- 
tore tossico delle fave non è ancora ben noto. Delle varie so- 
stanze attive isolate da questa leguminosa sono state partico- 
larmente studiate: il glicoside vicina ed il suo aglicone divicina ; 
la 3,4-diidrossifcnilalanina (DOPA). Solo la DOPA, incubala con 
sangue normale e con sangue di soggetti deficienti in glicoso-6- 
fosfatodeidrogenasi (G-6-PD), ha provocato una caduta del tasso 
di glicoso-6-fosfato nei secondi (Kossover e coll.. 1967). La que- 
stione del fattore tossico delle fave resta tuttora aperta (v. fa- 
sismo; anemie). 

In merito all’azione scatenante del polline ricordiamo che 
Pitagora (vi scc. a. C.) proscriveva rigorosamente ai suoi di- 
scepoli il consumo delle fave; piuttosto che attraversare un 
campo di fave sì lasciò imprigionare cd uccidere dai Croto- 
niati. che lo inseguivano. L’avversione di Pitagora per le fave, 
misteriosa per secoli, trova oggi verosimile interpretazione nel- 
l’essere egli stato affetto dalla critrocnzimopatia, che lo esponeva 
al favismo, di cui forse aveva subito incresciose manifestazioni. 

La cicerchia, nelle diverse varietà di Lathyrus, c stata usata 
in Italia nei periodi di gravi deficienze di cereali e di leguminose. 
Attualmente viene consumata in varie parti del mondo. L’inge- 
stione prolungata di questa leguminosa determina una sindrome 
paralitica che interessa prevalentemente gli arti inferiori. Cantani 
(1873) la descrisse e le diede il nome di latirismo , ponendola in 
rapporto con il consumo dei semi del Lathyrus satina. La ma- 
ialila fu osservata in Spagna durante la guerra civile (1936-1939) 


tra la popolazione costretta a consumare oltre g 500 al giorno 
di cicerchie prò capite, non tra quella il cui consumo di cicer- 
chie non superava i g 200. I prodotti tossici che provocano il 
latirismo non sono siali ben identificati. Da alcune varietà di 
Lathyrus sono state isolate ncuroiossinc: cianoalanina. ac. 
a-y-diaminobutirrico. Epidemie di latirismo si hanno tuttora 
in India. 

Il consumo dei semi di Lathyrus odoratus provoca una sin- 
drome denominata odora! ismo, che può essere riprodotta sul 
ratto. Le sostanze attive sarebbero dei nitriti (tra cui il fi (N-y-L- 
glutamil]aminopropnonitrilc), responsabili di alterazioni del 
metabolismo del collagcno, con conseguente malformazione 
ossea, che può portare a compressione di strutture nervose. 

In alcuni ortaggi sono state identificate sostanze ad attività 
antitiroidea, cioè sostanze che interferiscono con la sintesi degli 
ormoni tiroidei. Derivati dal 2-tiossiazolidonc e tiocianati 
sono stati identificati nelle Brassicacee cd in altre Crocifcrc. 
La sostanza a maggiore attività gozzigena sembra essere 1*1,5 
vinil-l-tiossiazolidone, identificato nei semi c nella parte edi- 
bile di molte Brassicacee: i semi che contengono questa sostanza 
in maggior quantità sono, in ordine decrescente, quelli di ca- 
volo da foraggio (Brassica oieracea var. acephata ), navone o ca- 
volo di rutabaga ( B . napus var. napohrassica), ravizzone (B. napus 
va r, oleifera), broccoli, cavolo-cappuccio, cavolo-rapa \B. att- 
racca var. gongyhdes), rape c cavoli di Bruxelles. I semi di 
altre Crocifcrc, come ad cs. il cavolfiore, non contengono 
affatto questo composto ad attività strumigena. £ stato 
provato che ri,5-vinìl-2-iiossiazolidonc ha attività gozzigena 
supcriore al propilliourarile (v. amiiiroidii farmaci). Si è 
avanzata l’ipotesi che questa sostanza agisca stimolando l’in- 
erezione ipofisaria di tircotropina. L‘l,5-vinil-2-liossiazoli- 
donc non sembra trovarsi in forma libera nelle Brassicacee, 
ma si formerebbe da un precursore per azione enzimatica. 

L'attività gozzigena delle Brassicacee sembra anche da impu- 
tarsi ai tiocianati contenuti in questi alimenti vegetali. 

Capaci di attività antitiroidea sono pure dei cianoglicosidi, 
che nell’organismo per idrolisi enzimatica possono dar luogo 
alla formazione di tiocianati. 

L'enzima che libera l'ossiazolidonc dal suo precursore come 
pure quelli che catalizzano la trasformazione dei cianoglico- 
sidi in tiocianati sono distrutti dal calore, per cui la cottura delle 
Brassicacee determina la perdita, quasi per intero, dell'attività 
strumigena. 

Da parecchi AA. è stata prospettala la possibilità dell’in- 
sorgenza. soprattutto in bambini, di crisi mctcmoglobincmiehe 
per ingestione di ortaggi foliari (bicta, broccoli, cavolfiori, 
lattuga c soprattutto spinaci) ricchi di nitrati. L'aumento del 
contenuto di nitrati sarchile imputabile ai fertilizzanti. L’in- 
sorgenza della metemoglobinemia è in realtà riferibile non 
tanto ai nitrati, che nell'organismo vengono scarsamente assor- 
biti o. seppure assorbiti, rapidamente eliminati per via renale, 
quanto ai nitriti, nei quali i nitrati possono ridursi. La ridu- 
zione dei nitrati in nitriti può verificarsi in ortaggi conservati 
per lunghi periodi di tempo o nel tubo digerente per azione di 
batteri putrefattivi. I nitriti assorbiti e passati in circolo ossi- 
derebbero l’emoglobina a metcmoglobina (v.) : se la dose di 
nitriti è molto elevata, la gran parte dell’emoglobina viene tra- 
sformata in metcmoglobina. 

FRANCESCO MANCINI E GIOVANNI BATTISTA PAN ATT A 

Intossicazioni da cibi guasti o alterati 

Qualsiasi a. alterato per processi naturali di decompo- 
sizione, dovuti spesso a cattiva conservazione e a molti- 
plicazione di microrganismi anche saprofiti, può causare 
disturbi intestinali nell’uomo, specie nell'età infantile, con 
fenomeni tossici più o meno gravi. Così, carni in stato 
di putrefazione, sia profonda che superficiale, pesci e 
crostacei in stato di incipiente alterazione, uova invec- 
chiale (opache alla speratura e che sballottano alto scuo- 
timento), burro o altri grassi irranciditi, formaggi rigon- 
fiati o putrefatti. 

Nel campo degli a. di origine vegetale c noto come 
la frutta fresca, se conservata troppo a lungo, vada 
incontro ad alterazioni molto varie, che ne danneggiano 
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la commestibilità e possono causare disturbi intestinali a 
carattere enterilico. 

Da ricordare l'alterazione determinata sulle cariossidi 
del frumento e della segale da un pirenomicete, Cfaviceps 
purpurea . che forma degli sclerozi foggiati a cornetto ri- 
curvo, lunghi fino a 2-4 cm, color nero-violetto o rosso- 
bruno, donde il nome di segale cornuta (v.). Essa, a causa 
dei vari alcaloidi che contiene, provoca la sindrome dcl- 
P ergotismo (v.). Gli avvelenamenti alimentari da farine 
parassitate, una volta a carattere epidemico, c oggi per 
fortuna assai rari, decorrono cronicamente con sintomi 
nervosi convulsivi, distrofici c perfino mentali, talora ac- 
compagnati da turbe gastroenteriche e. nel periodo termi- 
nale, da gangrcnc alle estremità, cui può seguire la morte. 

Ricercatori giapponesi posero in evidenza nel ratto il po- 
tere cancerogeno del « riso giallo ». Successivamente è stato 
dimostrato che il potere tossico c legato allo sviluppo nelle 
cariossidi di una muffa: il PeniciUum ishndkwH. Questo pc- 
nicillo produce alcuni pigmenti della famiglia degli antrachi- 
noni, le skirùie. La Intrusi; trina provoca nel ratto degenera- 
zione del fegato c, se somministrata a lungo, cirrosi cd epa- 
tomi. È stalo rilevato che nelle zone dell’ Asia in cui si consuma 
il riso « ingiallito » é frequente il cancro primitivo del fegato. 

Per quanto riguarda infine gh a. in scatola è opportuno 
ricordare che, quando la sterilizzazione del prodotto è 
incompleta cosi da lasciar sopravvivere microbi o loro 
spore, si possono verificare alterazioni pericolose per la 
salute. Infatti la sopravvivenza di germi capaci di mol- 
tiplicarsi ncH’ambicntc anaerobico che si costituisce nel- 
l'interno delle scatole dopo il trattamento termico dà 
luogo a sviluppo di gas che, presto o tardi, determina il 
caratteristico rigonfiamento ilei fondi delle scatole ; all'atto 
dell’apertura i gas fuoriescono sibilando ed emanando 
odori fetidi, butirrici, aromatici, etc., a seconda delle 
specie microbiche sviluppate c dei gas prodotti; che pos- 
sono essere: idrogeno solforato, ammoniaca, metano, 
mcrcaptani, anidride carbonica, azoto. Anche se non 
sempre il rigonfiamento dei fondi è indice di alterazione 
del prodotto con pencolo per la salute (a. conservati 
sotto aceto, prodotti acidi e zuccherini»; in pratica è 
tuttavia buona norma scartare qualsiasi prodotto la cui 
scatola mostri i fondi rigonfiati, onde evitare quadri di 
enteriti c di intossicazioni più o meno gravi. 

Patologia da additivi volontari, da contaminanti chimici di 
altra provenienza e da inquinamenti radioattivi 

Se gli additivi chimici vengono usati in modo indiscri- 
minato o con lo scopo di riparare sia a deficienze tecno- 
logiche sia all’impiego di materie prime di cattiva qualità, 
viene compromessa non solo la genuinità dcll'a. ma. più 
spesso, anche la sua salubrità, con pericolo più o meno 
grave per la salute. 

Non è tuttavia facile parlare di una patologia da a. 
addizionati con additivi chimici , giacché c del tutto ecce- 
zionale che si possano verificare casi di avvelenamento 
acuto per ingestione di a. cosi trattati. Più controversa è 
la questione se vi possa essere una patologia cronica da 
additivi chimici, giacché é diffìcile poter dimostrare, al- 
meno entro breve tempo, in maniera precisa e documen- 
tata. se sostanze incapaci di dare alle dosi ingerite sintomi 
di intossicazione acuta, possano però, per fenomeni di 
accumulo, determinare processi morbosi a carattere cro- 
nica nei più vari organi c apparati. Entra in gioco a tale 
proposito la tanto temuta « azione cancerogena ». la cui 
dimostrazione richiede indagini lunghe, diffìcili c non sem- 
pre di facile interpretazione (v. sopra: additivi alimentari l. 

Più facile a verificarsi è una patologia, non solo cronica 
ma anche acuta, da a. contaminati da residui di pesticidi. 


11 problema dei residui tossici nei prodotti vegetali freschi 

0 conservati, c in tutti gli a. in genere che in un determi- 
nato periodo della loro preparazione siano stati comunque 
contaminati con sostanze insetticide, é venuto sempre più 
imponendosi a causa del crescente diffondersi, specie in 
campo agricolo, di misure atte ad aumentare, migliorare, 
difendere e preservare dalle numerose insidie le piante e 

1 prodotti, utilizzando nuovi diserbanti, più potenti anti- 
crittogamici, rodenticidi e insetticidi sempre più efficaci 
ma anche molto piu pericolosi per l'uomo. 

Tra i moderni insetticidi, il DDT (diclorodifcniltri- 
cloroctano). ingerito con gli a., difficilmente dà luogo a 
intossicazioni acute: dosi di g 0,25 non determinano in- 
fatti fenomeni tossici apparenti; questi però compaiono 
se le dosi vengono ripetute per diversi giorni consecutivi. 
Ciò è dovuto alla spiccata affinità che il DDT ha per 
i lipidi, nei quali, come già si è detto (v. sopra: salubrità 
degli a.), va a fissarsi elettivamente una volta pene- 
trato nell’organismo, l.a possibilità accertata di una 
ritenzione dell’insetticida neH'organìsmo pone il problema 
della intossicazione cronica c, per riflesso, quello dei re- 
sidui tossici nelle sostanze alimentari, giacché sembra non 
si possa escludere che l'ingestione di piccole dosi ripe- 
tute. per accumulo nell'organismo, dia luogo a mani- 
festazioni tossiche. 1 sintomi più frequenti óe\V Intossica* 
clone cronica sono: anemia, tremori, astenia, disturbi ga- 
strointestinali, artralgie. Da sottolineare ancora una volta 
il pericolo, messo in evidenza in tempi recentissimi, di 
un’azione cancerogena. Nelle forme di intossicazione acuta 
i disturbi di maggior rilievo si osservano a carico del si- 
stema nervoso (astenia, cefalea, parestesie, dolori c crampi 
muscolari diffusi, tremori e convulsioni, etc.), dell'apparato 
gastrointestinale (nausea, vomito, dolori addominali dif- 
fusi, diarrea) e della cute. Per la diagnosi si possono ot- 
tenere indicazioni determinanti dalla ricerca nelle urine 
delfac. /7-diclorodifcnilacetico (DDA). prodotto di tra- 
sformazione del DDT nell'organismo (v. insetticidi). 

Di più elevata tossicità sono gli esteri organofosforici 
(parathion. diazinonc. malathion. etc.). di cui sono state 
frequentemente osservate intossicazioni acute per consumo 
di a. con essi trattati. Nell’uomo, per quanto riguarda 
il parathion (p-nitrofcnildietiltionofosfato). la dose mor- 
tale per os sembra essere intorno a 1, 5-2,5 g (per un sog- 
getto del peso di 70 kg). 

11 parathion c tutti gli altri esteri organofosforici, im- 
piegati come antiparassitari, appartengono al gruppo degli 
inibitori reversibili delle colincsterasi, sia dell’acetilcoline- 
sterasi, che si ritrova nel tessuto nervoso e nelle emazie, che 
della pscudocolinesterasi. che è contenuta nel siero di 
sangue, nel fegato, nel cuore, nel pancreas c in altri tes- 
suti (V. ANTICOL1NESTERASICI FARMACI». Il blOCCO COlineSte- 

rasico realizzato dagli esteri organofosforici determina, per 
la mancata scissione idrolitica dell'acetilcolina, un accu- 
mulo nell'organismo di questa sostanza, responsabile dei 
vari disturbi che si osservano nei soggetti intossicati. Do- 
minano il quadro clinico dcll'a wclcnamcnto acuto: lacri- 
mazione, scialorrea. sudori profusi, disturbi gastrointe- 
stinali con nausea, vomito c diarrea, miosi c disturbi 
visivi. Non raramente si osservano modificazioni della 
temperatura corporea (38 *C, ma nei casi più gravi anche 
40 <, C), contratture muscolari fibrillari e convulsioni to- 
niche c cloniche. La causa mortis più frequente c rappre- 
sentata da un edema polmonare acuto o da paralisi re- 
spiratoria di origine centrale. 

Molti negano l'esistenza di una forma cronica di intos- 
sicazione da esteri organofosforici, conscguente all’assor- 
bimento continuato di piccole dosi, in considerazione 
della rapida degradazione metabolica cui vanno incontro 
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queste sostanze, con conseguente eliminazione, specie at- 
traverso l'cmuntorio renale, dei prodotti di trasforma- 
zione. È stato comunque accertato che per prolungata 
assunzione di piccole dosi si può avere riduzione del- 
l'attività colinesterasica, considerabile come segno di 
aumentato assorbimento di esteri organofosforìci da parte 
dell’organismo in quanto mancano manifestazioni cliniche 
tali da realizzare un quadro vero c proprio di intossica- 
zione cronica. E però evidente che il soggetto il cui pa- 
trimonio colinestcrasico, a causa delia frequente espo- 
sizione al rischio organofosforico, risulta in parte « bloc- 
cato » c non rapidamente utilizzabile, appare maggior- 
mente vulnerabile rispetto al soggetto normale, se improv- 
visamente si trovasse esposto ad assorbimento di tossico 
in quantità sia pure non pericolosa per sé stessa, ma che 
tale potrebbe diventare in relazione alla particolare si- 
tuazione bioenzimatica del soggetto stesso. 

Per quanto riguarda la patologia da inquinamenti radio- 
attivi degli a. non si hanno dati molto precisi, giacché 
fenomeni morbosi legati all’ingestione di a. contaminati 
da radiazioni ionizzanti sono del tutto eccezionali. Le in- 
dicazioni emerse dalle numerose ricerche sinora eseguite 
porterebbero ad escludere conseguenze dannose sia dal 
punto di vista tossico che da quello cancerogeno. Sì sente 
tuttavia la necessità di studi più approfonditi, atti a met- 
tere in evidenza e a valutare un eventuale danno genetico 
ncH’organismo umano nutrito con a. contaminati da ra- 
diazioni ionizzanti. 

V. avvelenamenti; insetticidi; organofosforìci esteri. 

Cenni sulle idiosincrasie alimentari 

Le idiosincrasie o intolleranze verso alcuni a. rientrano 
nel vasto quadro delle malattie allergiche (v. allergia). 

L 'allergia alimentare può definirsi come l'insieme delle 
manifestazioni morbose che si presentano in alcuni in- 
dividui per ingestione di sostanze che dalla massima parte 
delle persone vengono ben tollerate. Gli a. più comune- 
mente responsabili, in quanto agiscono da sostanze sen- 
sibilizzanti ( allergeni ). sono: uova, pesci, gamberi, ara- 
goste, ostriche e altri molluschi di mare, uova di pesce 
conservate c, tra i vegetali, specialmente le fragole. 

Le allergie alimentari sono caratterizzate da manife- 
stazioni orticarìoidi più o meno estese, da manifesta- 
zioni pruriginose, da segni di gastroenterite acuta, con 
presenza di numerosi leucociti eosinofìli nelle parti mu- 
cose degli escreti, da febbre c talora da manifestazioni 
generali proprie dello shock anafilattico. 

L'allergia alimentare si manifesta, in genere, alla prima 
introduzione delia sostanza verso cui il soggetto é sensi- 
bile. Tale evento viene spiegato dai più ammettendo che. 
in ogni caso, debba aver avuto luogo in precedenza una 
introduzione inapparente dcll'antigcnc. 

Che la mancanza del momento sensibilizzante sia solo 
apparente può essere dedotto dalle seguenti ragioni: 

a) sono sufficienti per la sensibilizzazione quantità cosi 
piccole di sostanza da indurre facilmente ad ammettere 
che la loro introduzione sia avvenuta inavvertitamente; 

b) la sensibilizzazione non è legata all'introduzione del- 
l’antigene per una via obbligata, potendo questo giun- 
gere all'organismo per le vie più svariate; 

c) esiste una sensibilizzazione di gruppo, determinata cioè 
da una data sostanza ed evocabile nella forma di mani- 
festazioni allergiche con la rcintroduzionc di sostanze 
chimicamente affini ; 

d) la sensibilizzazione può avvenire nel lattante per as- 
sorbimento di antigeni mediante il latte materno, col 
quale possono essere introdotti altresì anticorpi formatisi 
nell'organismo materno e determinanti quindi una sen- 


sibilizzazione passiva; va considerato anche il passaggio 
sia di antigeni che di anticorpi attraverso la placenta con 
conseguente possibilità di sensibilizzazione attiva e passiva. 

Altro problema, abbastanza controverso, riguarda la 
genesi della sensibilizzazione, giacché è ben noto come le 
proteine siano ridotte durante la digestione ad amino- 
acidi indifferenti, privi cioè di potere antigenc. Si deve 
pertanto ammettere la possibilità di riassorbimento attra- 
verso il tubo digerente di materiali alimentari a molecola 
ancora sufficientemente complessa e ancora cosi poco in- 
taccata dai processi digestivi da conservare il potere anti- 
gene. Le osservazioni cliniche c sperimentali hanno messo 
chiaramente in evidenza l'esistenza di condizioni che ren- 
dono possibile il passaggio di molecole relativamente com- 
plesse, ancora dotate di potere antigenc. Ad cs., è accer- 
tato che le alterazioni a carattere flogistico della mucosa 
gastrointestinale (gastroenterite acuta) ne aumentano la 
permeabilità agli antigeni, creando la condizione necessaria 
al riassorbimento di materiali incompletamente digeriti c 
quindi adatti alla sensibilizzazione. Del resto, la facilità 
con cui alcuni a. danno manifestazioni allergiche (cro- 
stacei. fragole, latte, carne di maiale, etc.) può essere 
messa in relazione con la difficoltà con cui le proteine, 
che entrano nella loro composizione, vengono denaturate 
dai succhi digestivi. 

Non può d’altra parte essere messa in dubbio l'impor- 
tanza del fattore ereditario; il tipo di sensibilizzazione si 
ritrova infatti frequentemente negli ascendenti. Sono stati 
osservati casi di allergia al latte c alle uova per tre o quattro 
generazioni consecutive. 

La diagnosi di allergia alimentare non è sempre facile, 
giacché può essere alle volte non agevole identificare l’al- 
lergene. Le prove cutanee, utilizzate comunemente in dia- 
gnostica allergologica. hanno nel caso dell’allergia ali- 
mentare un valore molto relativo. Può essere invece impie- 
gata. anche se con le dovute riserve, la prova intestinale. 
Essa consiste nel somministrare al soggetto all'inizio della 
prova una dieta leggera c semplice che non contenga alcun 
allergene alimentare (una dieta di succhi vegetali; un gel 
di frumento integrale); a questa dieta fondamentale si 
aggiunge di giorno in giorno un a. sospetto (latte, uova, 
formaggio, carne, pesce, etc.), finché si manifestano rea- 
zioni gastroenteritiche locali e reazioni generali improv- 
vise: fa. somministrato in tale giornata deve essere consi- 
derato responsabile della reazione allergica c pertanto 
identificato con l'allergene. 
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RAFFAELE DE BLASI 

ALINFOCITOSI: v. immunoglobuline, malattie da al- 
terata produzione. 

ALISTERESI 

(composto modernamente di ali-, gr. bali-, cfr. hòls. geni- 
tivo haìòs, * sale ’. e stèrCsts * privazione ’). - F. rarèfaction 
osseine. - I. halisteresis. - T. Halisteresis. - S. halistéresis. 
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Attualmente tale terminologia, indicante la distruzione 
dell’osso previa decakificazione, o demolizione alisterica, 
è caduta in disuso in quanto tale processo non è più 
accettato dai vari AA. V. anche: osteoporosi; osso. 

RED. 

ALITO 

F. ftaleine. - I. hreath. - T. Atem. - s. hàlilo. 

L'alito, rappresentato dall'aria espirata, normalmente è 
inodoro. In particolari condizioni esso si modifica per la 
presenza di sostanze volatili derivate dalle mucose respi- 
ratorie o digestive, assumendo odori caratteristici, che 
possono eventualmente concorrere a chiarire l'esistenza di 
un determinato stato morboso. 

La sgradevolczza dell'a. talitosi) è avvertita obiettiva- 
mente e a volte anche soggettivamente c si manifesta nelle 
seguenti eventualità: 

a) affezioni delle cavità nasali: ozena, corpi estranei 
nasali, sinusiti purulente (specie mascellari), vegetazioni 
adenoidi, stenosi nasali (deviazioni del setto, polipi); 

b) affezioni della cavità orofaringea : tonsilliti, faringiti, 
stomatiti (in particolare nelle forme emorragiche, ulcero- 
membranose e gangrenose, difteriche e nelle forme che si 
verificano nel corso di emopatie), gengiviti, celluliti, osteo- 
mieliti, flemmoni, carie dentale profonda, ascessi o fistole 
dentali, piorrea alveolare, neoplasie, alterazioni della saliva 
(ascialia [v.]) e delle ghiandole salivari, malocclusione den- 
tale (prognazia, morso aperto), cattiva igiene della bocca; 

c) affezioni del tubo digerente: esofago (diverticoli, 
stenosi, neoplasie), stomaco (gastriti, stenosi piloriche, 
neoplasie), intestino (stipsi, occlusioni intestinali, fistole 
gastrocoliche: in queste ultime affezioni l'a. può assumere 
a volte odore fecaloide o di uova guaste ); a. sgradevole 
particolare può osservarsi anche nelle parassi tosi intesti- 
nali. in particolare nell’ossiuriasi; 

d) affezioni delle vie respiratorie (laringotracheiti, bron- 
chiti, tbc polmonare, ascesso polmonare, neoplasie ulcerate); 

e) affezioni di vari organi o sistemi dell'economia gene- 
rale, senza primitivo interessamento delle cavità aeree o di- 
gestive, come negli stati febbrili, nelle sepsi, nelle malattie 
renali con difetto della funzionalità renale (odore ammonia- 
cale) o nell'uremia conclamata (a. urinoso), nell’insufficienza 
epatica grave (odore dolciastro aromatico che ricorda bin- 
dolo o lo scatolo: J'oetor hepaticus ), nel diabete con 
aeetonemia e in specie nel coma diabetico (a. acctonico); in 
questi casi le caratteristiche dell’a. permettono di risalire 
alla diagnosi dell ‘affezione; 

f) ingestione di cibi particolari (cipolla, aglio, etc.), 
abuso di tabacco o di alcolici', 

g) somministrazione di alcune sostanze medicamentose 
(ad e$. cacodilati: a. agliaceo) o tossiche (ad es. cianuri: 
odore di mandorla amara); in alcune intossicazioni l'eli- 
minazione di sostanze volatili con odore particolare av- 
viene attraverso le mucose respiratorie o digestive c mo- 
difica l’odore dell'a. 

Tutti gli stati febbrili in genere modificano l'a. per la 
più facile fermentazione acida dei prodotti della desqua- 
mazione epiteliale e dei detriti e residui alimentari. Infine 
in alcune condizioni fisiologiche, come nel periodo me- 
struale e nella gravidanza, l’a. può assumere odore sgra- 
devole, TOMMASO LUCHERINI E ALFONSO ALFIERI 

ALLACCIATURA: v. arterie, chirurgia ; LEGATURA. 

ALLANTOIDE 

fiat, mediev. al(l)atitòides , dal gr. allantoeidts (hymèri), Ga- 
leno, 4 (membrana) a forma di (-eidfs) salciccia (alla/ito-)']. 
- F. al lati tolde. - i. allantois. - T. AUantois. - s. alantoides. 


L'allantoidc è un annesso embrionale di quei Vertebrati 
(Rettili, Uccelli, Mammiferi) che conducono vita esclu- 
sivamente terrestre c che non depongono quindi le uova 
nell’acqua. Nei Rettili e negli Uccelli l’a. è un organo 
che permette all’embrione, che si sviluppa nel guscio del- 
l’uovo, la respirazione: è quindi l'organo respiratorio del- 
l’embrione. Nei Mammiferi, con lo sviluppo intrauterino 
dell'uovo, l’a. perde tale proprietà, non essendo l'uovo 
a contatto con l’aria del mondo esterno, e la respirazione 
si effettua attraverso la placenta. In questi animali l’a. 
subisce cosi uno sviluppo assai minore che nei Sauropsidi 
(Rettili, Uccelli). Tuttavia la sua importanza non è infe- 
riore poiché, nella maggioranza dei Mammiferi, esclusi 
cioè i Monotremi che sono ovipari e alcuni Marsupiali, 
sono i vasi dell’a. che, mettendosi in rapporto con il 
corion, provvedono alla formazione della rete vasale 
della placenta (placenta allantoidea, in contrapposizione 
alla placenta onfaloidea di alcuni Marsupiali: in questi 
ultimi vengono utilizzati a tale scopo i vasi del sacco del 
tuorlo). L’a. è un diverticolo sacciforme, che si cstroflettc 
dalla parte vcntrocaudale del tubo digerente; essa è 
quindi formata da un foglietto interno entodcrmico ed 
è esternamente rivestita dalla lamina splancnica extraem- 
brionale del mesoderma. 

Nei Sauropsidi, in relazione alla funzione respira- 
toria, l’a. si estende ad occupare gran parte del celoma 
cxtracmbrionalc c si addossa a tutta la superficie interna 
della membrana coriale. Nei Mammiferi, dato lo scarso 
sviluppo, essa rimane impegnata nel cordone ombelicale; 
la sua parte endoentbrionale si dilata nella porzione pros- 
simale con cui sbocca nella parte cloacale del tubo dige- 
rente, e dà origine alla vescica urinaria; questa presenta 
infatti al suo apice un legamento, che la unisce alla regione 
ombelicale e che è un residuo dcH'uraco. Quest’ultimo è 
un canalino che nell’embrione fa comunicare la parte 
che darà la vescica con la parte cxtracmbrionalc dell’a. 
Questi sono dati generali, perché nei vari Mammiferi lo 
sviluppo dell’a. presenta differenze a volte rilevanti, sia 
per l’estensione, sia per avere o meno una cavità aperta e 
comunicante con la vescica. Ad es. nei Primati c nel- 
l’uomo l’a. è poco sviluppata e non presenta l’involucro 
mesodermico. 
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ALBERTO STEFANELLI 

ALLANTOINA 

[fr., 1800, M. F. Buniva e L. N. Vauquelin, derivato dì 
aliamo -, v. allantoide. perché trovata nei liquidi allan- 
toici di mucca]. - f. allantoine. - 1. allontani. - T. AUantoin. - 
s. alantoina. 

Prodotto di ossidazione dell’ac. urico dalla formula: 

O 

HN y~~NH 

c H • £ 

''NH NH ° 

Può essere considerata come costituita da 2 molecole di 
urea (v.) e I di ac. gliossilico. Sostanza a carattere acido, 
solubile in idrato di sodio c in acqua calda; poco solubile 
in acqua fredda. Si può ottenere dall’ac. urico ossidandolo 
in presenza di acqua, con sottrazione di una molecola di 
CO t . La trasformazione dell'ac. urico in allantoina, 
nell'organismo di alcuni animali (quasi tutti i mammiferi. 
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eccettuati l’uomo e le scimmie antropomorfe), per i quali 
l'a. rappresenta il prodotto terminale del ricambio delle 
basi puriniche (v. furine), avviene, di regola, ad opera di 
un enzima detto uricasi. Questa trasformazione ha sede 
principale nel fegato, il quale è in grado di operarla anche 
in vitro. Nelle urine di detti animali si trova a. in notevole 
quantità, sola o associata ad ac. urico: animali a ricambio 
allantoinotclico puro (Roditori, Carnivori) o misto (cavia, 
bue, cavallo, maiale). Piccole quantità di a. sono anche 
presenti nelle urine umane (fino a 10-15 mg nelle 24 h). 
Essa è largamente diffusa nei vegetali (leguminose), che 
la idrolizzano ad ac. allantoico per azione di un enzima, 
Yallantoinasi. 

Si ammette che l’a. abbia un’azione stimolante sui pro- 
cessi riparativi dei tessuti; alcuni ritengono che questa 
azione, più che alfa., sia dovuta all’urea che da essa si 
libera. Viene impiegata in terapia, per applicazioni locali 
(soluzione allo 0,4% in acqua calda), nel trattamento delle 
piaghe suppurate c delle ulcere torpide. 
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RED. 

ALLARME 

F. alerte. - I. alertness. - T, Alarmreaktion. - s. alar ma. 

Nella terminologia medica ha due significati, riferiti l’uno 
a un concetto biologico, l’altro a un concetto psicopa- 
tologico. 

Nel primo significato è usato da Selye a indicare una 
particolare reazione umorale c istopatologica a determinati 
stimoli nocivi (v. adattamento, sindrome generale di). 

In senso psicopatologico c usato da Bini e Bazzi a si- 
gnificare il particolare .stato d'animo della neurastenia 
(v. neurastenia; psiconevrosi) e come tale si definisce: 
« sentimento prevalente e spiacevole di sfiducia e di timore, 
per lo più con significato di dubbio, indirizzato alle proprie 
capacità e alla propria salute in maniera più o meno 
specificata ». 

V. anche: stress. 
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RED. 

ALLATTAMENTO 

F. atlaitemcnr. - i. in fan t feeding; suckling. - 1 . Saugen; 
StiUen. - s. lactaneia. 
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Allattamento al seno 

Allattamento materno 

Rappresenta per il lattante il metodo migliore di ali- 
mentazione, ma è purtroppo in netta regressione tanto in 
Italia come nella maggior parte delle altre nazioni civili 

(V. AG A LATTI A ; IPOGALATTIA). 
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1. Controindicazioni e ostacoli all’allattamento materno. 

a) Dipendenti dalla nutrice. — La ricomparsa delle me- 
struazioni in una donna che allatta non rappresenta una 
controindicazione al proseguimento dell’alimentazione al 
seno. Peraltro le mestruazioni per lo più ricompaiono verso 
il 5M>° mese dopo il parto, cioè in un periodo in cui la 
madre di solito ha già smesso di allattare il proprio bam- 
bino. Perciò il problema riguarda specialmente l'a. mer- 
cenario (dato che alcune balie seguitano ad allattare anche 
quando il loro latte è « vecchio » di 10-12 mesi o ancor più). 

Durante il periodo mestruale il latte abbastanza spesso 
viene secreto in quantità scarsa c contiene sostanze, tra 
le quali istamina o sostanze istaminosimili, che rendono 
il latte stesso meno gradito al lattante, il quale, inoltre, 
non di rado in tale periodo non cresce bene in peso e 
presenta modica dispepsia, eruzioni cutanee, etc. 

Se la donna che allatta diventa gravida, un eventuale 
proseguimento dcll’a. viene generalmente consentito fino a 
che il feto abbia 3 o 4 mesi; è sconsigliabilc che la ge- 
stante-nutrice venga sottoposta per maggior tempo alla 
duplice fatica. Anche in questo caso il problema, però, 
riguarda specialmente l'a. mercenario. 

Se vi è incompatibilità Rh od ABO con isoimmunizza- 
zione e malattia emolitica del neonato, generalmente l’a. 
materno viene concesso, poiché è vero che il colostro e 
il latte in questi casi contengono agglutinine anti-Rh 
o rispettivamente anti-A o anti-B, ma non è meno vero 
che questi anticorpi oltrepassano solo in scarsa quantità 
la barriera intestinale del neonato. 

La donna sifilitica deve (può) allattare al seno il proprio 
figlio, e il lattante sifilitico deve (può) essere allattato 
dalla propria madre. 

Se un lattante luetico viene nutrito al seno da una balia 
non luetica, facilmente la contagia tramite le lesioni sifi- 
litiche delle mucose c della cute. In caso di allattamento 
mercenario, perciò, si deve scegliere una balia che sia 
anch’essa luetica. In pratica, oggi, dato che è quasi im- 
possibile trovare una balia, il problema viene risolto dall’a. 
artificiale. 

Le donne che siano affette da tbc in fase attiva non 
debbono assolutamente allattare, essendo gravi i peri- 
coli sia per la nutrice che per il lattante. Infatti, a causa 
delle fatiche della gravidanza e dell’a. la tbc può peggio- 
rare cd estendersi. 

Come c nolo, anche se la madre presenta processi tuberco- 
lari in fase attiva, il bambino viene alla luce sano, esclusi casi 
eccezionali di tbc fetale per passaggio del b. di Rock attra- 
verso la placenta. Fatta eccezione per pochi altri casi di tbc, 
legati alla penetrazione, durante il parto, nell'apparato dige- 
rente o anche nell'apparato respiratorio del neonato, di li- 
quido amniotico o di muco o di sangue materni contenenti b. 
di Koch, il lattante viene infettato qualche tempo dopo la na- 
scita, per via inalatoria, inspirando i bacilli presenti attorno 
a lui a causa della tbc della madre (o di qualche altra persona). 
Sembra inoltre dimostrato che la nutrice possa, per quanto rara- 
mente, infettare il lattante mediante b. di Koch passati nel 
latte (in tal caso il complesso primario si localizza in vede 
cervicale oppure endoaddominalc). 

La nutrice con tbc polmonare escavata contagia con 
estrema facilità, mediante la tosse e l'escreato, it lattante. 
D'altra parte il lattante si infetta facilmente anche se viene 
aggredito da pochi b. di Koch, e ammala di solito in forma 
grave, quasi sempre letale, se non viene curato tempestiva- 
mente ed energicamente : non presenta cioè quasi mai un 
complesso primario tipico, dato che va subito incontro a 
processi parenchimali e linfoghiandolari presentanti estesa 
caseosi, a quadri miliarici o miliariformi associati a me- 
ningite tubercolare, etc. 
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Per questa ragione è necessario non solo che la madre 
tubercolotica non allatti, ma anche che essa venga allon- 
tanata daU'ambiente in cui vive il lattante. 

Invece, se la madre (o la balia) ha presentato un pro- 
cesso tubercolare guarito da alcuni anni prima di una 
gravidanza e di un parto che non hanno provocato al- 
cuna attivazione del processo stesso, l*a. al seno può 
essere concesso. 

Se una donna è affetta da malattia reumatica in fase 
attiva, cioè da un primo episodio di malattia reumatica 
oppure da una sua recidiva, non deve allattare, altrimenti 
la sintomatologia può aggravarsi o persistere a lungo. 
Anche se una fase di attività della malattia c stata supe- 
rata da meno di 2-3 anni, l’a. al seno è poco consigliabile. 
Una controindicazione c data anche dalle cardiopatie reu- 
matiche gravi, qualora esse abbiano presentato segni di 
scompenso durante la gravidanza o il parto. Aggiun- 
giamo qui che un’analoga considerazione vale anche per 
le cardiopatie congenite c per quelle acquisite non di 
origine reumatica. 

Per quel che riguarda le malattie infettive acute, in caso 
di morbillo é consigliabile di sospendere l'a. al seno al- 
meno fino a qualche giorno dopo la fine dell'eruzione esan- 
tematica. Non si deve dimenticare, in proposito, che quando 
si sospende per qualche tempo l’alimentazione al seno (per 
questa o per altre malattie), si devono svuotare le mam- 
melle col tiralatte, altrimenti compare rapidamente, a 
causa della stasi lattea, una agalattia; il latte ottenuto in 
tal modo potrà in molti casi (cioè quando si ritiene che 
non contenga virus, batteri o tossine) essere sommini- 
strato con il cucchiaino al lattante; e precisiamo che, in 
caso di morbillo, tale somministrazione generalmente è 
ritenuta non pericolosa. 

È da segnalare pierò che, quando viene posta diagnosi 
di morbillo nella madre, per lo più il lattante è già stato 
infettalo, dato che il morbillo contagia con facilità non 
solo nel periodo esantematico ma anche in quello pro- 
dromico, durante il quale la diagnosi è molto più dif- 
ficile. 

Se la nutrice presenta scarlattina, si consiglia di solito 
di interrompere l'a. al seno per una decina di giorni: in 
tale periodo le si deve praticare un trattamento con peni- 
cillina. al termine del quale si effettua la ricerca dello 
Streptococco ^-emolitico nel secreto faringeo; se la ri- 
cerca dà risultato negativo, l'a. viene ripreso. 

La varicella c la parotite acuta virale, se compaiono 
in una donna che allatta, richiedono per alcuni giorni 
rintcrruzione dell'alimentazione al seno: queste malattie 
nel lattante decorrono generalmente in modo lieve, ma 
nell'adulto hanno abbastanza spesso un decorso violento 
e non sono prive di pericoli. 

La difterite c malattia contagiosa per lungo tempo, 
spesso è grave sia nella donna che nel lattante: se colpisce 
una nutrice, deve portare, quasi senza eccezione, anche 
se viene curata tempestivamente, alla sospensione defini- 
tiva dcll'a. al seno. 

Anche se la nutrice presenta pertosse, affezione che è 
molto contagiosa, dura a lungo c colpisce facilmente anche 
il lattante (per il quale è abbastanza spesso di prognosi 
severa), è bene sospendere definitivamente l’a. al seno. 

Generalmente un’interruzione solo di pochi giorni è 
richiesta dalle comuni angine, dalla mononucleosi infettiva 
(che di solilo decorre in forma lieve anche nella nutrice), 
dalla maggior parte delle bronchiti acute. Un'interruzione 
per un numero maggiore di giorni è richiesta dalle hron- 
copolmoniti acute, óa\V influenza, da varie altre infezioni di 
origine virale (da adeno virus, da virus Coxsackic. etc.). 

L'epatite virale è piuttosto grave per la madre e general- 


mente è grave per il lattante; perciò, se la nutrice ne è 
colpita, deve smettere di allattare al seno. 

Ciò vale anche per la febbre tifoide, i paratifi, la bru- 
cellosi, le dissenterie bacillari c quelle amebiche, affezioni 
che di solilo compromettono per parecchio tempo le con- 
dizioni generali della nutrice, che inoltre contagia facil- 
mente il lattante. 

Per quel che riguarda molte delle malattie infettive citate 
precedentemente, c da aggiungere che. durante il periodo della 
sospensione dcll'a. al seno, la nutrice, per evitare di contagiare 
il lattante, deve stargli lontana c possibilmente vivere in un'altra 
casa. Anche nei casi in cui si permette alla madre di allattare il 
bambino, occorre che essa venga curata con energia e abbia 
molte precauzioni: gli stia vicino solo durante la poppata, 
usi una mascherina di garza sterile, ctc. 

Alcune delle succitate malattie infettive della nutrice giu- 
stificano anche l'uso, nel lat ante, delle gammaglobuline (epa- 
tite virale, morbillo, ctc.). 

Per quel che riguarda le affezioni dei reni e delle vie 
urinarie, una lieve albuminuria post par rum (se non è accom- 
pagnata da altri segnr clinici o umorali), una lieve pielo - 
nefrite, una cistite acuta non controindicano la prosecu- 
zione dcll’a. al seno; invece la glomerulonefrire acuta dif- 
fusa deve portare alla sospensione, temporanea o defini- 
tiva. dcll'a., per risparmiare la madre, che per lo più è 
anche a dieta nefritica, e per evitare il passaggio al lat- 
tante, mediante il latte, di sostanze dannose che sono in 
circolo a causa della disfunzione renale. La nefrite cronica 
richiede senza eccezione la sospensione definitiva dcll'a. 
al seno. 

Anche il diabete mellito, il morbo di Basedow, il morbo 
di Addtson, le epatopatie gravi, i tumori maligni contro- 
indicano l’a. al seno, in quanto questo sarebbe pericoloso 
sia per la nutrice che per il lattante (per il possibile pas- 
saggio di sostanze tossiche nel latte). Le stesse considera- 
zioni valgono per le tossicomanie da cocaina o da mor- 
fina. etc. e per V alcolismo; inoltre la nutrice che è in 
preda a tali intossicazioni rappresenta un pericolo per 
il lattante, potendo compiere atti insani. Per qucst'ultìma 
ragione, o anche semplicemente per la possibilità di un 
aggravamento del quadro clinico della nutrice, è controin- 
dicato l'a. quando esiste una psicopatia, anche se di grado 
lieve o asintomatica da parecchio tempo. 

Se la nutrice ha presentato in passato convulsioni epi- 
lettiche ad intervalli di pochi mesi o meno, è da sconsi- 
gliare l’a., per il pericolo che una crisi si scateni mentre 
essa ha il lattante attaccato al seno. Naturalmente questa 
madre dovrà, per la stessa ragione, evitare di tenere 
spesso in braccio il bambino. 

Passiamo ora alle controindicazioni c agli ostacoli all'a. 
dipendenti da condizioni abnormi riguardanti la mammella 
e la secrezione lattea. 

In questo settore l'ostacolo più importante è rappre- 
sentato dalla ipogalattia. argomento che viene trattato 
in una voce a parte di questa enciclopedia (v. ipogalattia). 

Tra le malformazioni de l capezzolo, la più importante 
riguarda il capezzolo corto oppure piatto o addirittura 
ombelicato (rientrante). In questi casi la nutrice deve 
cercare, durante la poppata, di far penetrare nella bocca del 
lattante non solo il capezzolo ma l'intera areola mammaria. 
Ma per lo più non c possibile una buona suzione; si deve 
ricorrere perciò ad apposite tettarelle, che constano di una 
campana di vetro o di plastica (che si fa aderire forte- 
mente alla parte più sporgente della mammella) c di un 
capezzolo artificiale di gomma o di sostanza plastica. 

Le ragadi del capezzolo sono ancor oggi frequenti. 
Poiché di esse si parla anche in altre sedi (v, ragade) 
ci limitiamo qui ad una trattazione molto rapida. Le ra- 
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gadi sono più frequenti nelle primipare. Compaiono per 

10 più dal 3* al 6° giorno dopo l'inizio dcll'a. Talvolta 
sono monolatcrali. Possono essere circolari (alla base del 
capezzolo) oppure radiate (cioè dirette dall'apice del ca- 
pezzolo verso la base). Possono raggiungere una profondità 
diversa; le più profonde sanguinano facilmente c sono 
molto dolorose; c il dolore può provocare, con un mec- 
canismo riflesso, un'ipogalattia. 

Per la profilassi, è necessario tenere sempre asciutto 

11 capezzolo per evitarne la macerazione ad opera del 
latte che talvolta sgorga goccia a goccia, coprendolo, 
negli intervalli tra le poppate, con un soffice strato di 
garza, dopo averlo spalmato con un po’ di vasdlina o di 
crema contenente antibiotici; è necessario anche che il 
lattante non resti attaccato al seno per troppo tempo. 

Per far regredire le ragadi, talvolta c necessario sospen- 
dere per alcuni giorni l'a., o almeno saltare qualche pasto 
al seno. Negli altri casi si applicano, durante la poppata, 
paracapezzoli, allo scopo di ridurre il trauma della suzione. 
Inoltre si ricorre a frizioni o ad impacchi di glicerina tan- 
nica al 2-4%, a pomate o creme a base di cortisonici asso- 
ciati ad antibiotici, a pomate contenenti nitrato di argento, 
o follicolina, o analgesici locali, o vitamine, ctc.; prima 
della poppata, tutte queste sostanze debbono essere allon- 
tanate con cura dal capezzolo. 

Meritano scarsa considerazione lo spasmo riflesso dei 
dotti galattofori e Vangio neurosi dolorosa dei seni, che 
erano abbastanza frequenti in passato ma che ora sono 
molto rari. Il loro trattamento si basa su farmaci sedativi 
e antispastici. 

Tuttora hanno invece notevole importanza, anche se 
sono divenuti più rari, i processi infiammatori a carico 
della mammella. La galattofori re t cioè l'infiammazione dei 
dotti galattofori, con fuoriuscita di pus dai dotti stessi, 
richiede la sospensione dell'a. se il processo è bilaterale, 
fino a che l'esame microscopico dimostri la presenza di 
numerosi granulocitì nel latte; altrimenti il bambino può 
andare incontro a processi infettivi in orofaringe o in 
altre sedi. L'affezione va curata con antibiotici per via 
generale. Se non guarisce, passa alla linfangioite de! seno 
o alla mastite parenchimatosa , che però possono anche 
far seguilo direttamente ad una infezione delle ragadi del 
capezzolo, specialmente in nutrici con ritenzione di latte. 
La mastite parte per Io più da un solo lobo ghiandolare, 
ma spesso interessa successivamente altri lobi c facilmente 
diviene suppurativa. Questi diversi processi infettivi ri- 
chiedono antibiotici a largo spettro (preferibilmente un 
trattamento guidato daU'antibiogramma); ma se la mastite 
diviene suppurativa è necessaria anche l'incisione chi- 
rurgica, che deve essere praticata in senso radiale, allo 
scopo di non sezionare anche alcuni dotti galattofori. 
Viene poi lasciato in sita un drenaggio. Per lo più la 
mastite è monolaterale: l'a. di solito può essere prose- 
guito dall’altra parte, in attesa che anche la mammella 
colpita possa essere offerta di nuovo al lattante; ma se 
la suppurazione è stata estesa ed c durata a lungo, spesso 
il latte non sgorgherà più da quella mammella fv. anche: 
mastite). 

b) Dipendenti dal lattante. - Nei neonati con prematurità 
o con ritardo di accrescimento intrauterino può aversi 
per qualche tempo la mancanza del riflesso della suzione , 
dipendente da un'incompleta mielinizzazionc delle fibre 
dell’arco diastaltico; la mancanza del riflesso può aversi 
anche nei lattanti con una lesione dei centri nervosi, a 
causa di un'emorragia encefalica neonatale o di altera- 
zioni congenite del sistema nervoso. Occorre in questi 
casi l'alimentazione col cucchiaino o con il contagocce, 
introdotto fino alla base della lingua. 


Per le ragioni surriportate, può mancare, piu raramente, 
anche il riflesso della deglutizione. Necessita allora la som- 
ministrazione del latte (prelevato col tiralatte o con la 
spremitura manuale del seno) mediante un catetere di 
gomma o di sostanza plastica introdotto nello stomaco 
per via orale oppure nasale. 

È molto raro che una macroglosxia (per ipotiroidismo, 
mongolismo, etc.) sia tanto spiccata da ostacolare l'ali- 
mentazione al seno. Raramente è in causa anche la den- 
tizione precoce : per evitare ferite al capezzolo, in questi 
casi si ricorre ad un paracapezzoli. Il labbro leporino, se 
è di grado lieve, non rappresenta un ostacolo; se vi è 
anche schisi dell'arcata ossea del mascellare, spesso la 
suzione è difficile; essa diventa in molti casi impossibile 
se vi è pure gola lupina, la quale inoltre porta spesso 
alla penetrazione del latte nelle cavità nasali durante i 
tentativi di suzione. Per le succitate chcilognatoschisi e 
cheilopalatoschisi sono a disposizione particolari appa- 
recchi di protesi, da applicarsi prima di ogni poppata; 
talvolta però basta somministrare il latte di donna con un 
cucchiaino o con un contagocce, spinto di volta in volta 
fino alla base della lingua. 

2. Sorme dell' aliai tomento al seno. - Per quel che ri- 
guarda la durata dell'a. a! seno, esistono ancor oggi di- 
vergenze, poiché, mentre alcuni puericultori, che aderi- 
scono agli schemi tradizionali, protraggono l'a. esclusivo 
al seno per molti mesi, talvolta addirittura fino a 7-8 
mesi, altri, che rappresentano la maggior parte, con- 
sigliano alle madri l’inizio del divezzamento verso la fine 
del 3* o nel 4° mese. Anche questi ultimi però riten- 
gono che si possa concedere una protrazione dell’a. 
esclusivo al seno fino alla fine del 4* o anche del 5° mese 
se, cosi facendo, si supera la stagione estiva (il passaggio 
all'alimentazione artificiale nella stagione calda non sempre 
è ben tollerato), oppure se la madre, per condizioni eco- 
nomiche molto scadenti o per particolare « abito men- 
tale », non ricorre spesso al medico, come invece è neces- 
sario per un regolare controllo dell'alimentazione artifi- 
ciale, che tecnicamente è molto più complicata c difficile 
di quella naturale. 

Una volta iniziato il divezzamento, esso dovrebbe essere 
completato, con abbandono completo dell'a. al seno, entro 
1-2 mesi. 

Se l’a. esclusivamente al seno viene protratto oltre il 5“ 
mese, spesso l'aumento ponderale prosegue per qualche tempo 
in modo regolare, ma progressivamente l'organismo del lat- 
tarne va incontro ad una carenza di proteine, di calcio, di fo- 
sforo. talvolta anche di lipidi, compare facilmente un'anemia 
ipocromica fcrripriva, in qualche caso un’anemia con note 
perniciosi formi, per carenza di Vit. B, t (anemia pcmiciosi- 
forme di Cerbasi). 

Sumero e orario dei pasti. - Non ha ancora trovato 
una risposta univoca il seguente quesito: si deve essere 
severi nel far rispettare al lattante, sia esso ad alimenta- 
zione naturale oppure ad a. artificiale, l’orario dei pasti? 

A tal proposito, secondo noi, restano valide le considera- 
zioni e le conclusioni contenute nella relazione al « Quarto 
Congresso Nazionale di Studi di Igiene Alimentare » svolta 
dall’A. a Bologna nel 1966; «I pediatri c i puericultori 
italiani sono quasi tutti a favore del rispetto deU'inter- 
vallo tra i pasti. Anch’io, fondamentalmente, sono di 
questo parere. Ma col passare degli anni, dopo aver 
visto un numero sempre più grande di lattanti divenuti 
anoressici - per anoressia nervosa - poiché la madre 
allo scadere jdcll’wn fatidica del pasto li ha svegliati, 
più o meno completamente, c rapidamente li ha rimpinzati 
di un alimento di cui in quel momento non sentivano alcun 
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desiderio e necessità, io sono diventato sempre meno 
rigido, sempre più concessivo. E mentre, come in passa- 
to, sostengo che non dobbiamo lasciarci commuovere 
troppo dal pianto di un lattante che si sveglia prima del- 
l'ora fissata per la sua poppata c piange (c non sempre 
piange perché ha fame: ma anche se piange per fame 
non è male farlo attendere fino all'ora fissata, poiché 
anche questo é un accorgimento per... conservargli l’ap- 
petito), all'opposto ritengo che, scaduta l'ora, se il bambino 
seguita a dormire, sia bene attendere 1/4-1/2 h (o anche 
I h se il bambino è a solo 4 pasti giornalieri); e se, dopo 
che sia stato svegliato o che spontaneamente, benché in 
ritardo, si sia svegliato, il lattante non cerca il cibo, si 
può farlo attendere ancora un poco, facendogli vedere 
l'alimento, o la fonte dello stesso, per farglielo desiderare. 
Credo di non esagerare se affermo che uno dei più grandi 
problemi della pediatria presso i popoli civili è quello 
delle anoressie su base nervosa causate da ali menta/ ione 
coercitiva, sia per quel che riguarda la troppo scrupolosa 
osservanza dell’orario dei pasti, sia per quel che riguarda 
la rigida impostazione della prescritta quantità c qualità 
di cibo. E molto spesso, come ho detto, la coercizione ha 
inizio nei primi mesi di vita, non di rado perche la madre, 
ben spalleggiata dai nonni, per un umanamente giustifi- 
cabile orgoglio vorrebbe il bambino sempre più grasso, 
sempre più paffuto ». 

Ciò premesso, presentiamo le regole generali riguar- 
danti il numero e l'orario dei pasti. Precisiamo che tali 
regole valgono anche per l’a. artificiale (v. sotto). 

il primo pasto generalmente viene somministrato dopo 
12-18-24 h dal parto, per lasciare riposare la madre e 
il bambino, per i quali il parto rappresenta sempre un 
notevole trauma. 

Nei primi 3-4 giorni di vita (periodo nel quale la mam- 
mella non scccrnc latte bensì colostro), alcuni puericul- 
tori consigliano pochi pasti nelle 24 h: per lo più 5, cioè 
un pasto ogni 4h ca.; altri invece preferiscono pasti nu- 
merosi, per lo più 8 nelle 24 h, cioè un pasto ogni 2 Vi 

Si prosegue in tal modo lino al termine della 1 4 setti- 
mana; poi il numero delle poppate viene portato a 6 o 
a 7 nelle 24 h. 

Se i pasti sono 7, l'intervallo tra ogni poppata è gene- 
ralmente di ca. 3 h. con una pausa notturna di ca. 6 h. 
Di solito le ore scelte dal puericultore in tal cast) sono le 
6, le 9. le 12. le 15. le 18. le 21, le 24. 

Se invece i pasti sono 6, l'intervallo tra ognuno di essi 
è di ca. 3 Vi h, c le ore scelte sono generalmente le 6, le 
9,30, le 13, le 16,30, le 20, le 23,30; l’intervallo notturno 
diviene perciò di 6 Vi h. 

Necessitano, come abbiamo detto, almeno 6 h di inter- 
vallo notturno, che sono utili specialmente per il riposo 
della nutrice. Il numero delle poppate rimane di 6, o 
al massimo di 7, nelle 24 h, fino al termine del 3°-4° mese; 
successivamente viene portato a 5. naturalmente distan- 
ziando l'intervallo tra i pasti durante la giornata e 
aumentando il periodo di riposo durante la notte. A par- 
tire dal 6*-7° mese il numero dei pasti viene generalmente 
ridotto a 4. 

Per quel che riguarda la durata di ogni poppata, essa è. 
naturalmente, breve quando il numero dei pasti è elevato, 
c aumenta di durata col passare dei mesi, mano a mano 
che il numero dei pasti viene ridotto. Alcuni lattanti sono 
particolarmente « rapidi » e assumono in pochi minuti 
tutto il latte necessario per il pasto, altri impiegano mag- 
gior tempo; ma. come regola generale, non si deve la- 
sciare il bambino attaccato al seno per più di 20-30 min 
ogni volta, altrimenti egli inghiotte di solito molta aria 
c inoltre il capezzolo, traumatizzato a lungo, va facil- 
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mente incontro a ragadi. È consigliabile che sia a disposi" 
zionc un'adatta bilancia per controllare, con la cosid- 
detta doppia pesata (il lattante viene pesato prima c dopo 
il pastot, la quantità di latte che il bambino introduce ad 
ogni pasto e quindi nelle 24 h. Come abbiamo detto, 
la madre non deve preoccuparsi se il lattante non assume 
la stessa quantità di latte ad ogni pasto: ha maggiore 
importanza la quantità giornaliera (anche se non si deve 
pretendere che essa corrisponda esattamente ogni giorno 
alle prescrizioni del medico). Se la madre é molto emotiva 
e si preoccupa se il lattante non introduce ad ogni pasto 
la quantità prescritta dal medico, le si deve consigliare 
semplicemente di pesare il bambino ogni 6-7 giorni, cioè 
solo di controllare, ogni tanto, il suo accrescimento 
ponderale. 

Secondo alcuni puericultori è consigliabile che ad ogni 
pasto il lattante venga attaccato ad entrambe le mammelle, 
secondo altri il lattante deve svuotare in un pasto una 
mammella e nel successivo l'altra. 

Allattamento mercenario 

Esso è diventato molto raro in Italia e presso quasi tutte 
la nazioni civili, a causa di un miglioramento delle condi- 
zioni sociali e del perfezionamento dell’alimentazione arti- 
ficiale; perciò dedicheremo a questo argomento poco 
spazio. 

Per questo tipo di allattamento si ricorre, pagandola, ad 
una nutrice che non è la madre del lattante. Si tratta 
di donne il cui figlio c morto poco tempo dopo la nascita, 
oppure di donne che allattano contemporaneamente il 
proprio figlio, oppure di donne che hanno smesso di 
allattare il proprio figlio, dopo che esso ha superato il 
4 n mese (la legge italiana non permette l’assunzione di 
balie il cui figlio non abbia ancora 4 mesi). Di solito, 
tale balia si trasferisce nella casa del bambino (non suo) 
che deve allattare. Molto raramente si tratta di balie 
che allattano, a pagamento, bambini ricoverati in ospedali 
o in istituti vari per lattanti. 

L'età più richiesta è quella tra i 20 c i 30 anni. Deve, 
naturalmente, essere stato accertato che la balia sia im- 
mune da sifilide, da tbc e da altre malattie contagiose o 
comunque pericolose per il lattante. 

Inoltre, l'inizio della secrezione lattea non deve risalire 
a molti mesi prima: in altre parole, il latte non deve es- 
sere troppo « vecchio ». L’ideale sarebbe che il latte 
avesse circa la stessa età del bambino; ma è già soddisfa- 
cente, anche per un lattante di poche settimane, un latte 
che abbia un‘« età » non supcriore ai 4-5 mesi. 

Disturbi che possono aversi durante l'allattamento al seno 
A questo argomento dedichiamo pochissimo spazio, dato 
che esso è trattato anche in altre voci di questa enciclo- 
pedia. 

L’ iperalimentazione acuta, legata fondamenialmcntc al- 
l’assunzione di uno o di pochi pasti eccessivamente ab- 
bondanti, provoca vomito, di solito breve tempo dopo la 
fine della poppata, dolori addominali, diarrea con feci 
da dispepsia fermentativa, cioè piuttosto liquide, verdastre, 
schiumose, acide. 

L 'iperalimentazione più o meno protratta porta, spesso 
dopo un periodo in cui l’accrescimento ponderale è ecces- 
sivo, ad agitazione psicomotoria, a frequenti singhiozzi, 
rigurgiti e vomiti, a meteorismo, a diarrea protratta di 
tipo fermentativo, con arrossamento pcrianalc; le feci sono 
anche ricche di grassi. Si verifica un progressivo dimagri- 
mento. Per la cura si debbono sostituire alcuni pasti con 
acqua saccarinata, contenente preparati vegetali adsor- 
benti; poi, ad ogni pasto, che dovrà essere complcssiva- 
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mente non troppo abbondante, dopo la poppata (o prima 
della stessa) si aggiungerà un po' di latte scarso di grassi 
e di zuccheri e ricco di proteine, ad es. un latticello in 
polvere contenente anche il 4-5% di polveri di carrube 
o di carote. 

L'allergia al lane di donna è rarissima. Non è dimo- 
strato che siano in causa anticorpi contro le proteine del 
latte (che, per il lattante, sono omologhe); perciò molti 
AA. pensano che si tratti di anticorpi contro svariate 
altre sostanze, presenti incidentalmente nel latte di donna, 
cioè proteine del latte vaccino, ovoalbumina. farmaci espli- 
canti attività antigene dopo essersi legati come apteni a 
proteine umane: tutte queste sostanze possono essere pas- 
sate. dalla nutrice, nel suo latte c, successivamente, attra- 
verso rimestino, nell'organismo del lattante. Per quel che 
riguarda la cura, si può tentare nel lattante un trattamento 
desensibilizzante, per via sottocutanea od orale, utiliz- 
zando il latte stesso della nutrice: ma c preferibile pas- 
sare all'alimentazione con il latte di un'altra nutrice, che 
generalmente c ben tollerato. Se non si trova una balia, 
si prova con il latte vaccino, e se anche quest'ultimo non 
è tolleralo, si ricorre ad un latte di soia. 

L'intolleranza al la t toso per carenza primitiva congenita 
di lattasi intestinale è molto rara. Naturalmente, se vi c 
intolleranza al lattoso. non è sopportato alcun altro latte 
che contenga questo disaccaride: perciò vi è intolleranza 
anche al latte di mucca. 

Il quadro clinico e dominato da una diarrea cronica di 
tipo fermentativo, iniziarne poco tempo dopo la nascila, 
con feci scmiliquidc. schiumose, acide; il lattante va pro- 
gressivamente incontro ad una grave distrofìa. 

Per la diagnosi clinica è molto utile la prova ex aditi - 
vantibns, cioè l'osservazione della rapida scomparsa della 
diarrea dopo l'eliminazione dei cibi contenenti lattoso, 
e la ricomparsa della diarrea ad ogni ripresa della sommini- 
strazione di questo disaccaride. In campo laboraloristico. 
é importante la prova del carico di lattoso: dato che questo 
disaccaride non viene scisso nei suoi due monosaccaridi 
e perciò resta nell'intestino, il carico è seguito da uno 
scarso innalzamento della glicosemia c della galattoscmia 
c perciò globalmente delle sostanze riducenti del sangue 
(si verifica cioè, dopo il carico di lattoso. un innalzamento 
della glicemia totale inferiore al 20%). Invece la glicemia 
totale dopo carico di glieoso galattoso (in uguale dose 
complessiva) si innalza normalmente. Inoltre nelle feci si 
riscontra (ricorrendo a metodi cromatografici o di altro 
tipo) una notevole quantità di latioso; il pH intestinale c 
basso più che di norma: sono presenti in notevole quantità 
acidi organici (ac. lattico, ac. acetico), in seguito alla fer- 
mentazione batterica intestinale di buona parte del lat- 
toso ingerito. Dato che spesso una piccola parte del lat- 
toso che ristagna nell'intestino viene assorbita, passa nel 
circolo ematico c poi (essendo il lanoso, come tutti i di- 
saccaridi, considerato nel sangue come un «corpo estra- 
neo ») viene eliminata con le urine, esiste in parecchi 
casi una lattosuria. 

Decisiva, anche se non facile, è la dimostrazione di 
una scarsa attività lattasica nella mucosa del tenue prele- 
vata mediante biopsia per via perorale. 

Effettuata la diagnosi, si impone un'alimentazione com- 
pletamente priva di lattoso. Il latte più indicato è quello 
di soia. Però sono stati sperimentati con successo anche 
latti contenenti, invece che lattoso, i due monosaccaridi 
galattoso e glieoso. 

Sono molto più numerosi i casi di diarrea provocata da 
una carenza di lattasi secondaria ad un danneggiamento 
della mucosa intestinale , che a sua volta può essere causato 
da affezioni diverse: ma con particolare frequenza c pro- 


vocato da un processo entcritico, qualunque sia la sua 
etiologia. In questi casi l'enierite porta ad una carenza di 
disaccaridasi che sono contenute nelle cellule della mu- 
cosa del tenue; e, tra le disaccaridasi, quella che più 
facilmente viene danneggiata e scompare c appunto la 
lattasi. Dato che i comuni latti sono ricchi di lattoso. 
che non venendo scisso dalla lattasi va incontro nell'in- 
testino a fermenta/ione batterica, una tale alimentazione 
lattea porta ad un ulteriore danneggiamento della mucosa 
intestinale con riduzione sempre maggiore della lattasi; 
ne deriva il persistere della diarrea causata inizialmente 
dalla enterite. Tale circolo vizioso può essere spezzato 
solo da un latte che sia privo di lattoso. 

Allattamento artificiale 

Il latte di mucca . liquido oppure in polvere, è il latte mag- 
giormente usato nell'alimentazione artificiale del lattante. 

Il latte di capra in Italia era usato in passato, special- 
mente in Sardegna e in Sicilia, ma anche in queste regioni 
c stato abbandonato quasi completamente. Si tratta di 
un latte molto ricco di proteine (ca. 40 g/l) e che perciò 
provoca facilmente dispepsie putrefattivi; inoltre c molto 
ricco di lipidi (ca. 40g/1) c contiene una quantità di lat- 
toso (45 g'I) che si avvicina a quella del latte di donna. 
Nei lattanti alimentati con latte di capra insorge abba- 
stanza facilmente un'anemia pernìciosiformc, che in pas- 
sato eia attribuita specialmente ad una carenza di ac. 
folico o di Vit. B,, (vitamine che sono particolarmente 
scarse nel latte di capra), ma oggi viene attribuita di prefe- 
renza ad una carenza di Vit. C e quindi ad una scarsa 
trasformazione dell'ac. folico in ci trovar um factor. 

Il latte di asina in Italia è usato ancor più raramente. 
Esso ha un contenuto di proteine (16-18 g/l) di poco su- 
periore a quello del latte di donna; anche il contenuto di 
lattoso (60 g/l) si avvicina a quello del latte di donna; 
ma sono molto scarsi i lipidi <8-10 g’I), cosicché il suo 
valore calorico è basso. 

Il latte di mucca contiene, per litro, 35-36 g di proteine 
(di questi 36 g, ca. 30 spettano alle cascine c 5-6 complessi- 
vamente alle lattalbuminc e alle lattoglobuline), ca. 37 g 
di lipidi, ca. 47-48 g di lattoso. 6-7 g di sostanze inorga- 
niche. La composizione del latte di donna è notevolmente 
diversa: esso contiene, per litro, 12-13 g di proteine (dei 
quali, 5-6 spettano alle cascine c 6-7 alle lattalbuminc c 
alle lattoglobuline), ca. 35 g di lipidi, 68-70 g di lattoso, 
2 g di sostanze inorganiche. 

Modificazioni e aggiunte a / lane vaccino 
Il latte di mucca non modificato è mal tollerato dal lat- 
tante di pochi mesi; facilmente provoca una dispepsia 
putrefattiva. una distrofia, etc. Ciò è facilmente spiegabile 
se si considerano le grandi differenze di composizione 
esistenti tra questo latte e il latte di donna. 

La prima modificazione alla quale si è giunti, ormai da 
secoli, consiste nella diluizione. I meccanismi attraverso 
i quali essa agisce favorevolmente sono numerosi: anzi- 
tutto porta ad una riduzione dell'eccesso di proteine che 
esiste nel latte di mucca (34-36 “/••) rispetto a quello di 
donna ( 1 2-13 •/«•) c che c causa di dispepsia c di distrofia; 
inoltre, rendendo minore la quantità delle proteine, riduce 
anche il potere tampone del latte vaccino (l'elevato potere 
tampone del latte vaccino, causato dal forte contenuto di 
proteine e di sali di calcio, ha come conseguenza la neu- 
tralizzazione di gran parte dell’acidità gastrica: ne deriva 
la necessità, da parte dello stomaco, di una ipersecrczionc 
di ac. cloridrico). La diluizione fa anche sì che durante il 
processo della caseificazione enzimatica delia caseina, nello 
stomaco si formino coaguli più fini c meno compatti. 
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perciò più vicini a quelli che si hanno con la sommini- 
strazione del latte di donna. La diluizione, infine, ridu- 
cendo nel latte anche la concentrazione del calcio e del 
magnesio, fa sì che nell'Intestino divenga meno abbondante 
la formazione di saponi alcalinoterrosi (saponi, appunto, 
di Ca e Mg), i quali non sono solubili e non vengono assor- 
biti dall'intestino. 

Però la diluizione del latte porla anche a svantaggi: 
infatti, riduce ulteriormente il già basso contenuto di 
lattoso del latte vaccino (quest’ultimo contiene g 47-48 
di lattoso per litro, mentre il latte di donna ne contiene 
68-70). Ciò spiega come, dopo la diluizione, al latte deb- 
bano essere aggiunti carboidrati. 

Tra gli svantaggi è da ricordare anche la riduzione della 
quota lipidica: poiché nel latte di mucca intero la quan- 
tità dei grassi non è superiore a quella del latte umano, la 
diluizione porta ad un minore e insufficiente apporto di 
lipidi rispetto all'alimentazione naturale. E qui vogliamo 
subito sottolineare come nell'alimentazione con latte vac- 
cino il problema del sufficiente apporto di grassi non sia 
stato convenientemente risolto. È stato invece risolto ab- 
bastanza bene dall'alimentazione con latti in polvere (c più 
precisamente con i latti maternizzati e con i latti interi 
acidificati). 

Per quel che riguarda i liquidi usali per la diluizione , 
per lo più si ricorre semplicemente all 'acqua bollita op- 
pure ad acque minerali, non gassate (Sangemini, etc.). 
Non si deve usare acqua di pozzo, poiché essa general- 
mente è ricca di nitrati, talvolta in quantità tale da provo- 
care nel lattante una metcmoglobincmia. 

Sarebbero invece da preferire le mucillagini di cereali. 
Di esse si usa generalmente il tipo debole nel 1" mese di 
vita, e successivamente il tipo normale. 

La comune mudi lattine (tipo normale) di cereali si prepara 
facendo cuocere in 1 I di acqua, per parecchio tempo, cioè 
fino a quando il liquido si sia ridotto a metà, una quantità di 
chicchi di riso (o di orzo o di avena) corrispondente a 2 cuc- 
chiaiate, cioè a ca. 30 g; si filtra poi il liquido attraverso garza 
evitando di spremere il cercale. Il liquido che ha oltrepassato 
il filtro contiene una quantità scarsissima di amido, che, es- 
sendo stato cotto, è divenuto solubile; contiene inoltre una 
piccola quantità di proteine vegetali (glutine), che provengono 
dagli strati periferici dei chicchi del cereale; c contiene anche 
sali e alcune vitamine. 

Analoga composizione (la differenza consiste semplicemente 
in una minor concentrazione dell’amido c degli altri costituenti) 
hanno le mucìllagini deboli, che si preparano con una quantità 
minore del cereale: ad es. usando g 15-20 di chicchi di riso per 
litro di acqua. 

Le mucillagini si sono dimostrate assai utili: sembra 
che ciò sia da attribuire specialmente al fatto che l'amido 
in esse contenuto agisce come colloide protettore sulle 
caseine del latte c perciò provoca nello stomaco una casei- 
ficazione a fiocchi più fini. 

Da alcuni anni sono però in commercio farine di riso 
precotte, le quali, come diremo, servono specialmente per 
la preparazione istantanea delle decozioni lattcofarinose, 
ma sono state consigliate, dalle case produttrici, anche 
per la preparazione istantanea - senza cottura - della mu- 
cillagine di riso, ricorrendo semplicemente ad una quantità 
di polvere di tali preparati più scarsa rispetto alla quantità 
che si usa per preparare le decozioni lattcofarinose: più 
precisamente, la concentrazione della polvere rispetto al 
totale del liquido usato per il pasto (liquido rappresen- 
tato da acqua più latte) deve risultare di ca. PI %. 

In verità, usando tali preparati non si ottiene una vera 
mucillaginc, uguale a quella ottenuta seguendo le moda- 
lità su riportate; ma essi hanno soppiantato quasi comple- 


tamente le vere mucillagini, specialmente perché queste 
ultime richiedono troppo tempo per la loro preparazione. 

Per la diluizione del latte è stato consigliato, special- 
mente allo scopo di fornire sali e alcune vitamine, anche il 
brodo vegetale , ottenuto con la stessa modalità con la 
quale si prepara, quando il lattante è già grandicello, il 
brodo vegetale per le minestrine. Tale brodo vegetale per 
la diluizione del latte dovrebbe però essere più debole di 
quello che si usa per preparare le minestrine: si dovrebbe 
cioè usare, a parità di liquido, la metà della quantità di 
vegetali (carote, patate, verdure di stagione, etc.) che oc- 
corre per preparare il comune brodo vegetale. Però sono 
pochi i puericultori che usano il brodo vegetale come li- 
quido per diluire il latte. 

1. Grado della diluizione. - Quasi tutti ì puericultori 
sono d'accordo sull’opportunità che il latte vaccino sia 
diluito a metà (cioè metà latte c metà acqua) per i primi 
15 giorni, al massimo per i primi 30 giorni; sia poi a 2/3 
(cioè 2 parti di latte e I parte di acqua) fino al termine del 
3° mese; sia a 3/4 fino al 6* o al 7° mese. Per lo più in 
Italia il latte viene somministrato intero, cioè non diluito, 
a partire dal 7° mese; in alcune nazioni anglosassoni ciò 
avviene già al 4°-5° mese. 

2. Aggiunta di disaccaridi e di destrine. - È stata tentata 
nei decenni scorsi l'aggiunta di lanoso, che teoricamente 
era giustificala dal fatto che il lattoso è praticamente 
l'unico zucchero presente nel latte, sia di donna che di 
mucca. Ma i risultati sono stati, complessivamente, non 
soddisfacenti, essendosi spesso verificate diarree di tipo 
fermentativo. Si è tentato anche di aggiungere il ^-lanoso, 
in quanto alcune ricerche avrebbero dimostrato che nel 
latte di donna è presente molto f)-latioso, mentre in 
quello di mucca predomina l'x-lattoso, che sarebbe più 
fermentescibile e quindi provocherebbe facilmente una 
diarrea fermentativa. Ma i risultati non sono migliorati 
sensibilmente, per cui quasi mai attualmente nell'alimen- 
tazione con latte vaccino viene aggiunto lattoso. 

Anche l'aggiunta, al latte vaccino, esclusivamente di 
malioso non ha offerto risultati molto buoni; inoltre, il 
malioso puro è molto costoso. 

Alcuni puericultori aggiungono semplicemente «ira/roTo, 
al 5-6%, come si è fatto molto spesso nei decenni scorsi. 

Parecchi altri usano solo una miscela di malioso e de- 
strine, meno fermentescibili dei vari disaccaridi, per cui 
rendono la miscela stessa generalmente ben tollerata. 
Questi preparati del commercio non richiedono cottura; 
basta aggiungerli direttamente al latte. 

È da notare però che il rapporto tra il malioso e le 
destrine c sensibilmente diverso da preparato a prepa- 
rato: alcuni di questi sono troppo ricchi di destrinc, che. 
a concentrazione elevata, non sempre sono ben digerite 
dai lattanti più piccoli; altri, all'opposto, sono troppo 
ricchi di mafioso, avvicinandosi essi alla composizione 
dell’estratto di mallo, e perciò possono provocare nel- 
l’intestino un’eccessiva fermentazione e quindi diarrea. 

In base alle acquisizioni scientifiche sui vantaggi del- 
l’uso di carboidrati aventi caratteristiche diverse e un 
diverso grado di fcrmcntcscibilità. c specialmente in base 
all’esperienza personale, noi consigliamo di aggiungere 
sia il saccaroso, sia una miscela di destrine c mafioso. Più 
precisamente consigliamo di aggiungere al latte (sia al 
latte vaccino diluito, sia ai latti in polvere non ricchi di 
carboidrati) il saccaroso al 2,5-3% assieme ad una miscela 
di destrinc c mafioso, anch’essa al 2,5-3%. Tale aggiunta 
di saccaroso, mafioso e destrine può essere effettuata, quasi 
sempre, già a partire dalla fine della l a settimana di vita 
(solo nei primi 7-8 giorni di vita aggiungiamo al latte 
esclusivamente saccaroso al 5-6%). Generalmente non 
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occorre aumentare la concentrazione mano a mano che 
il lattante cresce, dato che oggi, di solito, viene aggiunta 
già a partire dai primi mesi anche crema di rìso, la cui 
concentrazione viene progressivamente aumentata con 
l'avanzare dell'età del lattante. 

Esiste in commercio una miscela in polvere, costituita 
per il 25% da malioso, per il 50% da destrine e per il 
25% da saccaroso. Tale miscela viene usata, sia nel latte 
vaccino sia nel latte in polvere diluito (se quest'ultimo 
contiene, tra i carboidrati, solo o quasi solo il lanoso», 
nella concentrazione del 5-6% già dopo la I" settimana di 
vita. Questo preparato rende molto semplice c comoda 
la somministrazione al lattante di zuccheri e destrine. 

3. Aggiunta di crema ( farina bianca ) di riso. - Fino a 
pochi anni or sono l'amido, che è quasi l’unico costituente 
della farina bianca, veniva sconsigliato prima del 3°-4° 
mese di vita, per il timore che non venisse digerito, data 
la scarsità degli enzimi amidolitici. Attualmente esso viene 
usato, naturalmente aggiunto al latte (zuccherato c arric- 
chito di destrine secondo le modalità su riferite), in con- 
centrazioni varie, anche nei primi mesi: noi consigliamo 
la crema di riso all’1% alla fine del I" mese, al 2% alla 
fine del 2 * mese, al 3% alla fine del 3*. al 4% alla fine del 
4°, al 5% alla fine del 5°, al 6% alla fine del 6°. Alcuni 
puericultori consigliano l'amido all‘1 % anche nel 1° mese. 
L'amido fa parte anche di alcuni latti in polvere che sono 
somministrati già alla nascita: ma, poiché la maggior 
parte dei latti in polvere, compresi parecchi tra quelli che 
pur sono ricchi di carboidrati, non lo contiene, esso per 
lo più (l'eccezione riguarda appunto i latti in polvere 
già contenenti amido) viene aggiunto, alle concentrazioni 
ora ricordate, anche a tali latti. 

Attualmente vengono usati, almeno nei primi 2-3 mesi, 
specialmente i preparati a base di crema di riso precotta, 
che richiedono solo di essere aggiunti al latte, eliminando i 
lunghi, noiosi e non sempre igienici procedimenti in uso 
nelle famiglie fino a pochi anni or sono per la preparazione 
delle decozioni latteofarinose. 

La tecnica della preparazione delle decozioni latteofa- 
rinose quando si usano le comuni farine bianche (di riso, 
di grano, etc.), non precotte , c la seguente, ed ha fonda- 
mentalmente lo scopo di cuocere l'amido, per renderlo 
solubile e quindi più facilmente scindibile ad opera degli 
enzimi digestivi del tubo digerente del lattante. 

La farina, nella quantità voluta, viene stemperata, a freddo, 
in una parte dell'acqua occorrente per la prestabilita dilui- 
zione del latte; poi si rimescola per qualche minuto, mentre si 
aggiunge progressivamente tutta la quantità di acqua che manca 
per arrivare a quella prestabilita. Quindi si fa bollire il liquido 
per ca. 20 min (però, se si usano farine destrinizzate invece 
che furine non modificale, bastano generalmente 10-15 min), 
aggiungendo a mano a mano l'acqua occorrente per sostituire 
quella che evapora. Infine si aggiunge tutto il latte (nella quan- 
tità richiesta dalla diluizione del latte stesso preventivamente pro- 
grammata). si addizionano saccaroso (al 5-6% sul totale del 
latte diluito) oppure saccaroso al 2,5-3°; assieme ad una mi- 
scela di dc&lrinc c mafioso al 2,5-3%, c si fa cuocere il tutto, 
ancora per 4-5 min, allo scopo di sterilizzare con sicurezza il 
latto. 

Come si vede, la farina viene fatta cuocere, in un primo (c più 
lungo) tempo, non direttamente nel latte, bensì in acqua: ciò 
ha lo scopo di evitare quelle notevoli alterazioni dei compo- 
nenti del latte che si verificano in seguito ad una prolungata 
esposizione ad alte temperature. 

Naturalmente anche quando si somministrano le deco- 
zioni latteofarinose si può preparare in una sola volta 
tutto l'alimento che il lattante consuma nelle 24 h. In tal 
caso l'alimento, dopo l’aggiunta dei disaccaridi e delle 
destrine, viene suddiviso in un numero di boccette che 
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corrisponde al numero dei pasti del lattante; poi il conte- 
nuto delle boccette viene sterilizzato mediante riscalda- 
mento a bagnomaria con il metodo di Soxhlet; infine, dopo 
la sterilizzazione, le boccette vengono conservate in fri- 
gorifero. 

Come abbiamo detto, al posto della crema di riso sono 
usate abbastanza spesso nel latte, specialmente a partire 
dal 3* mese, miscele di farine di svariati cereali precotte e 
integrate (con minerali, specialmente Ca c Fc. con vita- 
mine, etc.). 

4. Aggiunta di grassi. - Teoricamente sì dovrebbero 
aggiungere anche grassi, poiché la diluizione riduce di 
metà, o di 1/3, e cosi via, anche la percentuale dei lipidi. 

Praticamente tutti i tentativi hanno dato risultati poco 
soddisfacenti, avendo spesso provocato steatorrea: ci- 
tiamo, tra tali tentativi, quello di aggiungere panna (« Latte- 
panna di Bicdcrt »). quello di centrifugare il latte parzial- 
mente decaseinato («Latte maternizzato di Gaertner»), 
quello di usare latte parzialmente predigerito (« Latte pre- 
digerito di Backhaus »). 

Nel lattante più grandicello, si c tentato di sfruttare la 
nozione che le farine si imbevono di grassi emulsionan- 
doli nel latte in modo omogeneo c stabile, c che ciò rende 
i grassi meglio tollerati. Su questo principio si basano 
l'« Alimento burro-farinoso di Czerny c Kleinschmidt » 
(che in Germania c ancora usato, però molto meno che 
in passato), l*« Alimento oleo-farinoso di Frontali » (che 
in Italia sta per essere abbandonato quasi completamente) 
c il « Malto-alimento Baldacci di Pacchioni » (ormai del 
tutto abbandonato). Questi particolari alimenti ricchi di 
grassi vengono attualmente trascurati perché richiedono, 
per la loro preparazione, una notevole perdita di tempo. 

Come segnaliamo in diversi punti, il problema di un 
sufficiente apporto di grassi neiralimentazione artificiale 
del lattante c risolto meglio quando si ricorre all'alimen- 
tazione con latti in polvere che quando si usa il latte 
vaccino. 

5. Somministrazione di vitamine ai lattante. - Durante 
V alimentazione artificiale è assolutamente necessario som- 
ministrare al lattante almeno le vitamine D, C, A c B, 
(preferibilmente in dose non superiore al semplice fab- 
bisogno giornaliero). Infatti il latte vaccino c molto po- 
vero di alcune vitamine (specialmente di Vit. D); e al- 
cune di esse (ad cs. la Vit. C) scompaiono completamente. 

0 quasi, dopo che il latte c stato sottoposto ai vari pro- 
cessi di sterilizzazione. 

Durante V alimentazione al seno sono molto più rare le 
avitaminosi. Però le recenti acquisizioni inducono a con- 
sigliare anche per tali lattanti alcune vitamine, anzitutto 
la Vit. D. contenuta nel latte di donna quasi sempre in 
quantità inferiore al fabbisogno giornaliero del lattante, 
ma anche le vitamine C, A, B, e biotina, poiché sono 
scarse nel latte di molte nutrici. Se il lattante ha già 5-6 
mesi, c da consigliare anche la somministrazione di Vit. B, s . 

Alcuni latti del commercio sono arricchiti con vitamine; 
ma per lo più la somministrazione delle varie vitamine 
viene clTcttuata a parte, ricorrendo a preparati polivita- 
minici del commercio. 

Comunque, al fine di somministrare alcune vitamine 
(C, P, B). vengono consigliate piccole quantità (inizial- 
mente, pochi mi) di spremute di agrumi neH'intervallo tra 

1 pasti, già alla fine del 1° o del 2° mese. 

Meno importante è la somministrazione di fattori hifi - 
dogeni , cioè di fattori che. in base a numerose ricerche, 
riescono, attraverso meccanismi diversi, a far sì che la 
flora batterica nelle feci del bambino alimentato artificial- 
mente si avvicini a quella del lattante al seno, divenga cioè 
ricca specialmente di BaciUus bifidus c povera di Esche- 

1276 


Digitized by Googte 



ALLATTAMENTO 


richia coli. Sembra dimostrato che, quando prevale nelle 
feci la flora batterica caratteristica del lattante al seno, 
la digestione del latte venga agevolata. 

Solo una parte dei puericultori ricorre ai fattori bifi- 
dogeni. I più usati tra questi sono il lisozinia (che esercita 
anche una presunta attività antivirale e antibatterica), il 
bifida s factor di Gyòrgy, il fattore bifidogcno di Petuely, 
il lattuioso. In Francia viene usato notevolmente anche 
il fattore bifidogcno di Kaynaud. 

Latti dell' industria alimentare 

1. Latte evaporato. - Si tratta di latte di mucca intero 
che è stato fatto evaporare nel vuoto, ad una temperatura 
non molto alta, per lo più di ca. 55 °C, fintanto che ha 
perduto il 50-60% del volume di partenza. Esso è stato 
poi sottoposto ad omogeneizzazione, quindi posto in 
scatole a chiusura ermetica, e infine sterilizzato in modo 
assoluto (cioè con distruzione di tutti i germi, sia sapro- 
fiti che patogeni, sia in forma vegetante che in forma spo- 
rigena): per giungere alla sterilizzazione assoluta, general- 
mente tale latte è stato portalo per ca. 15 min ad una tem- 
peratura di 110-115 °C. 

Avendo perduto ca. il 50% del suo contenuto idrico, 
quando lo si usa, se si desidera somministrare latte di 
mucca intero, lo si deve diluire con circa la stessa quan- 
tità di acqua. Questo latte è molto diffuso negli U.S.A. e 
in altre nazioni (anche dopo il I” anno di vita); in Italia 
è quasi sconosciuto. Nel lattante, nonostante sia ben 
tollerato, non è molto consigliabile, specialmente perché 
come abbiamo detto, è stato sottoposto per parecchio 
tempo a temperature molto elevate, che distruggono le 
vitamine termolabili (specialmente la C, ma anche la 
B, c la B 4 ). alterano vari costituenti del latte, riducono il 
tasso della lisina, dcirarginina, deli'istidina. eie. Tra i 
vari vantaggi ha però, naturalmente, quello di essere 
sicuramente sterile; c per questa ragione la scatola, se 
non è stata aperta, può essere usata anche dopo anni. 
(Se la scatola c stata aperta, il latte deve essere consumato 
entro 24 h e in queste 24 h deve essere tenuto in ambiente 
freddo). 

2. Latte condensato. - È un latte più concentrato del 
precedente c che inoltre è stato fortemente zuccherato. 
Alcuni puericultori, specialmente in Francia, lo chia- 
mano appunto: « latte concentrato zuccherato ». Per lo 
più è ottenuto con la tecnica seguente: il latte di mucca 
intero viene sterilizzato in modo relativo, mediante la 
pasteurizzazionc; poi vi si aggiunge molto saccaroso; 
quindi il latte viene fatto evaporare nel vuoto, a temperatura 
di ca. 55 *C, fintanto che ha perduto i 2/3 o i 3/4 del vo- 
lume di partenza; da ultimo viene posto in scatole a 
chiusura ermetica. 

Dato che si tratta di un latte di mucca concentrato fino 
ad 1/3 o ad 1/4 del suo volume, al momento dell’uso per 
ricostituire il latte di mucca intero si debbono aggiungere 
2 o 3 parti di acqua rispettivamente. 

Questo latte è notevolmente diffuso negli U.S.A. e in 
alcune nazioni europee; è poco usato in Italia. 

Secondo noi e molti altri pediatri, non è molto adatto 
per i lattanti di pochi mesi; a causa del suo altissimo con- 
tenuto di zuccheri (contiene, per lo più. ca. il 40% di 
saccaroso) è più adatto al bambino grandicello c all'adulto. 

Analogamente al latte evaporato e a tutti gli altri latti 
liquidi, esso presenta anche lo svantaggio di dover essere 
usato - se si vuol essere sicuri della sua sterilità - entro 
le 24 h dall’apertura della scatola, anche qualora que- 
st’ultima venga, dopo l’apertura, conservata in ambiente 
freddo. Se la scatola resta chiusa, il latte può essere usato 
anche dopo molti mesi: infatti è vero che esso è stato 
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sterilizzato mediante pasteurizzazione, perciò solo in modo 
relativo (c la sterilizzazione relativa distrugge tutte o quasi 
tutte le forme batteriche vegetanti, ma non distrugge 
le forme sporigene), ma non è mcn vero che la forte dol- 
cificazione del latte condensato ostacola fortemente la 
moltiplicazione dei germi sporigeni. 

È da segnalare però che alcuni latti condensati in qualche 
nazione, ad es. la Francia, dopo la pasteurizzazionc vengono 
sottoposti anche ad upcrìzzazionc: vengono cioè portati per 
un brevissimo tempo (pochi secondi) ad un’altissima tempera- 
tura (per lo più sui 150*0. La uperizza/ione secondo molti 
studiosi porta ad una sterilizzazione assoluta. Essa inoltre, 
datu la rapidità dell'esposizione al calore, probabilmente non 
altera molto ii latte. 

3. Latti in polvere. - Da alcuni decenni essi sono larga- 
mente usati, nell’alimentazione artificiale del lattante, al 
posto del latte di mucca. Provengono però a neh 'essi. quasi 
tutti, dal latte vaccino: questo è stato privato compieta- 
mente, o quasi, dell'acqua, di solito dopo essere stato 
pasteurizzato, più raramente dopo essere stato uperiz- 
zato. Generalmente il latte è stato anche omogeneizzato, 
ed ha inoltre subito, di caso in caso, svariate modifica- 
zioni e aggiunte: così abbiamo latti in polvere acidificati, 
latti in polvere scremati parzialmente o totalmente, latti 
in polvere arricchiti di saccaroso. di mafioso, di destrine, 
di amido, etc. 

Per ottenere il latte in polvere l’industria si avvale di 
svariati procedimenti: ì più diffusi sono però quello di 
Krause, che ricorre al sistema della nebbia (o spray pro- 
cessi, e quello di Hatmaker, che ricorre al sistema dei ci- 
lindri ruotanti ( roller processi. 
t Questi melodi portano ad una perdita di vitamine non 
molto elevata (cioè ad una perdita minore di quella che si 
verifica nel latte vaccino liquido sottoposto ai comuni 
processi di sterilizzazione); però è consigliabile sommini- 
strare al lattante vitamine anche quando lo si alimenta con 
un latte in polvere. 

Il latte in polvere presenta una sterilità relativa, dato 
che non contiene forme batteriche vegetanti ma germi spo- 
rigeni: però questi ultimi nella polvere di latte non si 
sviluppano. Se la scatola è chiusa e viene tenuta al freddo, 
il latte in polvere può essere usato anche dopo parecchi 
mesi. Se la scatola è stala aperta, il latte in polvere deve 
invece essere consumato entro IO- 15 giorni. Dopo che il 
latte in polvere è stato aggiunto all’acqua dì diluizione, 
deve essere consumalo nel più breve tempo possibile; per 
questa ragione si consiglia di diluire la polvere pasto per 
pasto, o al massimo di preparare solo i pasti occorrenti 
per la giornata, in tal caso conservando in frigorifero il 
latte diluito che non è stato consumato subito. 

Questi latti sono di uso molto semplice; basta stemperare 
la polvere, nella quantità richiesta dalla concentrazione 
che si vuole ottenere, in acqua bollita, tiepida, rimesco- 
lando per pochi minuti con un cucchiaio, fino a far scom- 
parire anche i più piccoli grumi. 

Presentiamo ora i diversi tipi di latte in polvere che 
sono in commercio in Italia. 

a) Latti in polvere « umanizzati » (« maternizzati »). - 
Rappresentano un notevole passo avanti nel tentativo di 
offrire a! lattante un alimento che si avvicini quanto più 
possibile al latte di donna (ma certamente non si arriverà 
mai a produrre un latte veramente uguale a quello di 
donna, poiché non si avrà mai la conoscenza completa 
degli innumerevoli fattori che esso contiene). 

Per lo più, rispetto al latte vaccino, essi sono più ricchi 
di acidi grassi insaturi c più scarsi di acidi grassi saturi. 
Questi ultimi, che sono meno facilmente digeribili e assi- 
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milabili, nel latte di mucca, a differenza del latte di donna, 
sono più abbondanti che i grassi insaturi. 

La maggior parte di essi e inoltre, rispetto al latte 
vaccino, molto più ricca di acidi grassi insaturi essenziali, 
cioè poiinsaturi (in seguito ad un'aggiunta di grassi di 
origine vegetale): perciò si avvicinano, anche da questo 
punto di vista, al latte di donna, il quale contiene, su 100 g 
di acidi grassi, ca. IO g di acidi grassi insaturi essenziali, 
più precisamente g 7-9,5 di ac. linolcico, ca. g 0,80 di 
ac. arachidonico e ca. g 0,4 di ac. linolenico. Alla con- 
centrazione standard per ognuno di essi, contengono per 
litro una quantità globale di lipidi uguale, o quasi, a 
quella di I I di latte di donna. 

Generalmente hanno un contenuto di carboidrati che si 
avvicina a quello del latte di donna (che è di g 68-70/1); 
e. come nel latte di donna, i carboidrati sono generalmente 
rappresentati dal solo lattoso; accenneremo tra breve a 
quei latti solo parzialmente « maternizzati » che, sotto 
questo punto di vista, fanno eccezione. 

Anche la quantità delle proteine e pressoché uguale a 
quella del latte di donna; inoltre non vi è, in alcuni di 
essi, quella netta prevalenza delle cascine sulle lattalbu- 
mine e sulle lattoglobuline che si riscontra nel latte di 
mucca. Mentre in quest'ultimo il succitato rapporto e di 
ca. 5: I, in alcuni latti « maternizzati » esso tende ad avvi- 
cinarsi a quello esistente nel latte di donna, che è di 1:1. 

Alcuni di essi sono stati arricchiti di vitamine, di ferro, 
etc. 

La composizione e sensibilmente diversa da uno al- 
l'altro di questi latti « umanizzati ». ma. come abbiamo 
detto, generalmente essi offrono molti vantaggi; di stililo 
sono ben tollerati e permettono un buon accrescimento e 
sviluppo del lattante. Presentano però anch'essi qualche 
aspetto negativo. Infatti nei lattanti più piccoli, cioè di 
poche settimane di vita, con discreta frequenza sono tolle- 
rati meno bene dei latti acidificati: per questa ragione in 
tale età non di rado e preferibile, specialmente durante la 
stagione calda, usarli ad una concentrazione un po' infe- 
riore a quella standard per ognuno di essi e che è la sola 
concentrazione che li rende simili al latte di donna; cosi 
facendo si viene inoltre a somministrare un alimento 
che si scosta notevolmente, come valore calorico, dal 
latte di donna. Una delle ragioni per cui questi latti provo- 
cano talvolta nei lattanti di poche settimane una dispepsia 
fermentativa è da ricercare nell'alto contenuto di lattoso 
che per lo più essi presentano. 

Inoltre parecchi lattanti in età supcriore ai 3-4 mesi non 
presentano un regolare accrescimento e sviluppo se segui- 
tano ad essere alimentati esclusivamente con questi latti 
alia concentrazione standard (moltissimi lattanti al seno 
seguitano invece a crescere bene, ma ciò è facilmente 
comprensibile, dato che il latte di donna è certamente più 
completo di quello « umanizzato »); dopo i 3-4 mesi, 
perciò, questi latti dovrebbero essere usati ad una concen- 
trazione supcriore a quella standard, perdendo cosi di 
nuovo il carattere di latti « umanizzati » e talvolta provo- 
cando dispepsia (specialmente a causa del loro alto conte- 
nuto di lattoso); oppure ad essi dovrebbero essere aggiunte 
altre sostanze alimentari, cioè destrine, disaccaridi, eie. 
(il che non e necessario, ad cs., se si ricorre ad alcuni latti 
interi acidificati oppure parzialmente « umanizzati »). 

Inoltre è da ricordare che alcuni di questi latti, che ì pro- 
duttori hanno voluto fossero vicini al latte di donna anche 
come contenuto di calcio e di fosforo, sono un po' troppo 
scarsi di questi due importanti minerali. (Attualmente si 
ammette infatti che il latte di donna non possegga la 
quantità ottimale di calcio e di fosforo: ne contiene cioè 
una quantità che è appena ai limiti della sufficienza). 


b) Latti in polvere interi non acidi ( e non « umaniz- 
zati »). - Questi latti vengono usati di solito alla concen- 
trazione del 14-16%, che porta ad un alto contenuto li- 
pidico. non molto inferiore a quello del latte di donna e 
del latte vaccino, ad un alto contenuto proteico (per lo 
più vicino a quello del latte vaccino), e anche ad un ulto 
contenuto glicidico (con valori talvolta superiori a quelli 
del latte di donna). 

Abbastanza spesso non sono ben tollerati prima del 
3*-4° mese di vita. 

Non sono mai stati usati con larghezza in passato, e 
ora sono quasi scomparsi, essendo stati giustamente sosti- 
tuiti dai latti « umanizzati ». totalmente o parzialmente, 
e dai latti interi acidi, che sono, anch’essi, ricchi di lipidi 
ma che, ciò nonostante, sono facilmente digeribili, e in- 
oltre hanno una migliore composizione. 

e) Latti in polvere parzialmente scremati (« a mezza 
creata ») non acidi. - Hanno un contenuto lipidico che, 
quando il latte viene preparato alla concentrazione mas- 
sima. cioè del 16%, generalmente corrisponde a circa la 
metà del contenuto lipidico del latte di mucca; per questa 
ragione il loro valore calorico è piuttosto scarso (al 14% 
danno, in media, poco più di 600 kcal/l). Il contenuto 
proteico varia sensibilmente da latte a latte, ma e sempre 
alto. Anche il contenuto di idrati di carbonio è sempre 
molto elevato. 

Sono indicati specialmente nei primi 3 mesi di vita. Si 
parte generalmente da una concentrazione del 10% e si 
aumenta progressivamente fino al 14% (al massimo fino 
al 16%). 

Oggi vengono usati meno frequentemente che in pas- 
sato. Parecchi pediatri li hanno sostituiti, nel I* trimestre 
ili vita, con i latti parzialmente scremati acidificati, che 
sono tollerati ancor meglio, specialmente nella stagione 
estiva; un numero ancora maggiore di pediatri li ha sosti- 
tuiti. specialmente dopo il I" mese, con i latti « mater- 
nizzati », totalmente o parzialmente, o con i latti interi 
acidificati, dato che questi due tipi di latte sono più com- 
pleti e permettono anzitutto un maggiore, e sufficiente, 
apporto di lipidi. 

d) Latti in polvere scremati non acidificati. - Questi latti, 
che sono quasi privi di lipidi, molto ricchi di protidi e piut- 
tosto ricchi di carboidrati, oggi non vengono usati quasi 
mai. Rappresentano un alimento molto incompleto (e ipo- 
calorico). che in passato veniva somministrato ai prema- 
turi, ai lattanti che tolleravano male i lipidi, ai lattanti 
con diatesi allergica, etc. In questi campi sono stati sosti- 
tuiti specialmente dai latticelli acidi, che sono tollerati 
ancor meglio. 

e) Latti in polvere acidi. - L’acidificazione del latte 
viene effettuata da parecchi decenni, poiché sembra di- 
mostrato che essa porti ad un miglioramento dei processi 
digestivi, a causa di un abbassamento del potere tampone 
del latte, della formazione, nello stomaco, di fiocchi di 
caseina meno grossolani, di una stimolazione del deflusso 
della bile e della secrezione del succo pancreatico; sembra 
dimostrato anche che l’acidificazione del latte favorisca 
l'assorbimento del calcio e del ferro e inoltre ostacoli lo 
sviluppo e l’ascensione dei batteri nella parte alta del tubo 
gastroenterico. 

Tra i fattori negativi non è da tenere in grande conside- 
razione il sapore (naturalmente acido), dato che quasi 
sempre i lattanti inghiottono volentieri anche alimenti di 
sapore pessimo. 

Comunque, se un lattante dimostra di gradire poco un 
latte acido che non richiede zucchcrazionc. si può ten- 
tare, prima di passare ad un latte non acidificato, di 
aggiungere un poco di saccarina. 
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Un problema che riguarda i latti acidificati, ma in particolar 
modo quelli che sono più scarsi di lipidi c perciò vengono 
usati specialmente nel neonato e nel prematuro, è il problema 
dell’eventuale acidosi metabolica che, secondo alcuni studiosi, 
essi potrebbero provocare nei lattanti più piccoli e particolar- 
mente nei prematuri (questi ultimi presentano anche normal- 
mente una discreta acidosi). La conclusione della maggior parte 
dei ricercatori c che un'acidosi degna di nota non venga quasi 
mai provocata, anche in questi soggetti, dato che tali latti non 
hanno quasi mai un'acidificazione di grado elevato. 

Riguardo ai melodi di acidificazione del latte , forse è 
preferibile l’acidificazione biologica, cioè quella che ri- 
corre all’azione di batteri (quali il Lactohacillus buigaricus. 
lo Streptococcus lactìs, ctc.) fermentanti il lanoso, con 
produzione di ac. lattico; l'altro metodo è quello chimico, 
che ricorre all'aggiunta diretta, al latte, di un acido orga- 
nico, cioè di ac. lattico o di ac. citrico. 

fi Latti in polvere interi acidificati. Nelle concentra- 
zioni più frequentemente usate, sono ricchi di lipidi, per 
quanto in grado diverso da latte a latte, c sono molto 
ricchi di protidi. Per quel che riguarda il contenuto di 
carboidrati, essi possono essere distinti in due gruppi: 
uno di essi è scarso di idrati di carbonio, l'altro ne i 
ricco, per lo più a causa di un'aggiunta, al lattoso preesi- 
stente. di mafioso, destrine e spesso anche saccaroso. Il 
primo gruppo richiede quindi, al momento dell'uso, un'ag- 
giunta di carboidrati, il secondo gruppo non la richiede. 

La concentrazione massima alla quale vengono usati 
i latti del primo gruppo è quella del 14% (o del 16%), 
mentre la concen trazione massima dei latti del secondo 
gruppo c quella del 16% (o del 18% o del 20%). A tali 
concentrazioni massime si giunge generalmente verso il 
3*-4*-5* mese. Nel 1* mese di vita vengono per lo più 
somministrati al 10%; poi le concentrazioni vengono pro- 
gressivamente innalzate. 

L'acidificazione generalmente rende buona la tollera- 
bilità di questi latti, nonostante il loro alto contenuto 
lipidico. Essi permettono di solito un buon accrescimento 
c sviluppo del lattante, dato che rappresentano, assieme 
ai latti « maternizzati », i latti in polvere più completi. 

Però, anche a bassa concentrazione, talvolta, e special- 
mente nella stagione calda, non vengono tollerati perfetta- 
mente dai lattanti di poche settimane. Parecchi puericul- 
tori perciò li somministrano solo a partire dal 2° mese. 

Dato anche il loro alto valore calorico, a concentra- 
zione elevata vengono spesso usati per molti mesi, cioè 
fino al TMt" mese, naturalmente assieme agli altri alimenti 
che tale età richiede. 

g) Latti in polvere parzialmente scremati acidificati. - 
Essi hanno un contenuto lipidico che, quando il latte 
viene usato alla concentrazione massima, generalmente 
corrisponde alla metà del contenuto lipidico del latte di 
mucca. Per quel che riguarda i carboidrati, anche questi 
latti possono essere distinti in un gruppo che ne è ricco 
e in un gruppo che nc è povero. 

Se si tratta del gruppo scarso di carboidrati, al momento 
dell’uso si aggiungono disaccaridi e dcslrinc, e poi, dalla 
fine del I* mese, si aggiunge anche una piccola quantità di 
amido. Non occorre invece aggiungere disaccaridi c dc- 
strinc se il latte acido a mezza crema appartiene al gruppo 
che è già ricco di carboidrati. 

Infine, per quel che concerne le proteine, ne è molto 
ricco il secondo gruppo, discretamente ricco il primo. 

Questi latti sono meno completi rispetto ai latti « ma- 
ternizzati » e ai latti interi acidificali; sono però tollerati 
meglio, essendo più scarsi di lipidi. Vengono perciò usati 
spesso nel neonato c nel lattante entro il 1* o il 2* mese; 
più raramente vengono somministrati anche nel 3" mese. 


Le concentrazioni più seguite per il gruppo scarso di 
carboidrati sono quelle del 10% nei primi 15 giorni di 
vita, del 12% fino al termine del l # mese, del 14% nel 
2° c 3* mese; invece i latti del gruppo ricco di carboidrati 
vengono usati al 10-12% nei primi 15 giorni, poi al 14%, 
infine al 16% (nel 2*-3° mese). 

h) Latticelli acidi. - Rispetto agli altri latti in polvere, 
i latticelli acidi sono più scarsi di lattoso: più precisa- 
mente, i latticelli usati in Italia hanno un contenuto di 
lattoso che, se il latticello viene somministrato al 10%, 
va da un minimo di 46 g/1 ad un massimo di 56,6 g/l. 
Il latticello tradizionale non contiene altri carboidrati. 

I latticelli, inoltre, sono scarsi oppure scarsissimi di li- 
pidi: questi ultimi non superano mai il 10% rispetto al 
totale dei costituenti della polvere; perciò, se il latticello 
è stato preparato al 10%, in 1 I si trova sempre una quan- 
tità di lipidi inferiore ai 10 g. In alcuni latticelli i grassi 
sono presenti solo in tracce. Sono perciò abbondanti solo 
i protidi. 

Questi latti vengono usati per lo più nel trattamento 
dietetico delle diarree del lattante, c più precisamente agli 
inizi della rialimentazione dopo la fase più acuta della 
diarrea. In tale rialimcntazionc sono più adatti degli altri 
latti, sia liquidi che in polvere (fatta eccezione, secondo noi. 
per il « latte di soia leggero ») per varie ragioni, cioè a 
causa deH'acidificazione, dell'estrema scarsità di lipidi c 
del minor contenuto di lattoso (probabilmente, però, in 
valori assoluti, per un lattante dispeptico essi sono ancora 
troppo ricchi di questo disaccaridc, che è molto fermen- 
tescibile). 

4. Latti particolari. 

a) Latte e miele in polvere. - È stato messo in commercio 
un latte vaccino in polvere, integrato con miele, oltre che 
con una discreta quantità di destrine derivanti da farina 
di grano. I carboidrati sono rappresentati, oltre che da 
destrine e da lattoso. anche da saccaroso, glieoso, levu- 
loso. fe leggermente acido. 

Questo latte è presentato in due tipi: 

II tipo 1 è consigliato dalla Casa già a partire dalla nascita, 
alla concentrazione di ca. il 16,5%; viene consigliato fino al 
3*-4* mese alla concentrazione del 16,5-17%. Con tali concen- 
trazioni si ottiene un latte molto ricco di carboidrati, un po' 
scarso di lipidi (nc contiene un poco più dei latti in polvere a 
mezza crema preparati al 16%) c un po' scarso anche di protidi, 
rispetto a tali latti in polvere. 

Il tipo 2 è consigliato dal 3*-4* mese in avanti, fino al 12° 
e oltre. Ha una composizione che non è molto diversa : è un 
po' meno ricco di carboidrati e un po’ più ricco di lipidi e di 
prolidi. Viene consigliato a concentrazioni più alte, cioè del 
18-20%; nc deriva un latte che offre più di 900 cal/1, con- 
tenendo g 31 di lipidi, g 32 di protidi, g 123 di carboidrati. 

Nonostante la ricchezza di idrati di carbonio, questo 
latte è generalmente ben tollerato anche dai lattanti più 
piccoli, grazie anche al suo contenuto di destrine; molti 
puericultori all'estero lo usano anche nei prematuri. Ha un 
buon sapore; perciò di solito è gradito. 

b) Latte di soia. - Sono in commercio latti di soia in 
polvere e latti di soia liquidi: questi ultimi vanno però 
ulteriormente diluiti, generalmente con la stessa quantità 
di acqua, al momento dell'uso. 

Derivano dai semi della Leguminosa soia. Hanno una 
composizione varia, ma per lo più sono piuttosto ricchi di 
protidi e di lipidi e non molto ricchi di carboidrati. 

Poiché non contengono proteine di origine animale, 
vengono usati generalmente nel trattamento delle allergie 
verso le proteine del latte vaccino, con diarrea, eczema, 
etc. Talvolta, in lattanti provenienti da famiglie forte- 
mente allergiche, vengono usati, specialmente negli U.S.A., 
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già alla nascila, per cercare di prevenire quell'allergia al 
latte vaccino che facilmente sarebbe data in questi lattanti 
da un'alimentazione a buse di latte di mucca. 

È da segnalare, in proposito, che molti, tra gli AA. che. 
per le ragioni ora ricordate, hanno fatto ricorso per molli 
mesi ad un'alimentazione basata esclusivamente sul latte 
di soia, hanno concluso che i latti di soia prodotti negli 
ultimi anni permettono un regolare accrescimento e svi- 
luppo del lattante; ciò sarebbe da attribuire al fatto che, 
rispetto al primitivo, integrale, latte di soia, derivante 
dalla farina di soia integrale, i moderni latti di soia del 
commercio sono arricchiti di alcuni aminoacidi (special- 
mente di metionina), di iodio, di vitamine (C. D, etc.). 

Possibilmente, però, secondo la maggior parte degli AA., il 
latte di soia non dovrebbe essere usato per lungo tempo; e. 
per maggior sicurezza di un sufficiente apporto di aminoacidi 
essenziali, si dovrebbero associare omogeneizzati di carne, op- 
pure miscele di aminoacidi derivanti dalla idrolisi delle cascine 
(o, meglio ancora, delle caseine c delle lattalbuminc). 

c) Latte di soia leggero , - Nei confronti del comune 
latte di soia, è caratterizzato da un'estrema povertà di 
lipidi (che, come è noto, sono mal tollerati nelle diarree, 
di qualunque origine! e da una particolare scarsità di 
amido c di altri polisaccaridi (anch'essi mal tollerati dai 
lattanti più piccoli in preda a diarrea). Naturalmente, 
non contiene lattoso. 

È da usare in ogni caso di diarrea del lattante. E, se- 
condo la nostra esperienza personale, è preferibile, nelle 
diarree del lattante e dell'immaturo, al latticello acido, 
per due ragioni; I) perché i latticelli acidi sono ancora 
troppo ricchi di lattoso, il quale, come abbiamo già 
detto a proposito delle intolleranze al latte, non è ben 
tollerato in parecchi casi di diarrea del lattante, a causa di 
una carenza transitoria di lattasi intestinale, secondaria 
all'enterite: 2) perche durante le enteriti del lattante fre- 
quentemente la barriera’ intestinale, alterata, diviene per- 
meabile anche alle proteine non scisse; c perciò l'uso di 
un latte, quale il latticello acido, che contiene proteine di 
origine animale, può portare, dopo la diarrea, all'instau- 
rarsi di un'allergia al latte di mucca. 

Dopo che il latte di soia leggero ha fatto cessare la diarrea, 
c bene rialimcntarc il lattante ancora per qualche giorno, o per 
1-2 settimane, con latte di soia comune, prima di ricorrere nuo- 
vamente ad un latte, in polvere oppure liquido, di origine ani- 
male, che contiene lattoso: di solito, nel frattempo la funzione 
lattasica intestinale c ritornata normale. 

d) Latte scarso di lattoso e contenente galattoso e gli- 
coso. - È entrato in commercio recentemente un latte 
che è presentato in forma liquida, in scatole chiuse, in 
un tipo « intero » e in un tipo « parzialmente scremato ». 
È ricco di proteine animali (33 g/l) e piuttosto scarso di 
carboidrati (47 g/l), che sono rappresentati da glieoso 
(g 17,57,.), galattoso (g 17,5 •/•*). lattoso (g 11,7 •/••)* 
È consigliato per i soggetti con intolleranza al lattoso. 
sia primitiva che secondaria. Non è stato ancora usato 
con larghezza. 

Aggiunta al latte dì integratori alimentari e di altri ali- 
menti. Alimenti speciali usati nell' allattamento artificiale 

I. Farine lattee. - Le farine lattee sono preparati in 
polvere generalmente molto ricchi di carboidrati (che di 
solito ne costituiscono il 70-80%), cioè di amido, di de- 
sume, di maltoso. c piuttosto scarsi di proteine e scarsi 
oppure scarsissimi di lipidi. Questi preparati oggi vengono 
usati abbastanza spesso; in passato erano ancor più dif- 
fusi. Vanno usati specialmente dopo il 3*-4° mese; ma 
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meritano considerazione anche fino air8*-9® mese. Negli 
allattati al seno possono essere utilizzati all'inizio del 
divezzamento o poco tempo dopo. 

Vengono usati spinalmente in acqua, alla concentra- 
zione del 16-20%. È un alimento incompleto e squili- 
brato, a causa di una notevole penuria di grassi c gene- 
ralmente anche di una discreta scarsità di proteine, che 
perciò può essere utilizzato solo per uno o due pasti 
al giorno (in modo da permettere l'utilizz.azione, negli 
altri pasti, di alimenti a contenuto normale di grassi c 
di proteine). Per ovviare alle succitate deficienze, parecchi 
puericultori usano le farine lattee (più precisamente quelle 
più scarse di lipidi) non in acqua bensì in latte diluito a 
metà; in tal caso si ricorre a una concentrazione minore 
( 12 %). 

La maggior parte di esse richiede la cottura, di durata 
diversa (da 5 a 20 min) a seconda della loro composi- 
zione. Alcune farine lattee sono invece di preparazione 
« istantanea », essendo precotte. 

2. Preparati in polvere a base di proteine del latte (ca- 
seine, o cascinaio di Ca, o lattalbuminc. ctc.). - Ven- 
gono usati, per lo più dallo 0,5% *d 4%, in aggiunta 
al latte vaccino liquido o al latte in polvere, general- 
mente nei casi in cui si richiede un'alimentazione iper- 
proteica, a causa di una distrofia da scarso apporto pro- 
teico, di una prematurità, etc. In caso di prematurità 
possono essere aggiunti anche al latte di donna. 

Non richiedono cottura, o la richiedono di pochi mi- 
nuti (4-5). 

3. Preparali in polvere a base di miscele di aminoacidi. - 
Generalmente derivano dall'idrolisi delle proteine del latte. 
Vengono usati specialmente negli immaturi, aggiunti al 
latte, alla concentrazione dello 0,5-1%, in quanto in 
questi soggetti anche la digestione delle proteine talvolta 
è un po' difficile. 

4. Integratori alimentari complessi. - Nc esistono di 
vario tipo, di maggiore o minore complessità. Sono costi- 
tuiti da proteine c da aminoacidi, da lipidi di vario genere, 
da calcio, da fosforo, da ferro, da potassio, da vita- 
mine. etc. Per lo più si tratta di preparati in polvere, che 
possono essere aggiunti al latte o ad altri liquidi. 

5. Biscotti. - Sono in commercio molti biscotti partico- 
larmente adatti per il lattante, integrati con varie so- 
stanze alimentari (cioè con lattalbuminc, o con cascine, 
o con ovoalbumina, o con proteine della soia, o con 
vitamine, o con minerali). Possono essere somministrati, 
grattugiati o polverizzati, entro al latte, già a partire dal 
6* mese. 

6. Fiocchi di cereali. - In commercio sono attualmente 
fiocchi di cercali precotti c ricchi di proteine; la precottura 
ha permesso la somministrazione dei fiocchi di cereali 
non solo dall‘8° mese, come avveniva in passato, bensì, 
entro al latte, già dal 4°-5® mese. 

7. Pastine « finissime ». - Queste pastine (« triplo zero ») 
sono consigliabili già al 4M 0 mese, in latte o in brodo. 

8. Pastine « fini ». - Queste pastine (« doppio zero » o 
un poco più grandi) sono somministrabili, in latte o in 
brodo, nei lattanti più grandicelli. 

9. Pastine integrate. - Con glutine, o con lattalbu- 
mina. o con ovoalbumina, o con cascinaio di calcio, o 
con lisina, o con farine di soia, o con germe di grano 
o di altri cercali, o con verdure, o con vitamine, sono a 
disposizione in formato « fine », utilizzabile, in latte o 
in brodo, anche per lattanti di 7-8 mesi. 

10. Minestrine in polvere precotte. - In commercio esi- 
stono anche minestrine in polvere (ricche di vegetali ma 
talvolta anche di protidi di origine animale) precotte, già 
pronte per l’uso oppure richiedenti pochi minuti di cot- 
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tura in acqua. Alcune di esse sono presentale in con- 
fezioni di sapori diversi. Sono somministrabili verso il 
5° mese o anche, in piccola quantità, come semplici inte- 
gratori, nel latte, a partire dal 4“ mese. 

11. Omogeneizzali di carni e di vegetati. - Attualmente 
essi vengono somministrati, anche in Italia, ad un enorme 
numero di lattanti, inizialmente, per lo più, aggiunti a 
latte. Di solito vengono consigliati, in piccola quantità, 
a partire dal 4“ mese, ma sono tollerati, in piccolissima 
quantità, addirittura dalla maggior parte dei prematuri 
aventi poche settimane di vita. 

Essi vengono consigliati perchè la carne ha un valore 
biologico ancora superiore a quello del latte, è ricca di 
ferro (molto utile per prevenire l'anemia fcrropriva del 
lattante), potassio, fosforo, carnitina. etc. Si consiglia di 
aggiungere anche gli omogeneizzati di verdure, per la 
loro ricchezza in Fe, Cu, altri minerali, vitamine, eie. 

Risultali ottenibili nell'allattamento artificiale 
Come abbiamo detto, l'a. materno è ancor oggi e certa- 
mente resterà sempre la modalità di alimentazione preferi- 
bile ad ogni altra per il lattante nei primi mesi di vita. 
Ma si può affermare che in caso di necessità si può ricor- 
rere tranquillamente all’a. artificiale, poiché quest'uitimo, 
se viene effettuato secondo le più moderne concezioni, 
porta nella quasi totalità dei casi a risultati pressoché 
sovrapponibili a quelli dell“a. materno. 

Riguardo al quesito se, nell'alimentazione artificiale, sia 
da preferire il latte in polvere o il latte fresco liquido, 
la risposta dev’essere diversa da caso a caso. Il medico 
cioè deve considerare Veto del lattante, dovendo di regola 
dare la preferenza, nei primi mesi di vita, ai latti in pol- 
vere; la stagione, dovendo, specialmente nei mesi estivi, 
preferire i latti in polvere; le condizioni locali di approvvi- 
gionamento e di distribuzione dei latte, dovendo preferire 
i latti in polvere, specialmente nelle zone dove non esi- 
stono ancora le « centrali del latte ». 

In linea generale, però, il latte in polvere è preferibile 
(almeno per 4-5 mesi) al latte vaccino fresco, in quanto 
offre il grande vantaggio di una più sicura sterilità (seb- 
bene non sia stato, di solito, sottoposto al l'azione di alte 
temperature, il che spesso si verifica ripetutamente quando 
si usano latti liquidi, col risultato di distruggere numerose 
vitamine, oltre che la lisina, l'arginina, etc.): inoltre il 
latte in polvere ha una composizione piu costante di quella 
del latte vaccino: per lo più è stato sottoposto alla omoge- 
neizzazione. il che lo rende più facilmente digeribile, 
mentre quasi sempre il latte fresco, anche quello distribuito 
dalle « centrali », non c stato omogeneizzato; infine, per- 
mette di risolvere con molto maggiore facilità il problema 
di un sufficiente apporlo di lipidi (compresi gli acidi grassi 
insaturi essenziali), di cistina. di ferro, di iodio, dato che 
tali sostanze possono far parte della polvere del latte 
pronta per l'uso. 

Allattamento misto 

Si parla di a. misto quando nella stessa giornata si sommi- 
nistrano latte di donna e latte di mucca oppure latte in 
polvere. 

Naturalmente, si tratta di una modalità di alimen- 
tazione del lattante che. almeno nei primi 3-4 mesi di 
vita, è preferibile alfa, esclusivamente artificiale. Il latte 
di donna deve costituire almeno il 30-40 del latte som- 
ministrato nella giornata. 

Esistono due modalità di a. misto. 

I. Allattamento misto complementare (o integrante). - 
Vi si ricorre specialmente in caso di ipogalattia. più rara- 
mente nell'a. di gemelli. È preferibile all'altra modalità 
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di a, misto (v. sotto) perche ad ogni pasto la mammella 
é sottoposta allo stimolo della suzione, e più difficilmente 
si accentua Tipogalattia. Dato però che il metodo c molto 
scomodo per la madre, purtroppo essa spesso rinuncia 
dopo pochi giorni di tentativi, c passa alfa, esclusiva- 
mente artificiale. 

Per quel che riguarda la tecnica , il lattante viene pesato, 
poi viene attaccato al seno fino a che si presume clic abbia 
svuotato completamente le due mammelle (oppure fino 
a che abbia assunto presumibilmente la quantità di latte 
che c stata per lui programmata, quando si tratta di a. mi- 
sto di gemelli); poi viene ripesato, al fine di conoscere 
con precisione la quantità di latte che ha introdotto. Im- 
mediatamente dopo gli viene somministrata col cucchiaino 
la quantità di latte di mucca necessaria per l'integra/ionc. 

Come abbiamo detto, ad ogni pasto il latte di mucca 
deve essere dato al laltuntc dopo che egli ha introdotto 
il latte di donna: altrimenti egli sarebbe almeno parzial- 
mente sazio al momento di attaccarsi al seno c quindi sug- 
gerebbe con minore forza, non svuotando completamente 
il seno c perciò facendo insorgere facilmente un'agaiattia. 
Abbiamo detto pure che il latte vaccino deve essere sommi- 
nistrato col cucchiaino e non con il poppatoio: altrimenti 
il lattante, preferendo la suzione al poppatoio, che richiede 
minor sforzo di quella al seno, rifiuterà, al successivo 
pasto, di succhiare al seno. 

2. Allattamento misto alternante. - Vi si ricorre di solito 
nei casi in cui la nutrice, per ragioni di lavoro, deve allon- 
tanarsi dalla casa per alcune ore. Talvolta però vi si ri- 
corre per egoismo, se la madre vuole essere libera per 
alcune ore durante la giornata. Vi si ricorre inoltre di 
regola quando comincia il divezzamento: in tale periodo 
si comincia infatti a sostituire con latte vaccino un pasto 
al seno nelle 24 h. poi due pasti, etc. 

L'a. misto alternante viene spesso usato, per alcuni 
giorni, se la nutrice presenta ragadi del capezzolo: lo 
scopo c di risparmiare il capezzolo stesso, per agevolarne 
la guarigione. L'a. misto alternante porta però abbastanza 
facilmente airipogalattia. data la mancanza del regolare 
(ad ogni pasto) stimolo della suzione, e dato che si arriva 
spesso ad una stasi lattea. 

Come abbiamo già detto, la tecnica consiste pratica- 
mente nel somministrare al lattante, nella stessa giornata, 
pasti interi di latte vaccino e pasti interi di latte di donna 
Tali pasti possono essere alternati, oppure può essere 
maggiore il numero dei pasti artificiali o quello dei pasti 
al seno (il che è preferibile). 

È un metodo più comodo del precedente, in quanto non 
richiede la doppia pesata, ma, come abbiamo più volte 
detto, porta facilmente all'ipogalattia. 

Razioni alimentari 

Il problema riguardante la quantità di alimento che il 
lattante assume ad ogni pasto e nelle 24 h viene risolto 
abbastanza facilmente nel caso dell'a. naturale, a meno che 
la nutrice presenti ipogalattia. Il latte di donna general- 
mente è ben tollerato anche in quantità superiore a quella 
ottimale, e il lattante tende all 'autoregolazione, cioè di 
solito assume la quantità che gli c necessaria; ne derivu 
che se la madre si attiene alle regole delle quali abbiamo 
già parlato, riguardanti il numero delle poppate e la du- 
rata di ognuna di esse, di solito non si verifica alcun in- 
conveniente. 

In altre parole, è difficile che il lattante al seno intro- 
duca una quantità di latte tanto elevata da provocargli 
disturbi notevoli, ed è difficile anche che egli assuma una 
quantità troppo scarsa. Naturalmente, vi sono lattanti di 
ottimo appetito, che perciò di solito aumentano di peso 
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più della media, e all’opposto vi sono lattanti con scarso 
appetito, che perciò tendono ad essere piuttosto magri. 
Ma ciò non richiede, per lo più, alcun provvedimento: 
il medico di solito interviene solo quando la quantità di 
latte introdotta è tanto elevata da produrre dispepsie 
oppure, come avviene più spesso, è tanto bassa, a causa di 
un'ipogalattia, da portare progressivamente il lattante ad 
una distrofìa. 

Per conoscere la quantità di latte assunta ad ogni poppata da 
un lattante al seno, e necessaria la doppia pesalo: il bambino, 
cioè, viene pesato prima e dopo il pasto. Però, come abbiamo 
già detto, nei molti casi in cui una madre ansiosa si preoccupa 
eccessivamente se il bambino in qualche poppala ha assunto una 
quantità di latte inferiore a quella programmata, c bene rinun- 
ciare alla doppia pesata: basta che il lattante venga pesato 
una volta alla settimana, per controllare se il suo accresci- 
mento ponderale è sufficiente. 

Ciò premesso, passiamo a precisare quali sono le ragioni 
medie del lattante: non faremo distinzione fra fa. al seno 
e l’a. artificiale (facendo riferimento, naturalmente, in 
quest’ultimo caso, alla quantità totale, cioè al latte, più 
l’acqua di diluizione, più gli altri alimenti aggiunti», ma 
sottolinciamo ancora una volta che ogni rigido schema- 
tismo è da bandire, e che i valori medi possono essere su- 
perati con maggiore tranquillità se il lattante c ad alimen- 
tazione naturale. 

Le razioni nella I* settimana di vita, se il lattante è ad 
8 pasti giornalieri, sono le seguenti: nella l* giornata 
nulla (almeno nelle prime 12-18 h dopo il parto»; nella 
2* giornata, per ogni pasto g 10; nella 3*, per ogni pasto 
g 20; nella 4*, g 30; nella 5*, g 40; nella 6*, g 50; nella 
7\ g 60. 

Successivamente, le razioni vengono aumentate con lenta 
progressione, per cui: 
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Come si vede, all’età di 7 od 8 mesi, il lattante intro- 
duce, ogni giorno, circa I I di alimento; successivamente, 
fino all’età di 12 mesi, non deve superare tale quantità 
(al massimo, può arrivare ai 1 100-1200 g). Per aumentare, 
ciò nonostante, l’apporto calorico, si aggiungono altri 
alimenti, che rendono il pasto più concentrato. 

Le razioni surriportate si riferiscono a lattanti il cui peso 
corporeo si aggira attorno alla media. Se il loro peso è note- 
volmente supcriore, si consigliano di solito razioni più abbon- 
danti; e anche nel caso opposto, cioè se il peso e notevolmente 
inferiore al normale, si concedono, a meno che csisla una 
dispepsia, razioni più abbondanti, allo scopo di portarli ad un 
peso soddisfacente. Comunque, non si deve mai dimenticare 
la regola che impone di non sforzare a mangiare un bambino 
che sia inappetente e la cui costituzione non richiede una grande 
quantità di alimento. 

Sono stati proposti numerosi schemi per fissare la quan- 
tità di alimento che il lattante deve assumere, a seconda 
della sua età e del suo peso corporeo, durante falimenta- 
zionc artificiale. Viene largamente applicata la legge di 
Budin. che è stata poi integrata da Heubner. 

La legge di Budin stabilisce: a) che la quantità totale 
del latte somministrato nelle 24 h deve corrispondere ad 
1,10 del peso corporeo del lattante; b) che la quantità 
totale dell'alimento somministrata nelle 24 h, compreso il 
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liquido di diluizione, deve passare progressivamente, col 
trascorrere dei mesi, da 1/5 ad 1/8 del peso corporeo. 

Dopo le modifiche apportata da Heubner, si è passati 
al seguente schema: 


Età 

Quantità di latte 

Quantità di alimento 
1 compreso il liquido 

del lattante 

prò die 

di diluizione) 



prò die 


1 mese 

1; 10 del peso corporeo 

1/5 del peso corporeo 

2-6 » | 

» » » » 

16 » » » 

7-9 » 

>> » » » 

1/7 *» » » 

10-12 » j 

» » » >» 

1 /8 » » » 


Stabilita la quantità giornaliera dell’alimento, si ottiene 
facilmente la quantità per ogni pasto: basta dividere il 
numero dei mi della quantità giornaliera per il numero 
dei pasti del lattante in questione. 

Però allo schema di Budin e di Heubner sono state effet- 
tuate alcune modifiche, per cui si ritiene preferibile, per 
quel che riguarda l’apporto complessivo di alimento, 
fissare i valori seguenti: 1/6 del peso corporeo nei primi 
3 mesi di vita, da 1/7 ad 1/8 del peso corporeo nei mesi 
successivi, però senza superare mai il litro (aggiungendo 
cioè, rispetto al latte, una quantità di acqua sempre 
minore»; sì ritiene invece accettabile la quantità proposta 
da Budin e da Heubner per quel che riguarda il latte 
non diluito (si ritiene cioè sempre giusta una quantità di 
latte corrispondente a 1/10 del peso corporeo». 

Viene, infine, ritenuta abbastanza precisa una regola 
mnemonica che dice di aggiungere 250 mi di liquido di 
diluizione alla quantità di latte (I /IO del peso corporeo) 
che è fissata dagli schemi di Budin c di Heubner. Questa 
regola mnemonica dà risultati abbastanza soddisfacenti 
dalla fine della 1* settimana di vita fino al 6® mese. 

Quoziente energetico. - Si può fissare il fabbisogno ali- 
mentare giornaliero anche in base al quoziente energetico 
(di Heubner). il quale stabilisce qual è il numero di ca- 
lorie che, nelle varie età, occorre ogni giorno per un indi- 
viduo, per chilo di peso corporeo. In altre parole, il quo- 
ziente energetico è il rapporto tra il valore calorico del- 
l’alimento assunto nelle 24 h c il peso corporeo del sog- 
getto, espresso in kg. 

Per lo più si ritiene che nelle varie età il quoziente ener- 
getico debba essere il seguente: 


Età Quoziente Energetico 


dai 10 giorni ai 4 mesi 

120-1 10 kcal (per kg) 

dai 5 agli 8 mesi 

105-100 » » 

dai 9 ai 12 mesi 

95-90 » » 

a 2 anni 

90 » » 

a 6 anni 

85 » » 

a 12 anni 

75 w » 

a 15 anni 

55 » » 

nell’adulto 

45 » *» 


Dal quoziente energetico necessario per un determinato 
bambino si può risalire facilmente alle quantità di alimento 
a lui necessarie. Conoscendo il potere calorico dell’ali- 
mento che si vuol somministrare (ad cs., sia il latte di 
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donna che il latte di mucca offrono, per litro. 650-680 
kcal), si può precisare la quantità che di esso deve essere 
fornita affinché il soggetto in questione riceva, prò chilo , 
il numero di calorie che gli spetta in base al quoziente 
energetico: dividendo il numero delle calorie date da tale 
quantità di alimento per il peso del soggetto espresso in 
kg. deve risultare un numero uguale o quasi a quello del 
quoziente stabilito per la sua età. 

Attualmente vi è tendenza ad innalzare un poco la razione 
alimentare c perciò il quoziente energetico, anche nell'alimen- 
tazione artificiale, in base alla considerazione che l'impostazione 
data dai pediatri del passato sia da ritenere esageratamente 
cauta: essa era invece giustificata in quei tempi, dato che al- 
lora erano molto più frequenti le dispepsie tX uhmentatione, 
poiché l'a. artificiale era assai lontano dalla perfezione. 

Un aumento della quantità giornaliera dell'alimento e quindi 
un innalzamento del quoziente energetico possono comunque 
essere concessi con maggior larghezza nell'alimentazione al seno 
rispetto a quella artificiale, esclusivamente nei lattanti dotati 
di buon appetito c di normale capacità digestiva, e preferibil- 
mente nella stagione fredda. In tali condizioni, nei primi mesi 
di sita possono essere concessi quozienti energetici di 1 20- 
125, invece di quelli di I0S-II0 stabiliti nei decenni scorsi. 

Per la determinazione del fabbisogno alimentare del 
lattante sono stati proposti anche altri metodi, più scien- 
tifici e più precisi, che si basano sulla calorimetria diretta, 
o sulla calorimetria indiretta, o sullo studio del fabbisogno 
calorico in rapporto con la superficie corporea o con la 
statura. Ma si tratta di metodi piuttosto complicali. 

Per quel che riguarda la quantità delle proteine che deve 
essere data al lattante, si ritiene che nell'alimentazione al 
seno il fabbisogno giornaliero sia di 2g/kg di peso cor- 
poreo. Quanto all'alimentazione artificiale, non vi è ac- 
cordo tra i diversi studiosi: in passato, però, quasi tutti 
gli AA. ritenevano che il fabbisogno fosse di g 3,5-4/ kg, 
mentre oggi parecchi AA. concludono che bastano poco 
più di g 2/kg f/ft\ se si ricorre a latti in polvere umaniz- 
zati, aventi cioè un rapporto tra i vari costituenti del 
latte e tra le caseine e le lattalbumine che sia uguale o 
quasi a quello che esiste nel latte di donna. 

Riguardo ai lipidi, alcuni decenni or sono nei libri di 
puericultura veniva scritto che il lattante al seno ne intro- 
duce giornalmente una quantità compresa tra g 4 e g 6 kg 
di peso corporeo, ma che per il lattante ad alimentazione 
artificiale bastano generalmente g 3-4/kg; in realtà si con- 
fessava semplicemente che non si riusciva quasi mai a 
far tollerare al lattante ad alimentazione artificiale, spe- 
cialmente nei primi mesi di vita, quei g 4-5-6/kg che si 
sarebbe desiderato di offrirgli anche con tale tipo di ali- 
mentazione. Attualmente, grazie anzitutto ai latti in pol- 
vere. acidificati oppure « maternizzati >►, eventualmente 
contenenti anche acidi grassi insaturi essenziali di origine 
vegetale, il problema è stato in gran parte risolto, e viene 
tollerata anche dal lattante ad alimentazione artificiale 
quella quantità di g 4-6 di lipidi prò chilo che rappresenta 
il reale fabbisogno. 

Per quel che riguarda i carboidrati , c diffìcile precisare 
qual è la quantità ideale, trattandosi di sostanze meno 
« nobili » e generalmente tollerate anche se introdotte in 
grande quantità. Comunque, il loro fabbisogno nel lat- 
tante è elevato, come si può dedurre anche dall'alto conte- 
nuto di carboidrati nel latte di donna. Nel 1° anno di 
vita, se il lattante è alimentato al seno, il fabbisogno viene 
generalmente fissato in g 10/kg per i primi mesi, c in 
g 9-8-7 nei mesi successivi. Nell'alimentazione artificiale 
viene di solito somministrata, anche dopo i primi mesi, una 
quantità ancora maggiore, cioè g 10-11-12 kg. I valori 
più elevati (g f 2/kg> si riferiscono a quei lattanti che. per 


varie ragioni, ancor oggi ricevono nell’alimentazione arti- 
ficiale una quantità troppo scarsa di lipidi: in questi casi 
un'abbondante introduzione di carboidrati ha lo scopo 
di compensare, nell'apparato calorico, il deficit di lipidi. 
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[lat. scicnt., 1904, C. von Pirquet, composto di alilo)-, 
dal gr. allo-, cfr. àlias * altro, diverso ’, e àrgon * azione ’]. 
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Definizione e generalità 

Il termine allergia e il concetto ch'esso cercava di esprime- 
re furono inizialmente accettati con notevoli riserve; l’idea 
che le malattie allergiche fossero mediate da anticorpi, 
infatti, portava all'assurda conseguenza che gli stessi po- 
tessero svolgere una funzione diversa da quella protettiva. 

Sin da) 1819 Bostock aveva riconosciuto il rapporto esi- 
stente tra alcune sostanze vegetali e il complesso sintoma- 
tologia) consistente in starnutazione, prurito della mu- 
cosa nasale, lacrimazione e arrossamento degli occhi. Egli 
aveva attribuito erroneamente questi sintomi a) contatto 
con il fieno, introducendo il termine di febbre da fieno, 
definizione non appropriata delle più persistenti. Fu solo 
verso il 1870 che si notò la relazione tra alcuni dei reali 
agenti ctiologici della febbre da fieno, cioè i pollini delle 
piante, e le reazioni respiratorie e cutanee che essi deter- 
minavano. Queste osservazioni furono fatte da Blackcy, 
Wyman e Dixwell; segui quindi un’altra lacuna nello 
sviluppo delle nostre conoscenze sul meccanismo di queste 
malattie. Ciò fu in parte dovuto al fatto che la disciplina 
dell'immunologia era ancora nelle sue prime fasi di svi- 
luppo; ma forse più importante era il dilemma teorico 
che si poneva agli immunologi di quel tempo. Si pensava 
che gli anticorpi esercitassero una funzione protettiva, 
idea ripetutamente avvalorata dall'efficace uso terapeu- 
tico dell'antitossina difterica. Questo concetto era cosi 
radicato che quando si riscontrò un danno ai tessuti me- 
dialo immunologicamente, esso venne considerato come 
una manifestazione di aumentata resistenza. Infatti il 
grande immunologo Robert Koch cercò senza successo 
di applicare questo principio, tentando l'immunizzazione 
di individui tubercolotici con tubercolina. 

Nel primo decennio del soc. xx si sono verificati altri 
eventi destinati a rivelare la vera natura dell'a. Nel 1902 
veniva descrìtto il fenomeno dcll'anafilassi (v.). Un anno 
dopo. Maurice Arthus ammoniva ì medici che l'uso ri- 
petuto dì antitossina di cavallo nell'uomo poteva provocare 
lesioni gravi di tipo necrotico (v. arthus. reazione di). 
Gli studi fondamentali di Clcmcns von Pirquet dimostra- 
vano che gli anticorpi erano effettivamente responsabili 
della malattia da siero nell'uomo (v. siero, malattia da). 
Von Pirquet affermava che «< le manifestazioni della ma- 
lattia compaiono nel momento in cui gli anticorpi forma- 
tisi nell'organismo cominciano a reagire con l'agente eco- 
logico introdotto dall'esterno ». Questa ipotesi, fortemente 
sostenuta dal lavoro sperimentale dello stesso von Pirquet. 
fu pienamente confermata dai classici esperimenti di Praus- 
nitz, che dimostrò la possibilità del trasferimento passivo 
mediante anticorpo rcagìnico. Un malato del dr. Praus- 
nitz, Kùstner, era allergico al pesce. Il siero di Kùstner 
venne inoculato nella pelle di Prausnitz; alcuni giorni 
dopo, un'iniezione di estratto di pesce nella stessa zona 
provocava una tipica reazione allergica della pelle, sotto 
forma di edema con infiltrazione e arrossamento. Questo 
tipo di risposta cutanea poteva venire riprodotto nella sua 
interezza mediante inoculazioni intradermiche di istamina. 
come venne dimostrato da Lewis, che descrisse questa 
« triplice reazione ». 


Sembravano poste le premesse per il progresso degli 
studi sui meccanismi allergici; ma ecco intervenire la tra- 
dizione. Molti studiosi dei fenomeni allergici e immuni- 
tari respinsero l'idea che l'agente responsabile fosse un 
anticorpo, definendolo piuttosto con il termine reagina, 
già suggerito nel 1907 da Citron per descrivere la reazione 
di Wassermann. Il termine reagina vuol dire « qualcosa 
che reagisce » e venne usato da Citron e più tardi dagli 
allergologi per evitare di compromettersi affermando che 
le reaginc sono veri e propri anticorpi, come è stato in 
seguilo dimostrato. Sembrava che vi fossero ragioni va- 
lide per non considerare le rcagine come anticorpi. Ad cs., 
sieri capaci di trasferire passivamente la reattività ad un 
antigene specifico non precipitavano né fissavano il com- 
plemento in presenza dcll'antigcnc stesso. A differenza della 
maggioranza degli altri anticerpi, l’attività della reagina 
era distrutta dal riscaldamento a 56 °C per 4 h. I dubbi 
sulla natura immunoglobulinica della reagina sembravano 
ancor più giustificati dopo gli esperimenti condotti da 
Cookc. Mary Loveless c coll, nel corso degli anni *30. 
Questi ricercatori notarono che la terapia immunitaria di 
malati allergici (inoculo dell'allergene nocivo in dosi subli- 
minari) induceva la produzione di anticorpi bloccanti 
che si combinavano con l’allergene senza provocare mani- 
festa/ioni morbose; inoltre, a differenza delle rcagine, 
questi anticorpi non venivano distrutti dal riscaldamento 
a 56 “C per 4 h cd erano capaci di fissare il complemento 
e di precipitare l'antigene. 

L'apparente paradosso è stato risolto nel corso del- 
l'ultimo decennio attraverso tre progressi importanti. Il 
primo in ordine cronologico è stato lo sviluppo sistematico 
da parte di Osler, Lichtenstein e Levy di procedimenti 
teoricamente validi per lo studio in vitro dell'a. rcaginìca 
umana. Il secondo è stato l’isolamento deil'anticorpo 
umano responsabile dell'a. rcaginica (l'IgE) da parte dei 
due Ishizaka. Il terzo, infine, è stato l'iNolamento da parte 
di Johansson e Rcnnich di una proteina di micloma umano 
appartenente alla classe dell'IgE. Più recentemente è stata 
isolala anche una seconda proteina miclomatosa. Queste 
scoperte hanno contribuito enormemente alla conoscenza 
dell'a. rcaginica umana. 

IrF. 

L'immunoglobulina rcaginica si distingue dagli altri anti- 
cerpi umani per tre aspetti. La molecola antioorpole pre- 
senta catene H proprie, diverse da quelle dcll'IgA. IgD. 
IgG c IgM. Di tutte queste immunoglobulinc. FlgE c 
presente nella più bassa concentrazione nei sieri degli in- 
dividui non allergici, superando raramente il valore di 
0,7 [zg di proteina per mi. di fronte ai I500(ig dcll'IgG. 
Inoltre, e questo è l'aspetto più importante, essa presenta 
una straordinaria capacità di legarsi ai mastociti e ai baso- 
fili. Una quantità di IgE dell'ordine di 10* pg basta a 
provocare una risposta cutanea passiva. L'anticorpo IgE 
migra come una v-globulina ra P*da cd ha un p. m. di 
ca. 200.000, appena superiore a quello della IgG che 
è 150.000 (tab. I). Il coefficiente di sedimentazione c 8,2, 
in confronto al valore di 6.6 dell'IgG. I carboidrati costi- 
tuiscono il 10,7% della molecola. Gli studi sulla IgE mic- 
lomatosa isolata in Svezia hanno accresciuto le conoscenze 
sulla struttura dell'IgE. 

La molecola anticorpale ha entrambi i tipi di catene leg- 
gere x c X, come tutte le altre immunoglobulinc. La speci- 
ficità amigenica dell'IgE risiede in determinanti situati 
sulle catene pesanti, che sembrano essere due, come le 
catene leggere. Il peso molecolare della catena pesante, 
catena c. nel micloma IgE c di ca. 75.000 cd c più elevato 
che nelle altre immunoglobulinc. La molecola IgE può 
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TAB. I. PROPRIETÀ FISICOCHIMICHE DEI.LE IMMUNOGLOBULINE UMANE 
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essere degradata enzimaticamente nei frammenti Fc e Fab. 
Il inieloma IgE è caratterizzato anche da un elevato nu- 
mero di residui di mciionina nella catena pesante (ca. 8 
per catena); inoltre, la porzione Fc è insolitamente ricca 
di residui di cislina. 

Il livello di IgE aumenta enormemente nei malati di 
forme allergiche acute c croniche. Ad es. in zone del- 
T Africa dove le infezioni da Ascari s sono endemiche si 
sono osservati livelli sierici di IgE considerevolmente ele- 
vati. I,e immunoglobuline IgE sono state trovate sulle 
plasmacellulc in vari tessuti tinfoidi dell’uomo e della 
scimmia, quali le tonsille, come pure nelle mucose respi- 
ratoria e gastrointestinale. La prova che gli anticorpi 
IgE sono le reaginc è scaturita da una serie di approcci 
diversi. Gli studi dei due ricercatori Ishizaka basati sulle 
proprietà fisicochimichc dell'anticerpo hanno dimostrato 
che i sieri umani ricchi di reagi na contengono grandi quan- 
tità di un’immunoglobulina con le proprietà dcll'lgE. 
Queste immunoglobuline si combinano con gli allergeni 
radiomarcati, proprietà che, insieme a quella sensibiliz- 
zante sulla pelle, scompare quando il siero viene adsor- 
bito con un antisicro di coniglio anti-IgE. L'IgE purifi- 
cata provoca una reazione di Prausnitz-Kustner negli indi- 
vidui non allergici. Si ammette che la quantità limite per 
questa reazione sia di ca. 2 x 10* p.g di proteina per mi 
di siero. I bassi livelli di IgE nei sieri umani spiegano 
perché si sono ottenuti sempre risultati negativi nelle rea- 
zioni di fissazione del complemento e di precipitazione con 
allergeni c sieri reaginici. 

Allergeni 

È molto probabile che ogni antigene possa comportarsi 
come un allergene, e cioè indurre la sintesi di una IgE 
immunologicamente specifica e reagire con questo anti- 
corpo liberando sostanze vasoattivc. NeH'uomo soltanto 
pochi sistemi allergene-reagina sono stati studiati in rela- 
zione airigE, c cioè il polline di Ambrosia c di altre erbe, 
il latte, l'albume d’uovo, la forfora di cavallo, la pol- 
vere degli ambienti c la penicillina. Tuttavia negli animali 
sono state sintetizzate immunoglobuline di tipo reagi- 
sco dopo immunizzazione con sicroalbumina, ferritina, 
proteine dinitrofenilate e molli altri antigeni. La maggio- 
ranza dei ricercatori ritiene concordemente che siano gli 
antigeni immunogeni, piuttosto che gli apteni monova- 
lenti, ad agire come allergeni. Nei casi in cui gli antigeni 
monovalenti si sono in apparenza dimostrati attivi, consi- 
derazioni quali l'aggregazione in vivo, una tossicità pri- 
maria e l'interazione con i tessuti dell'ospite tendono a 
limitare una conclusione decisiva circa la capacità di 
apieni con determinanti singoli a mediare reazioni allcr- 

1293 


giche di tipo immediato. L'analisi chimica degli allergeni 
naturali ha dimostrato ch'essi sono proteine, polisacca- 
ridi o glicoproteine. Ad es.. l'allergene principale del 
polline del genere Ambrosia è una proteina il cui peso 
molecolare si aggira intorno a 38.000. 

Localizzazione e natura dell' interazione tra IgE e allergene 
Le molecole IgE situate sui mastociti dei tessuti e sulla 
superfìcie dei leucociti basofìli reagiscono con antigeni 
multivalenti liberando sostanze vasoattive come l'istamina. 
Le reagine sono indubbiamente presenti anche in altre 
cellule, che però non liberano istamina al contatto con 
l'antigene e possono essere messe in evidenza solo me- 
diante l'uso di antigeni radioma reali. Le reaginc presenti 
su di un mastocita o su di un basofilo si possono consi- 
derare dotate di tre funzioni. Prima di tutto l'immuno- 
globulina si deve fissare alla cellula. Questo processo av- 
viene attraverso l'interazione della membrana cellulare 
con il frammento Fc dcU'immunoglobulina: processo fa- 
vorito in vitro da composti anionici polivalenti quali l'epa- 
rina e l'etiiendiaminotetracetato. Una volta legate me- 
diante il frammento Fc» le molecole sono ancora libere 
per la reazione con l’antigene specifico mediante le por- 
zioni Fab. Come è stato già indicato, l'antigene deve pos- 
sedere almeno due gruppi di combinazione o determi- 
nanti per l'anticorpo. In questo modo, l'antigene può 
legarsi simultaneamente con almeno 2 molecole di anti- 
corpo. 

L'unione dell’antigene multivalente con 2 molecole di 
anticorpo bivalente fissato alla cellula deforma la mole- 
cola dcU'immunoglobulina, il che ha meno probabilità 
di verificarsi con reagenti monovalenti. Questa modifica- 
zione della forma è anche fortemente suggerita dai re- 
perti in vitro , nel senso che un eccesso relativo di anti- 
gene inibisce la liberazione di istamina da cellule umane 
da parte di IgE umana. Di conseguenza si suppone che 
almeno 2 molecole di anticorpo devono essere legate dalla 
stessa molecola di antigene. La deformazione tridimen- 
sionale della molecola di IgE che ne deriva determina 
modificazioni enzimatiche sulla membrana cellulare che 
provocano la liberazione ex tracci lutare dcll'istamina. 

Praticamente in lutti i casi la cellula che libera questi 
mediatori è probabilmente il mastocita o il basofilo. 
benché gli studi in vitro possano essere interpretati nel 
senso di indicare che anche i polimorfonucleati ncutrofili 
partecipano a questa reazione. L'opinione corrente è che 
le cellule che liberano composti come l'istamina. la seroto- 
nina c l’eparina non sono necessariamente distrutte nel 
corso di questo processo. La natura secretoria della libe- 
razione allergica di istamina venne per la prima volta sug- 
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gerita dagli studi condotti nel laboratorio dcII'A. Questa 
interpretazione è stata in seguito convalidata in altri labo- 
ratori. Cosi, è stato dimostrato che i leucociti periferici 
provenienti da donatori allergici liberano la loro riserva 
di istamina senza la comparsa extraccllulare di macro- 
molecole enzimatiche. Invece la fagocitosi delle pareti di 
cellule di lievito da parte dello stesso leucocita determina 
una notevole secrezione di macromolecole di tipo enzi- 
matico senza liberazione di istamina. Il significato di 
tali reperti è che la risposta allergica dei leucociti umani 
è di natura secretoria. 

Una prova importante a sostegno di questa conclu- 
sione deriva dalle ricerche di Lichtenstein, nelle quali si 
dimostrò che il desossiglieoso inibisce la liberazione di 
istamina. Tale osservazione comporta l'utilizzazione di un 
sistema che richiede energia in questa reazione allergica 
c ciò è in accordo con la sua supposta natura secretoria. 
Più recentemente, lo stesso Lichtenstein ha trovato che 
anche l'interferenza con il sistema enzimatico della mem- 
brana udenilciclasi inibisce la liberazione antigenica di 
istamina. Così le mctilxantinc inibiscono la degradazione 
del 3\5'-adenosinmonofosfato intracellulare e sopprimono 
anche la liberazione di istamina da parte dcll'antigcnc. 
Inoltre, le catecolamine che interferiscono nella sintesi 
del 3',5'-adcnosinmonofosfato intracellulare inibiscono 
anche la liberazione di istamina. Rimane da valutare il 
rapporto tra queste importanti osservazioni e il mecca- 
nismo della risposta allergica. Sarà necessario stabilire se 
la partecipazione del 3\5'-adenosinmonofosfato come gli- 
coso sia semplicemente parte di un sistema omcostatico 
necessario per tutte le funzioni cellulari compresa la libe- 
razione di istamina, o se invece questi composti parteci- 
pino alla sequenza essenziale per la risposta allergica di 
tipo immediato. Qualunque sia la conclusione, è chiaro 
che l’anticorpo deve prima legarsi ad una adatta mem- 
brana cellulare, la sua struttura deve essere deformata 
dall'unione con l'antigene e una immunoglobulina legata 
ad una cellula vicina, c che questa modificazione di strut- 
tura espone un sito della molecola capace di attivare un 
sistema di enzimi implicati nella liberazione di amine 
vasoattive. 

Mediatori chimici 

I sintomi dell'a. reaginica nell'uomo sono dovuti princi- 
palmente all'azione dcll'istamina che si forma come pro- 
dotto di decarbossilazione dell'istidina e si accumula intra- 
cellularmente in granuli legati alla membrana. 

Anche la serotonina, o 5-idrossitriptamina, è accumu- 
lata in modo analogo e liberata sotto l'influenza di una 
reazione allergica. Questa amina vasoattiva probabilmente 
ha un ruolo solo secondario, se pure lo ha, nella malattia 
allergica umana; nell’uomo, infatti, i basofili. i mastociti 
c le piastrine nc contengono solo quantità irrilevanti. 

V. anche: anafilassì. 

SRS-A (Sfow Recidive Snbstancc oj Anaphylaxìs) 

Di recente sono stati messi in evidenza altri due mediatori 
chimici, ma finora non è stato completamente stabilito 
il loro significato in relazione alla sindrome allergica 
nel suo complesso. Uno di questi composti è la liposo- 
lubilc Sostanza Reattiva Lenta deli' Ana fi lassi (SRS-A). 
Benché poco definita chimicamente, questa sostanza viene 
liberala insieme alPistamina dai tessuti allergici, tra stato 
ipotizzato che ognuno di questi mediatori fosse liberato 
per l'intervento di una diversa immunoglobulina, ma questa 
idea è stata scartata in seguito alla dimostrazione che sola- 
mente l'IgH media la liberazione sia dell'SRS-A che del- 
l'istamina. L'SRS-A è stata isolata da tessuti di ratto, di 


cavia e di uomo; essa provoca una contrazione prolun- 
gata dell'ileo isolato di cavia anche in presenza di un 
potente antistaminico senza rivelare il fenomeno della 
tachifìlassi (cioè diminuzione delle contrazioni in seguito 
a ripetizione della stimolazione). A differenza della sero- 
tonina c della bradikinina, la SRS-A ha scarso effetto 
sull'utero di ratto in fase di estro e non è distrutta dagli 
enzimi protcolitici come la chimotripsina. L'inoculazione 
intradermica di SRS-A provoca un aumento della permea- 
bilità locale. È stato affermato che l’SRS-A nel ratto de- 
riva dai leucociti pollino rfonuclcati. Questa c un'ipotesi 
interessante, che manca tuttavia di un valido controllo, 
dato che non sì è ancora ottenuta liberazione di SRS-A 
da queste cellule in vitro. Un analogo grado di incertezza 
sussiste per l'ipotesi che l’attività del complemento sierico 
sia essenziale per la liberazione dell'SRS-A. 

Dopo che alcuni ricercatori hanno avanzato l'ipotesi 
che l’SRS-A sia un mediatore importante nell’asma umano, 
l’interesse per questa sostanza è stato accresciuto dalla 
scoperta che una sostanza usata nella terapia antielmin- 
tica, la dictilcarbamazina (N.R.: Hetrazan, Banocide), 
sopprime la liberazione di SRS-A da parte delle cellule 
peritoneali del ratto. L'SRS-A non ha alcun effetto sul- 
l’interazione antigene-anticorpo pur promuovendo la con- 
trazione di muscolo liscio isolato; essa inoltre non inter- 
ferisce nella liberazione di istamina da parte di immuno- 
globuline di tipo reaginico o di IgG di ratto, e purtroppo 
studi clinici recenti hanno mostrato che la dietilcarba- 
mazina è del tutto inefikace nel trattamento dell'asma 
umano. 

Bradikinina 

La bradikinina è un nonapeptide che viene scisso da una 
oc-globulina piasmatica durante le reazioni allergiche di 
tipo immediato. Questo peptidc, che è uno dei più po- 
tenti prodotti endogeni, ha le seguenti proprietà biolo- 
giche: I) provoca dolore; 2) aumenta la permeabilità 
vasale; 3) determina la contrazione della muscolatura 
liscia dell'ileo di cavia c dell'utero di ratto in fase di 
estro; 4) provoca nella cavia una broncocostrizionc, che 
è antagonizzata dai salicilati; 5) determina vasodilatazione 
c abbassamento della pressione sanguigna; 6) rilassa il 
duodeno di ratto. 

I principali componenti dei sistemi enzimatici che gene- 
rano le kinine sono indicati nello schema annesso, il 
quale mostra che aggregati immuni possono convertire il 
precursore inattivo, la precallicreina, nella sua forma enzi- 
matica attiva, la callicreina. Questo enzima si attacca ad 
un substrato associato con le a-globulinc plasmatichc, il 
kininogeno. formando le kinine biologicamente attive, 
delle quali la bradikinina è solo un esempio, come mostra 
la fig. 1. 

Meccanismi omeostatici che controllano l'azione delle 
kinine si trovano anche in altri sistemi enzimatici, le ki- 
ninasi. Queste dctossificano le kinine spezzando il legame 
tra l'arginina carbossiterm inale e il restante octapcptidc 
o staccando il dipcptidc carbossitcrminale fenilalanina- 
arginina e lasciando l'eptapeptide inerte. 

La complessità del sistema kininico può essere indicata 
da altri due fatti. Vi è una quantità di cailicrcinc in varie 
ghiandole come pure nel plasma. Inoltre, queste calli- 
crcinc possono essere attivate dai loro precursori inerti, 
le precallicreine. ad opera di una varietà di fattori, com- 
presi gli aggregati antigene-anticorpo. Diversi fattori della 
coagulazione del sangue sono anche stati coinvolti in 
questi processi di attivazione. Queste considerazioni danno 
un'idea delle difficoltà connesse con una valutazione del 
sistema kininico come mediatore delle reazioni allergiche. 
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Fig. 1. Meccanismo di formazione delle kinine biologicamente attive (v. testo). 


Studi in vitro 

Come ora vedremo, questo procedimento in vitro relativa- 
mente semplice fornisce una misura teoricamente valida di 
molti parametri immunologici deira. reaginica umana. 
La sua utilità deriva dal fatto che il metodo implica l'agente 
enologico dell'a. reaginica, l'IgE, di cui viene misurata la 
principale attività biologica, cioè la liberazione di istamina. 
Gli studi sul meccanismo della reazione allergica hanno 
mostrato che la liberazione di istamina dai basofìli por- 
tatori dell’IgE è un processo a più stadi, efficiente al 
massimo in condizioni fisiologiche di temperatura, di 
pH e di forza ionica. Sia il calcio che il magnesio parte- 
cipano al processo di liberazione che è dimostrabile dopo 
un periodo iniziale di latenza. Inoltre si possono separare 
diversi stadi della reazione. L’aggiunta di antigene in 
assenza di cationi divalenti, o a temperature subottimali, 
ad cs. a 20 "C, determina il compimento di un qualche pro- 
cesso iniziale indeterminato, senza la liberazione extra- 
cellulare di istamina. Il processo di liberazione può com- 
pletarsi dopo la restaurazione di condizioni ambientali 
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Fig. 2. Liberazione di istamina dai leucociti periferici di 10 
pazienti con febbre da fieno, provocata dall'antigcnc E di 
polline di Ambrosia. 
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ottimali. Queste osservazioni stanno a significare che lo 
stadio di attivazione necessario per il processo di libera- 
zione dclPistamina segue all'unione dcll'antigcnc con l'an- 
ticerpo sulla membrana cellulare, e che tale processo può 
essere interrotto diminuendo la temperatura della rea- 
zione oppure allontanando i cationi divalenti. 

La liberazione di istamina in vitro è straordinariamente 
sensibile (fig. 2). Le cellule di alcuni donatori allergici 
rispondono ad una quantità di antigene inferiore a 10 * |xg 
c la risposta è specifica per gli antigeni che danno reazioni 
cutanee positive. I leucociti di un individuo allergico pos- 
sono reagire con diversi antigeni associati con a. da inala- 
zione o da cibo. La portata della risposta in vitro, cioè 
il livello di liberazione di istamina da parte di una determi- 
nata quantità di antigene, riflette generalmente la gravità 
clinica della malattia. Esistono alcune eccezioni interes- 
santi nelle quali i leucociti di soggetti allergici trattali non 
sono capaci di reagire, nelle condizioni in vitro , con gli 
antigeni che possono ancora provocare dei sintomi aller- 
gici. Tale situazione si riscontra più di frequente nei pa- 
zienti che hanno ricevuto una immunoterapia parcnte- 
rale e può indicare l’esaurimento di fattori cellulari di- 
versi dall'anticerpo, che mediano la liberazione di ista- 
mina. Questo reperto chiarisce anche le nostre prime 
osservazioni sul fatto che non tutti i leucociti dei malati 
liberano il 100% della loro riserva di istamina (fig. 2). 
Come già detto, si sono accumulate prove indicanti che la 
cellula che libera istamina non viene distrutta durante il 
processo che appare piuttosto di natura secretoria. 

L'anticorpo sulla superficie del leucocita che prende 
parte alla liberazione di istamina è una IgE. Questa di- 
mostrazione è stata resa possibile dalla disponibilità di 
un metodo per sensibilizzare passivamente i leucociti umani 
nelle condizioni in vitro adatte per la liberazione di ista- 
mina (fig. 3). Il metodo dà la possibilità di fare avvenire 
in provetta la reazione di Prausnitz-Kustncr. È da rile- 
vare che il legame dcll’IgE ai mastociti o ai basofìli è 
inibito dai cationi divalenti come il calcio, e ciò indica 
la combinazione di residui a carica positiva suH’immuno- 
globulina con residui a carica negativa sulla membrana 
cellulare come uno stadio critico nella fissazione dell’anti- 
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corpo. La sensibilizzazione passiva dei leucociti umani in 
vitro permette anche di valutare i livelli di attività ddl’IgE 
nel siero. Si è dimostrato che questi livelli aumentano in 
seguito ad una esposizione ambientale al polline di Am- 
brosia. Al di là di queste osserva/ioni, si sa poco sulla 
natura dell'interazione tra anticorpo c mastocita. L'im- 
portanza di questo processo di fissazione di anticorpo 
può essere valutata dal fatto che molte malattie mediate 
immunologicamente, particolarmente quelle di tipo auto- 
immune. possono comportare la fissazione di anticorpi ad 
appropriate cellule bersaglio prima o dopo l'unione con 
l'antigene. 

1 metodi in vitro per lo studio dell’anticorpo IgE che 
libera islamina sono stati usati per valutare praticamente 
tutti i parametri immunologie! dell’a. reaginica. Essi com- 
prendono : 

Attività degli allergeni 

È stato visto che i diversi allergeni differiscono nella capa- 
cità di liberare istamina dai globuli bianchi provenienti 
da donatori allergici. Questi esperimenti forniscono la via 
per una standardizzazione definitiva degli allergeni su una 
base precisa di peso. Ciò permetterà una maggiore unifor- 
mità per l'immunoterapia e un modo più sicuro per va- 
lutare l'efficacia della desensibilizzazione. Una delle at- 
tuali difficoltà a questo riguardo è data dalla variazione del- 
l'immunogcnicità c dcll'allergcnicità di preparati differenti. 

Studi diagnostici 

È logico prevedere che t metodi in vitro possano fornire 
un adatto procedimento di selezione per un'identificazione 


CONCENTRAZIONE SERICA RELATIVA 



ANOGENE OCL POLLINE DI AMBROSIA, «g PER mi 


Fig. 3. Liberazione di istamina da leucociti di un soggetto 
non allergico dopo sensibilizzazione passiva in vitro con diverse 
quantità di siero di un paziente con febbre da fieno. 



Fig. 4. Relazione tra la sensibilità dei leucociti in vitro valutata con due titolazioni, rispettivamente nel marzo c nell'aprile 1964, e ì 
sintomi presentati da questi soggetti durante la stagione dell'erba Ambrosia dello stesso anno. I pazienti valutavano i loro sin- 
tomi due volte al giorno; la valutazione del medico è basata su tre visite durante la stagione dell ‘Ambrosia. Coefficiente di 
correlazione lineare di Spcarman per la valutazione del paziente =■ 0,765 p<0.01; coefficiente di correlazione lineare di 
Spearman pei la valutazione del medico — 0.592 p <0,01. AG — antigene; HR, = liberazione di istamina. Sulle ascisse: valore 
numerico attribuito ai sintomi. 
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preliminare degli antigeni che determinano malattie. Benché 
gli studi su questo problema non siano stati finora suffi- 
cientemente vasti per giustificare un'affermazione defini- 
tiva, i dati disponibili sono piuttosto incoraggianti. 

Valutazione della gravità della malattia 
Gli esperimenti dei tipo di quelli schematizzati nella 
fig. 4 mostrano che vi è una correlazione abbastanza buona 
tra la gravità della forma clinica e l'intensità della libera- 
zione di istamina da parte dcH'antigcnc in vitro. Quest’ul- 
timo procedimento è generalmente altrettanto sensibile e 
notevolmente più preciso ilei test cutanei. Occasionalmente, 
tuttavia, né il test cutaneo né la liberazione di istamina 
da parte dei leucociti riflettono il quadro clinico. Questa 
discordanza può derivare dal fatto che non tutti gli al- 
lergeni che si trovano nell'ambiente c che determinano 
sintomi morbosi possono essere incorporati nei prepa- 
rati antigeni usati per la liberazione di istamina o per il 
test cutaneo. Possono anche essere in gioco fattori diversi, 
non immunologie!. 

Titolazione della reagina 

La sensibilizzazione passiva dei leucociti in vitro è molto 
utile, benché meno sensibile del test cutaneo di trasferi- 
mento passivo di Prausnitz-Kustner. Come mostra la 
fig. 5, le reagirle sensibilizzanti i leucociti cominciano ad 
aumentare quando nell'ambiente aumenta anche la densità 
del polline di Ambrosia. Titolazioni dell'andamento della 
reagina nei sieri di numerosi malati durante due stagioni 
di polline a Baltimore (Maryland, U.S.A.) hanno messo in 
evidenza un aumento dell'attività reaginica durante i mesi 



Fig, 5. PLS si riferisce al titolo di reagina, determinato mediante 
sensibilizzazione passiva dei leucociti in vitro. 


da agosto a ottobre, e una diminuzione dell’attività sensi- 
bilizzante in primavera. Questi esperimenti forniscono una 
sicura dimostrazione dello sviluppo della febbre da fieno 
come conseguenza di una immunizzazione per aerosol 
(v. atopia). Poiché la sensibilizzazione delle cellule è cor- 
relata ai livelli sierici di reagina, si potrebbe prevedere 
che la sensibilità delle cellule debba aumentare con l'au- 
mento dei livelli sierici. Questa relazione deve essere 
ancora dimostrata in modo inequivocabile. 

Risultati dell' immunoterapia 

Una delle interessanti constatazioni che sono emerse dalla 
titolazione in vitro delle rcaginc c che l'immunoterapia 
parenterale diminuisce l'aumento annuale di reagine osser- 
vato in pazienti non trattati. Questo risultato imprevisto 
è probabilmente attribuibile alle seguenti considerazioni. 
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È noto ormai da più di 30 anni che il procedimento di 
desensibilizzazione introdotto da Noon porta alla sintesi 
di anticorpi « bloccanti ». Sappiamo ora che questi appar- 
tengono principalmente alla classe dcll'lgG; sono termo- 
stabili c non si legano ai mastociti nel senso di determi- 
nare la liberazione di istamina. Questi anticorpi bloc- 
canti si trovano nel siero e formano complessi con gli 
allergeni e cosi impediscono all'allergene stesso di liberare 
istamina dai mastociti contenenti IgE. L'attività ddl'antt- 
corpo bloccante può essere misurata con il metodo in 
vitro in termini di inibizione della liberazione antigenica di 
istamina. L'attività aumenta con rimmunizzazione come 
mostra la fig. 5. Su questa base si potrebbe supporre che 
gli anticorpi bloccanti esercitino clinicamente un effetto 
di miglioramento. Vi c una notevole quantità di prove 
a sostegno di tale tesi, soprattutto negli studi su bambini 
sofferenti di febbre da fieno. Tuttavia non c’è un consenso 
generale su questa opinione, forse perché gli studi sull'anti- 
cerpo bloccante sono stati condotti soltanto su uno o due 
antigeni presenti nel polline di Ambrosia c disponibili in 
forma purificata. Sebbene questi sembrino essere gli aller- 
geni più importanti del polline di Ambrosia , bisogna tener 
presente che c stata trovata almeno un'altra dozzina di 
antigeni, ognuno dei quali potrebbe causare a. reaginica. 
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ABRAHAM C. OSLER 

ALLERGIDI NODULARI: v. vascuuti allergiche cu- 
tanee. 

ALLERGOMETRIA 

F. allergométrie. - I. allergometry. - t. Allergometrie. - 
S. alergometria. 

Con il termine allcrgometria si intendono i metodi che 
si propongono di ottenere una valutazione quantitativa 
dello stato allergico verso un determinato allergene. 

A tale fine vengono prese in considerazione soprattutto 
le reazioni cutanee: cutireazione, intradermoreazionc. cpi- 
dcrmorcazione. Le reazioni sottocutanee e mucose non 
si prestano ad una valutazione quantitativa. Nella gra- 
duazione dei risultati della cutireazione con allergeni vari 
occorre tener conto di molteplici fattori locali riguar- 
danti l'antigcnc (C. Zanussi). La lettura va fatta dopo 
15-20 min e normalmente, se positiva, viene cosi valutata: 
4- = eritema di ca. mm 20 di diametro; 

4 4 eritema maggiore di mm 20 di diametro; 

4 4 4 = arca di eritema con ponfo al centro; 

4 4 4 4 = ponfo con pscudopodi e alone di eritema 
airintomo. 

Anche ncH’intradermorcazione va valutata la risposta 
di tipo immediato c cosi pure ncU’cpidermoreazione, ri- 
cercata soprattutto nell’allergia da prodotti chimici, ove 
viene effettuata la seguente valutazione: 

4 ™ eritema in sede di reazione; 

4 4 = eritema, edema, formazione di papula; 

4 4 4 ^ eritema marcato, edema, comparsa di pa- 
pulc e vescicole; 

4 4 4 4 = comparsa di grosse vescicole confluenti. 
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Possono talvolta osservarsi reazioni tardive assai meno 
attendibili. 

Queste reazioni di tipo ritardato acquistano valore in 
determinate condizioni: tbc c altre malattie da micobat- 
tcri c da funghi e sensibilizzazione allergica ad ormoni. 
Le ricerche più vaste sono state effettuate nel campo del- 
l'allergia tubercolare c a queste soprattutto occorre riferirsi. 

La misura dell'allergia tubercolare viene effettuata at- 
traverso lo studio della reazione tubercolinica (v. tuberco- 
lina e tubercolinoreazione) nelle sue varie compo- 
nenti: locale, generale e di focolaio; ma i dati più stu- 
diati e più utilizzabili sono quelli che riguardano la cuti- 
reattività. Il test tubercolinico che si esegue a scopo allergo- 
metrico va sempre praticato per intradcrmorcazionc. poiché 
in tal modo si ha una più esatta misura della dose di tuber- 
colina iniettata. Una valutazione quantitativa dello stato 
allergico può già essere consentita, secondo taluni A A., 
dallo studio della reazione ottenuta con un'unica dose 
nota di tubercolina (ad es. vecchia tubercolina di Koch 
1 */«•)• rna in genere si ricorre aH'impicgo di dosi scalari 
di tubercolina, secondo le indicazioni date da G. Lieber- 
meister. Questa metodica c ritenuta preferibile perche dà 
il vantaggio di studiare una scala di reazioni e di apprez- 
zare la massima diluizione cutireattiva, che viene ad 
esprimere il grado dell’allergia. 

Nelle ricerche allcrgometrichc ha molta importanza l'in- 
dicare il preparato tubercolinico usato, giacché le varie 
•tubercolinc differiscono fra loro, a seconda del metodo di 
preparazione, nella composizione chimica e nelle pro- 
prietà biologiche. Le tubcrcoline che svelano la cutireat- 
tività alle più elevate diluizioni sono quelle costituite da 
prodotti esobacillari, soprattutto se si tratta di prodotti 
purificati e allo stato pulverulento: le tubercoline PPD 
(Scibcrt), MDC, e altre. 

Le endoproteine (proteine del corpo del b. di Koch) 
hanno un potere cutireattivo ca. 20 volte minore (G. Daddi. 
C. Cattaneo), per cui sono meno adatte ad essere impiegate 
nella riccrta della dose cutireattiva minima e anche gli 
altri partigeni (polisaccaridi, lipidi) possiedono in minor 
grado proprietà cutircattivc c tubcrcoliniche e non sono 
perciò utilizzabili. In conclusione, nei confronti del test 
tubercolinico. l'allergia tubercolare va considerata come 
un mosaico di fenomeni riferibili a sostanze diverse con- 
tenute nel b. di Koch c nei prodotti del suo metabolismo, 
ma sono soprattutto le sostanze proteiche che hanno in 
massima parte le proprietà tubcrcoliniche e cutireattive, 
e nella valutazione quantitativa dell'allergia è perciò pre- 
feribile usare preparati tubercolinici in cui prevalgano 
prodotti proteici esobacillari, i quali hanno anche il pregio 
di una minore tossicità. Usando poi un preparato solido 
e purificato (PPD, MDC) ci si viene a trovare nelle condi- 
zioni più favorevoli giacché le diluizioni impiegate espri- 
mono, in frazione di mg di esoproteine, la misura delio 
stato allergico. Ne deriveranno inoltre risultati più uni- 
formi e più facilmente confrontabili. 

Uno degli obicttivi praticamente più importanti dell a, 
è la distinzione fra la cutireattività di un soggetto allergico 
sano c quella di un individuo tubercolotico. Questa possi- 
bilità non è da tutti ammessa poiché riesce difficile stabi- 
lire con precisione una soglia limite; tuttavia si può af- 
fermare che con dosi inferiori a 1/50.000 di mg di eso- 
proteme (cioè al disotto di circa 1 U.l. di tubercolina PPD) 
reagiscono in genere solo gli individui tubercolotici, anche 
se talora, al disotto di tali dosi, può esistere una cuti- 
reattività in soggetti sani. 

In definitiva si può affermare che esistono in clinica 
condizioni favorevoli ad essere diagnosticate con questo 
metodo, c altre che lo sono assai meno. Le reattività più 
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Fig. I. A. con tubercolina purificata (PPD), dopo 48 h, in 
soggetto tubercolinopositivo (reazioni delimitate con matita 
demografica). Le dosi impiegate sono state, a partire dall'alto: 
10 U.I., I U.I.. 0,1 U.I., 0,01 U.l. 


elevate (fino a dosi all’l/ 10.000.000 di mg c più) si osser- 
vano nelle tbc linfoghiandolari e nelle tbc primarie, cui 
seguono in ordine decrescente le tbc cutanee, la tbc polmo- 
nare e ostcoarticolare c infine le sierositi specifiche. In 
caso di miglioramento la cutireattività in genere si abbassa, 
mentre aumenta se l'ammalato peggiora, salvo il caso 
degli ancrgici in condizioni gravi. 

Il saggio allergometrico trova un'applicazione necessaria 
negli individui che devono essere sottoposti a una cura 
tubercolinica sia locale che generale. In tali casi la cuti- 
reattività ha valore indicativo circa le dosi che devono 
essere impiegate sia all’inizio che nel corso del trattamento, 
durante il quale, com’è noto, si ottiene in genere una de- 
sensi bi I izza/ione. 

Recentemente il saggio allergometrico è stato usato 
utilmente nella diagnosi della micobatteriosi (malattia da 
micobattcri cosiddetti atipici) nella quale la cutireattività 
alla specifica esoproteina (scnsitina) prodotta dal ceppo 
micobattcrico responsabile della malattia ( Mycobacterium 
k ansasi, M. batter , M. scrofulaceum e altri) risulta più ele- 
vata rispetto ai valori cutireattivi rilevabili allcrgometn- 
camente con le esoproteine tubercolari. In altri termini, il 
risultato dell a, con le varie esoproteine può costituire un 
criterio di validità enologica nei confronti del ceppo mico- 
batterico isolato o nel caso di infezioni miste, ed elimina 
l'errore interpretativo che potrebbe derivare dall'inevitabile 
quota di cutireattività aspccifìca dovuta alle reattività cro- 
ciate, che non possono essere valutate con un'unica intra- 
dcrmorea/ione effettuata con una singola sensitina. 
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Un diverso metodo allergometrico è stato introdotto 
da F. Gròer, il quale si è proposto di valutare lo stato al- 
lergico nei due importanti aspetti della sensibilità e della 
reattività; ma pur non potendosi negare che talune situa- 
zioni cliniche possano corrispondere ai risultati del metodo 
di Gróer, tuttavia esso non ha avuto fortuna nella pra- 
tica e molte sono le obiezioni che sono state fatte alta 
metodica, giacche è stato osservato che la cutireattività 
può variare nei vari distretti cutanei, soprattutto in vici- 
nanza dei focolai di malattia; inoltre piccoli errori di mi- 
surazione possono falsare i risultati al punto da capo- 
volgere il significato. 

Sintetizzando: le ricerche allergometrichc possono for- 
nire dati assai utili nella clinica della tbc specialmente se 
si useranno preparati tubercolinici altamente purificati e 
se si cercherà di interpretare i risultati tenendo conto delle 
numerose cause di variabilità che possono modificarli, 
quali le malattie intercorrenti, lo stato febbrile, le condi- 
zioni del tratto di cute in esame, il tono del sistema neuro- 
vegetativo. le ipovitaminosi, le mestruazioni, etc. 

Per quanto riguarda l'applicazione dcll'a. in altre ma- 
lattie infettive o allergiche, in linea di massima la ricerca 
può essere assai utile per la corretta attuazione dei tratta- 
menti desensibilizzanti specifici, e in ogni caso l'a., con- 
sentendo il rilievo di una cutireattività a dosi minime, 
c permettendo di osservare reazioni scalari corrispondenti 
alle diluizioni, potrà costituire una salvaguardia della 
specificità della reazione cutanea ottenuta. 
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ALLOBIOLOGI A : v. esobiologia. 

ALLOCHIRIA 

[composto modernamente di allo -, gr. allo-, cfr. ùllos 
* altro, diverso ‘. c chèir * mano ’]. - F. allochine. - l. al- 
iar hir ut ; a Hoc he ir iti. - T. Altochirie. - s. alot/uiria. 

Condizione morbosi» in cui, pur essendo integra la sensi- 
bilità, il paziente spesso, se non sempre, erra nelfindicarc 
quale regione del suo corpo è stata toccata; lo stimolo 
in genere è riferito alla parte corrispondente dell'arto 
controlatcralc. 

V. DISTIURIA. RED. 

ALLOPURINOLO 

F. allopurinol. - I. allopurinol. - T. Allopurinol. - s. allo- 
purinol. 


Si presenta come polvere incolore, inodore, insapore, 
insolubile in acqua fredda e solubile in acqua calda nel 
rapporto di una parte in 250. La solubilità in acqua mi- 
gliora con ('aggiunta di idracido di sodio che ne in- 
nalza il pH. 

Meccanismo d’azione 

L'a. è un inibitore competitivo della xantinoesidasi, en- 
zima che presiede a svariali processi biochimici, il più 
importante dei quali è la trasformazione dell'ipoxantina 
in xantina e di questa in ac. urico. Data la somiglianza, 
si può capire come l'a. possa prendere il posto dell'ipo- 
xantina nel sito d'azione specifico, bloccandone al tempo 
stesso il funzionamento c riduccndo la produzione dell’ac. 
urico. 

L'applicazione in clinica dcll'a. risale alle osservazioni 
di Elion e Hitchings i quali, constatando che la 6-mcr- 
captopurina veniva metabolizzala per il 25-30% in ac. 
6-tiourico terapeuticamente inerte, ad opera della xanti- 
nossidasi, trovarono ncll'a. un potente inibitore di questo 
enzima che permise loro di ridurre le dosi della 6-mcr- 
captopurina. Di inibitori ne avevano trovati in rcaJtà 
numerosi, ma soltanto ['alloppinolo aveva, oltre a que- 
sta, altre tre caratteristiche positive: infatti, non solo 
è un inibitore dell'enzima xantinossidasi, ma anche un 
substrato deirenzima stesso ed è perciò fisiologico; inoltre 
i prodotti della sua ossidazione sono ugualmente inibitori 
ed infine né l’a. né i suoi derivati ossidati sembrano essere 
coinvolti nei processi di sintesi delle purine (Hitchings, 

1966 ) . 

Dalla diminuita produzione di ac. urico ad opera dcll’a. 
non si ha un corrispondente aumento di ipoxantina c 
xantina c ciò è dovuto sia alla maggior clcarance renale 
per queste due sostanze rispetto all'ac. urico, sia al loro 
recupero metabolico a ritroso fino alle basi punnichc per 
la sintesi degli acidi nucleici, ed anche più a monte fino 
all'ac. inosinico (Hitchings. 1966). 

L’a. viene eliminato per via renale, in parte immodifi- 
cato cd in parte sotto forma di ossipurinolo [4.6-diidrossi- 
pìrazolo (3,4-c/) pirimidina], che ha la stessa azione del 
precedente anche se in misura minore. Sebbene la xanti- 
nossidasi presieda anche alla liberazione del ferro dai de- 
positi epatici per la sintesi dell'emoglobina, la sua inibi- 
zione da parte dell’a. non provoca, come sarebbe da 
attendersi, alcun ritardo nel metabolismo del ferro (Povvcll, 

1967 ) . 

Tossicità 

Tranne rari casi di ipersensibilizzazione di natura allergica, 
l'a. è molto ben tollerato sia nelle prove di laboratorio 
condotte con animali, sia nelle sperimentazioni cliniche 
controllate condotte su pazienti, pur essendo un farmaco 
che va somministrato per lunghi periodi. La DL S0 nel topo 
è di 700 mg, ‘kg. Nelle prove di tossicità cronica, dosi di 
14 mg/ kg nel topo, protratte per 12 mesi, non hanno 
provocato alcun inconveniente degno di nota. 


Chimica 

L'allopurinolo [4-idrossipirazolo (3,4-</) pirimidina] è un 
isomero di posizione della base purinica naturale ipoxatuitia. 
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Applicazioni cliniche 

L'a. trova applicazione nel trattamento dì tutte le forme 
di iperuricemia sia primitive che secondarie. Nell’iperuri- 
cemia primaria, che si identifica con la gotta (v.), il tratta- 
mento mira in un primo periodo, oltre che ad abbassare 
il tasso di ac. urico nel sangue, anche a ridurre progressi- 
vamente i depositi uratici nei tessuti (tofi), fino alla loro 
scomparsa c poi con un dosaggio minore, per tutto il 
resto della vita, a mantenere permanentemente 1'uriccmia 
a un livello fisiologico, per impedire che si formino altri 
tofi e infine per preservare i reni da un lento ma sicuro 
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deterioramento, inevitabile quando l’uri cernia è elevata. 
Infatti, alla diminuzione dcll'ac. urico nel sangue indotta 
dall’a.. consegue un proporzionale abbassamento dell’ac. 
urico ne! l'uri na. I dosaggi sono proporzionati all'entità 
del disturbo e vanno da un minimo di 100 mg a un mas- 
simo di 600-800 mg prò die . 

Nelle iperuricemie secondarie, che possono conseguire 
a malattie ncoplastichc c alle relative terapie citostatiche, 
alla sommistra/ione di diuretici tiazidici. e a tutte le condi- 
zioni che comportano aumentata produzione di ac. urico, il 
trattamento può essere anche molto intenso ma la sua 
durata è limitata alla durata del disturbo. L‘a„ si intende, 
non elimina l’iperuricemia una tantum. ma va sommini- 
strato in pratica per tutto il resto della vita dui momento 
che ci si accorge di avere questo disturbo; oltre che 
un curativo, esso c anche il miglior preventivo oggi esi- 
stente delle complicanze renali ed e\trarcnali dellipcru- 
riccmia. 
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ALBERTO PEDICI NO 

ÀLLOSSANA 

(ted., 1838. J. Liebig e F. Wòhler, composto di AlUan- 
toin ) ‘ allantoina * c Ox{ ai sàure) * ac. ossalico"). Sin.: 
mcsossalilurea. - r. a! lo. cune. - i. alloxan. - t. AUoxan. 
- S. aloxàn. 

L'allossana è l'ureide (v. ureidi) detrae, mesossalico 
(CCX)H — CO— COOH ) : 


°<y'N^,0 

O 

Si ottiene per ossidazione, con ac. nitrico, dell’ac. urico. 
Per azione degli alcali, a freddo, sull’a. si ha l’ac. allos- 
sanico il quale per riscaldamento con alcali in eccesso si 
scinde in ac. mesossalico c urea: 
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Per ossidazione energica Pa. si scinde in ac. paraba- 
nico c anidride carbonica: 



O 

aUotsina *c. paralitico 


I prodotti di riduzione dell’a.. a seconda dell'agente ri- 
ducente, possono essere l’oc, diaiurico e V allossanrina: il 
primo si ottiene per riduzione, con idrogeno nascente, del 
gruppo chetonico dell a, a gruppo alcolico secondario; 
la seconda si ottiene per riduzione più moderata (ad es. 
con H,S): 


V N ^° 

H °lrr N " 



La sintesi del nucleo isoallossazinico della Vii. B, 
(v. vitamine) si compie partendo da a. c ortofenilendiamina 
sostituita. 

Jacobs nel 1937 osservò che Pa. provoca, in animali da 
esperimento, una forma di diabete mellito dopo una breve 
fase transitoria di iper- c ipogliccmia. Il diabete c dovuto 
alla degenerazione c al riassorbimento delle cellule f* 
delle isolette pancreatiche. L'effetto dcll’a. può essere pre- 
venuto somministrando cisteina, glutatione o ac. tioglko- 
lieo immediatamente prima o contemporaneamente alla 
somministrazione dell a. L’azione protettiva di queste so- 
stanze è verosimilmente dovuta ai gruppi -SH che ridu- 
cono Pa. ad una forma inattiva. 

Vi è una sostanziale differenza tra il diabete prodotto 
dall’a. e il diabete che segue la pancreatectomia. Si è pen- 
sato che tale differenza sia dovuta ad un ormone elabo- 
rato dalle cellule a: il gtucagone, presente negli animali 
sottoposti all'azione dcll'a. ma assente, ovviamente, negli 
animali dcpancreatizzati. Da vari AA. è stato saggiato il 
potere diabetogeno di sostanze strutturalmente simili all’a., 
principalmente dei suoi prodotti di riduzione, ac. dia- 
litico e allmsantina, che sono risultati ambedue attivi in 
tal senso. Secondo alcuni Pac. diaiurico avrebbe un'azione 
più rapida c più energica dcll'a.. e sarebbe attivo anche su 
animali refrattari a ripetuti trattamenti con a. (v. anche: 

DIABETE). 

Il dosaggio dell a, si esegue o per riduzione del ferri- 
cianuro di potassio o per reazione con Portofcnilcn- 
diamina. L‘a. viene ridotta dal glutatione c inoltre dagli 
aminoacidi {reazione di Strecker) che si degradano ad 
aldeidi con I atomo di carbonio in meno: 
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+ R— CH-COOII + ILO 
I 
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* 

+ R-CHO + NH, + CO, 


Allo stato attuale non si può attribuire alcun significato 
fisiologico all'a. Somministrata contemporaneamente al- 
l'insulina. non ne impedisce l'attività. Per la sua pro- 
prietà di provocare diabete in animali da esperimento. Pa 
ha assunto grande importanza nei campo della ricerca. 

OIOKOIO TECCE 

ALLOSTERISMO : v. effettori allosterici. 
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ALLUCE VALGO E VARO 

F. Iwllux valgus. - I. hallux valgus. * T. Hallux vatgus. - 
S. hallux valgus. - f. Iwllux rarus. - 1 . hallux varus. - T. Hallux 
varus. - s. hallux varus. 

L'alluce valgo è una deformazione consistente in una 
deviazione airesterno del 1* dito del piede. Tale deforma- 
zione raramente è congenita, più frequentemente acquisita, 
associandosi al piede piatto e al piede trasverso. 

Per l'alluce varo la deformazione consiste invece in una 
deviazione dell'alluce verso il piano sagittale mediano del 
corpo. Tale deformazione si riscontra in pratica assai più 
di rado. 

V. anche: arto; piede e collo del piede; valgismo e 

VARISMO. RED. 

ALLUCINATORIA CRONICA PSICOSI 

Denominazione introdotta nel 1911 da Ballet ( psycho.se 
hatlucinatoire chronique) che vi includeva sindromi allu- 
cinatorie con delirio sistematizzato e cronico descritte 
precedentemente da psichiatri francesi (Lascguc. Scglas, 
Falret e soprattutto Magnati che le raggruppava nel de- 
lirio cronico sistematizzato). 

Secondo l'indirizzo diniconosografico di E. Kraepelin 
e di E. Bleulcr, prevalente nei paesi di lingua tedesca e 
nel nostro, la psicosi allucinatoria cronica viene inclusa 
nella schizofrenia e in particolare nella parafrenia di Krac- 
pelin tv. schizofrenia; parafreme). 

La classificazione delle sindromi deliranti c allucinatorie 
con coscienza lucida c senza dissociazione né evoluzione 
in stati terminali di disgregazione schizofrenica è tuttora 
controversa (v. anche: allucinazione!, ma la denomina- 
zione p. a. c. tende a cadere in disuso anche nella psichiatrìa 
francese. 

Ey e coll, riconoscono che la p. a. c. rientra nella parafrenia 
di Kraepelin ma delimitano i delire s halhtcinatoires xystématisès, 
che identificano praticamente con la p. a. c. di Ballet. Alcuni casi 
non rientrerebbero nella schizofrenia paranoide c neppure nelle 
forme allucinatorie fantastiche della parafrenia, perche si pos- 
sono stabilizzare c persino migliorare conservando un nucleo 
di delirio sistematizzato. 

Nella trattatistica italiana più recente la denominazione 
di origine francese non viene adoperata e la sindrome viene 
descritta nell'ambito della parafrenia sistematica di Kraepelin 
(cfr. Bini-Bazzi, 1967; Rossini. 1969; Disertori- Piazza, 1970). 
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Definizione 

L’allucinazione è un fenomeno psichico anormale che 
possiede subicttivamcmc le caratteristiche fondamentali 
della percezione, ma insorge in mancanza degli stimoli 
sensoriali obicttivi che normalmente generano quella per- 
cezione riprodotta dall'a.; più sinteticamente è una « per- 
cezione senza oggetto » secondo una definizione « tra le 
più antiche ma ancora oggi la meno contestata»» (Lher- 
mitte). 

Delimitazione 

Non sono state ancora raggiunte una concezione uni- 
taria c una terminologia univoca delle scnsoperce/ioni nor- 
mali per cui manca un sicuro sistema di riferimento nello 
studio di quelle abnormi (Matussek). 

La delimitazione dcll’a. verte principalmente sui seguenti 
punti. 

a) Caratteristiche fenomenologiche della percezione in 
genere c secondo gli apparati sensoriali. La percezione 
può essere intesa in senso lato (comprendendovi anche 
sensazioni elementari) oppure più ristretto (sensazione rri- 
conoscimento secondario) e i suo» caratteri fondamentali 
vengono individuati secondo alcuni nella corporeità (Leih- 
haftigkeit secondo Jaspers), mentre altri vi aggiungono le 
caratteristiche di estraneità rispetto all'Io, proiezione spa- 
ziale, credenza nella realtà dell'oggetto percepito (Claude, 
Ey. Mourguc). 

Queste caratteristiche sono più o meno evidenti secondo i 
sensi interessati e con K. Schneider si possono distinguere le 
seguenti categorie in cui l'evidenza delle caratteristiche della 
percezione diminuisce gradatamente: 

I ) percezioni prevalentemente « obiettive >►. che corrispon- 
dono alle sensazioni-percezioni della vista c dell'udito; 

2) percezioni a carattere misto (obicttivate c di stato), che 
corrispondono alle sensazioni-percezioni fornite dall'olfatto, 
gusto, tatto; 

3) percezioni di stato, che corrispondono alle sensazioni- 
percezioni di dolore, atteggiamento degli arti, ctc. 

b) Differenziazione della percezione dalla rappresen- 
tazione, classicamente essenziale, mentre per alcuni stu- 
diosi vi sarebbero - in stati di coscienza particolari - 
punti di passaggio tra i due fenomeni (v. percezione). 

c) Caratteristiche differenziali ncll'ambilo dei disturbi 
psicosensoriali tra a. vera c pseudoallucinazione, alluci- 
nosi, illusioni, ctc. (v. sotto). 

Cenni storici 

I disturbi psicosensoriali erano già noli nell'antichità ( phantà - 
smuro dei greci; viso dei latini), ma erano solo sommariamente 
descritti c definiti. Il termine a. (hu/lucinatio ) fu usato a quanto 
sembra per la prima volta da Kernel (1574) per designare affe- 
zioni oculari, mentre nel suo significato attuale v:nnc chiara- 
mente precisalo da Bquirol (1817» secondo una definizione di- 
ventata classica: « Un uomo che ha la convinzione intima di 
una sensazione attualmente percepita mentre nessun oggetto 
esteriore adeguato ad eccitare questa sensazione è alla portata 
dei suoi sensi c in stato di a. : egli è un visionario ». 

Baillargcr (1846) stabilisce una distinzione tra a. psicosenso- 
riale (con carattere specifico di obiettività spaziale) c a. psichica 
(che possiede solo i caratteri generici di estraneità rispetto all'Io 
psichico). 

In seguito l'analisi fenomenologica sempre piu accurata ha 
permesso ulteriori distinzioni in base sia alle caratteristiche 
intrinseche dell'a. sia a quelle di sindromi allucinatorie larga- 
mente distinte c denominate (v. sotto: fenomenologia ; significato 
clinieonosografico ). 

Contemporaneamente allo studio fenomenologico impostato 
da Fsquirol c Baillargcr sorsero le teorie ctiopatogcnctichc 
(v. sotto) la cui impostazione, dapprima prevalentemente spe- 
culativa, si è gradatamente trasformata nella ricerca dei fonda- 
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menti ncuropsicologici in funzione delle più recenti acquisizioni 
in questo campo. 

Fenomenologia 

Terminologia 

Vi è accordo nel designare come a. propriamente detta 
(detta anche a. vera ) quel disturbo psicosensoriale che 
corrisponde più esattamente alla definizione di « perce- 
zione senza oggetto » e che si osserva più chiaramente 
nelle a. uditive e visive (v. sotto) e a cui si contrappone 
classicamente l'illusione definita come percezione inade- 
guata all’oggetto. 

Tra questi due fenomeni denominati in modo univoco 
esistono numerose divergenze terminologiche e di inqua- 
dramento che si riferiscono in particolare alle seguenti 
espressioni. 

a) Pseudoallucinazione : termine introdotto in psichiatria 
da Hagen e Kandinsky, e attualmente per lo più usato 
per designare disturbi psicosensoriali uditivi senza proie- 
zione spaziale (« voci interne », « ripetizione sonora del 
pensiero »). 

Nelle opere meno recenti e stato usato con svariati significali. 
Un gruppo di AA. (Tanzi e l.ugaro, Scglas. Morselli, Mour- 
gue, eie.) adopera il termine in senso lato, includendovi feno- 
meni descritti precedentemente come a. psichiche (Baillarger), 
a. appercettive (Kalhbaum), che riguardano prevalentemente 
la sfera uditiva e si osservano specie in malati mentali. Altri AA. 
invece (Jaspers, Kandisky, Bumkc. eie.) usano il termine in 
significato più ristretto, specie per fenomeni della sfera visiva 
che si possono osservare in condizioni particolari anche in indi- 
vidui normali. Bumke vi include disturbi transitori insorgenti 
anche in normali in condizioni di affaticamento degli organi 
sensoriali specie dopo attenzione visiva prolungata (microsco- 
pisti. sentinelle, ctc.), nonché rappresentazioni vivaci evocate 
volontariamente, e visioni fantastiche in cui la volontà può solo 
favorirne l’insorgenza (pscudoallucinazionc tipo Kandisky); 
queste ultime sarebbero per Mayer-Gross la sola varietà di 
rere pseudoallucinaziani. lìenderson e Gillespic, Fischer e altri 
adoperano invece il termine nel significato di allucinasi dato 
da Claude ed Ey. 

b) Allucinasi (v.): tuttora usato per designare fenomeni 
del tutto diversi: 1) Fa. criticata cioè riconosciuta come 
tale; 2) sindromi o malattie variamente specificate (ad cs. 
l'allucinosi sifilitica di Plaut); 3) varietà della schizofrenia. 

e) Allucinazione elementare : espressione usata di regola 
per designare un disturbo psicosensoriale corrispondente a 
sensazioni semplici fornite dai sensi «superiori» (percezio- 
ni obicttivate) e che si manifesta come fotopsic o acusmt; 
si riferisce anche a parestesie, sapori, odori, etc. non bene 
determinati dal soggetto e di cui, in pratica, non è sempre 
facile determinare la natura « allucinatoria ». La termino- 
logia non è comunque univoca: Langc, ad cs., distingue gli 
« errori sensoriali », provocati da anomalie di funzioni 
degli apparati sensoriali ( Sinnestàuschungen ). dagli «er- 
rori di percezione » ( Trug wahrneh munge n) che compren- 
dono le a. propriamente dette anche se « elementari ». 

Semeiotogia 

Considerate come « sintomo » a sé stante, le a. vengono 
distinte in base a criteri vari (presenza o meno della cri- 
tica: v, alliccinosi ; esistenza o meno di proiezione spa- 
ziale, eie.), in particolare con riferimento all'apparato 
psicosensoriale interessato. 

È da considerare inoltre che le a. insorgono di regola 
ncllambito di un quadro psicopatologico in cui assumono 
importanza preminente seppure con patogenesi non uni- 
voca. il che permette la distinzione di « sindromi alluci- 
natone » tv. sotto). 
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1. Allucinazioni distinte secondo l'apparato psicosenso- 
riale. 

a) Allucinazioni visive. - Nella loro forma elementare 
si presentano come fotopsie o fosfeni (scintille, stelle lumi- 
nose o colorate, etc.) che non di rado si trasformano in a. 
complesse o configurate. Queste ultime (a. visive propria- 
mente dette) presentano una varietà di caratteristiche ge- 
neriche (chiarezza, luminosità, movimento, ctc.) e di con- 
tenuto, che corrisponde alle relative percezioni normali. 

Nelle a. dismcgalopsichc l’oggetto riprodotto dal fe- 
nomeno è ingrandito (macropsia), rimpicciolito (micropsia; 
a. lillipuziane), deformato (a. dismorfichc) rispetto a quello 
normale, oppure proiettato fuori del campo visivo nor- 
male (a. cxtracampali di Bleulcr: rientrerebbero, secondo 
Tanzi e l.ugaro, nelle pseudoallucinazioni). 

Nell’a. grafica il malato vede sulle pareti delle scritte 
riproducono parole o frasi in genere al suo indirizzo. Ncl- 
l'autoscopia, sindrome d’altronde eterogenea, è il proprio 
corpo che viene visto dal soggetto. 

b) Allucinazioni uditive. - Si distinguono abbastanza net- 
tamente quelle elementari (ronzii, fischi, martellamento, ctc.) 
da quelle complesse (a. verbali - a. della funzione del lin- 
guaggio - secondo Mourguc, ctc,). Queste ultime sì pre- 
sentano con una gamma svariata di caratteristiche: da 
poche parole appena bisbigliate oppure alterate (a. para- 
fasiche) a frasi o interi discorsi in cui il timbro di voce 
di una o più persone viene chiaramente distinto e identi- 
ficato. In alcuni casi le « voci » impartiscono al malato 
ordini (a. imperative) oppure consigli (a. teleologiche). 
Altre volte commentano l’attività del malato, oppure 
« voci antagoniste » disputano tra loro. 

Il fenomeno descritto come « eco del pensiero », « ri- 
petizione sonora del pensiero » (Gedankenlantwerden, degli 
AA. tedeschi) potrebbe presentarsi (Tanzi e Lugaro) sia 
come a. vera in cui « la voce è riconosciuta dall’ammalato 
come non sua », sia come pscudoallucinazionc, oppure 
coesistere nelle due forme nello stesso malato. 

e) Allucinazioni olfattive e gustative. - In genere asso- 
ciate come le sensazjoni-pcreezioni normali e come queste 
a carattere semplice, tanto che generalmente non vengono 
distinte in elementari e complesse (Jaspers, Tanzi e Lu- 
garo, etc.). 

Si possono distinguere secondo la loro insorgenza del 
tutto spontanea (i malati affermano che tutto é appe- 
stato da odori nauseabondi, che avvertono costantemente 
sapori schifosi, etc.) oppure solo durante l’assunzione di 
cibi o bevande. 

d) Allucinazioni somatiche e cenestesiche. - Terminologia 
e classificazioni sono particolarmente controverse anche 
perché si tratta di disturbi delle « percezioni miste » e « di 
stato» (v. sopra: delimitazione) in cui, come già rilevato, 
le caratteristiche intrinseche del disturbo allucinatorio sono 
meno evidenti. 

Di regola la denominazione « a. somatiche » designa 
un ampio raggruppamento di disturbi psicosensoriali rife- 
riti al corpo e comprende quindi le a. cenestesiche. ma 
l’indeterminatezza del termine « cenestesi » ha fatto in- 
cludere in questa denominazione tipi diversi di a. Inten- 
dendola in senso lato vengono a rientrare in essa tutte 
le a. della sensibilità generale la quale comprende se- 
condo Jaspers (1920) le varie sensazioni-percezioni che 
rimangono dopo esclusione della vista, udito, olfatto e 
gusto. 

Nell’ambito di questo raggruppamento eterogeneo, le 
suddivisioni e le denominazioni variano secondo gli AA. 
e talora lo stesso A. modifica successivamente le proprie 
distinzioni (cfr. Jaspers, 1920-’48). 

Tanzi e Lugaro distinguono le a. someslesiche (da sen- 
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sazioni semplici e vaghe come il formicolio, il brulichio, 
al senso dì metamorfosi somatica) dalle a. ccncstesiche; 
queste ultime, d'altronde, non bene distinte dalle a. vi- 
scerali ne dalle a. della sfera genitale. 

L'ultima classificazione di Jaspers (1948), che si ispira 
a moderni concetti nel campo delle funzioni gnosicopcr- 
cettive, distingue: 

1) A. nel campo della sensibilità somatica propriamente 
detta: i malati affermano che il loro corpo brucia, che il 
suolo è gelato, ctc. (a. termiche), oppure avvertono formi- 
colìi di insetti, senso di vento gelato, di scosse elettriche 
(a. aptichc) oppure senso di bagnato (a. idriche). 

Sono comprese anche pseudopercezioni diversamente 
espresse: i malati affermano che il letto si muove, che il 
suolo sprofonda, etc. (per alcuni: a. vestibolari), oppure 
che si sentono leggeri, che gli oggetti non hanno più 
peso, che eseguono movimenti oppure che parlano (mentre 
in realtà ciò non c), fenomeni che rientrano nelle a. del 
senso muscolare secondo Cramer, e nelle Ak tìonshullu zi- 
natio ne n secondo Bcrzc. 

2) A. nel campo delle sensibilità vitali < Vitalempfin- 
dungen). I malati affermano che sono « pietrificati », che 
il loro corpo è « raggrinzito », che le loro membra sono 
di vetro, ctc. 

3) Tra i gemachte Leibertebnisse (sentimento di avveni- 
menti somatici imposti) vengono compresi quei disturbi 
classicamente descritti nelle a. della sfera sessuale: i ma- 
lati affermano di sentirsi eccitati sessualmente, violen- 
tati, ctc., senza che avvertano una presenza estranea. 

4 ) Nelle erleble Leibentstellnngen (sentimento di tra- 
sposizione o trasformazione somatica), che non sì diffe- 
renziano nettamente da quelle del punto 2), i malati 
affermano che tutto il loro corpo cresce o si gonfia, ta- 
lora assieme con gli oggetti che gli sono a contatto, op- 
pure che le membra vengono contorte, ctc. 

Oltre alle diversità e incertezze delle suddivisioni è dif- 
ficile c talora impossibile distinguere questa categoria di 
a. da disturbi illusori o da interpretazioni deliranti; è 
inoltre discusso se c quali di questi disturbi debbano rien- 
trare tra le alterazioni dello « schema corporeo » (v. cor- 
poreo schema). 

e) Allucinazioni combinate. - Interessano contempora- 
neamente due o più apparati psicosensoriali, in genere 
vista e udito («figure parlanti»; Tanzi e I.ugaro). 

Maycr-Gross intende il termine di a. sensoriali contem- 
poranee (zusammenhalluzinieren dee Siane) in senso più 
lato comprendendovi tra l'altro le Aktionshulluzinationen 
(Berze; v. sotto: a. nel campo delle sensibilità somatiche ) 
c le «a. verbali psicomotorie » (Séglas) in cui il malato 
« sente le voci » anche come sensazioni di movimenti nel- 
l'apparato fonatorio. 

2. Allucinazioni distinte secondo le modalità di insor- 
genza. - Dalla maggioranza delle a. che insorgono « spon- 
taneamente » rispetto a stimoli provenienti dal mondo 
esterno possono distaccarsi alcune varietà più rare (indi- 
pendentemente dall’apparato psicosensoriale interessato) 
in cui questi ultimi stimoli acquistano impor tatua scate- 
nante o provocante. 

Le a. ridesse (Kahlbaum) vengono condizionate da una 
percezione reale coordinata al contenuto dcll'a. (ad cs. a. 
visiva di un cane, sentendo abbaiare o viceversa) mentre 
questo rapporto logico non esiste più nelle a. funzionali 
(Kahlbaum; ad es. a. uditive che insorgono solo quando 
il malato sente un determinato rumore privo di signifi- 
cato; cfr. Tanzi e Lugaro). 

Nelle a. su base emotiva l'avvenimento esterno ricco di 
carica affettiva condiziona sia l'insorgenza che il contenuto 
dell'». 
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Questo gruppo viene distinto dagli A A. tedeschi (cfr. 
Birnbaum) in Affekt-t Komplexhalluzinationen. Tra le pri- 
me vengono comprese le visioni religiose che possono in- 
sorgere in stato di estasi, le a. spesso a contenuto terrifico 
dei carcerati c quelle che si possono osservare sotto l'in- 
fluenza della paura ( AngsthaUuzinatianen ). Queste ultime, 
che si verificano specie in guerra, possono propagarsi per 
effetto suggestivo a gruppi anche numerosi di persone 
iMassenhaduzinationen ) c sono spesso combinate (visive 
e uditive). 

Nelle Komplexhalluzinationen vengono descritti quei fe- 
nomeni allucinatori, in genere visivi, che ricapitolano 
avvenimenti passati ( Reminiszenzholluzinationen ) oppure il 
cui contenuto rispecchia un desiderio o un timore ( Wtmsch- 
c Befurchtungshalluzinationen ). 

Possono essere incluse in questo gruppo anche le u. 
provocabili in ipnosi, durante le quali è anche possibile 
non far percepire oggetti reali (a. negative), e le cosid- 
dette a. ipnagogiche che insorgono in stato di dormi- 
veglia (queste ultime comprese da Blculcr nelle a. da 
« rilassamento » e « disinibizione »: Entspannungs- c Ent- 
hemmungshalluzinationen ) . 

Problemi particolarmente complessi di inquadramento 
e di denominazione pongono quei fenomeni di tipo allu- 
cinatone che insorgono in stati di meditazione profonda 
(estasi dei mistici, c durante determinati « esercizi » dello 
Yoga; cfr. Lhermitte, Eliade). 

Da rilevare che anche gli AA. che usano, per questa 
varietà di disturbi psicosensoriali su base emotiva, il 
termine di « allucinazione » osservano che spesso questi 
fenomeni non hanno quel carattere di « corporeità >» ca- 
ratteristico dell a, vera (cfr. Birnbaum). 

3. Sindromi allucinatorie. - Le difficoltà di inquadra- 
mento c le diversità di denominazione delle a, considerate 
come sintomo si ritrovano ovviamente nelle distinzioni di 
sindromi allucinatorie variamente concepite secondo sin- 
goli indirizzi. 

Nell'ambito di un'imposta/ione cliniconosografica si 
possono fare le seguenti distinzioni (cfr. Bini-Bazzi. 1971): 

a) sindromi allucinatorie primarie in cui il disturbo 
compare senza chiaro rapporto di comprensibilità gene- 
tica con altre alterazioni psichiche; 

b) rispetto allo stato psicopatologico si può distinguere 
la sindrome con successive specificazioni: sindrome allu- 
cinatoria crepuscolare, onirica, delirante, ctc.; 

c) rispetto all'etiopaiogencsi la distinzione principale si 
impernia sulla presenza di un disturbo organico accerta- 
bile rispetto al processo schizofrenico: 

1) sindromi allucinatorie organiche di origine periferica 
per affezioni di organi sensoriali (a. di regola elementari); 

2) sindromi allucinatorie organiche di origine centrale: 
nella sindrome occipitotemporalc da lesioni della corteccia 
o sottocorteccia si manifestano con a. visive poco strut- 
turate; nella sindrome pcduncolarc di Lhermitte si osser- 
vano a. visive complesse spesso associale con uno stato 
affettivo piacevole c talora con crìtica del disturbo; la 
localizzazione pcduncolare di questa sindrome è stata re- 
centemente criticata (v. sotto: significato cliniconosogra- 
fico)\ nella sindrome allucinatoria confusionale vi è un 
disturbo globale della coscienza da cerebropatia diffusa 
(v. amenza); la sindrome allucinosica viene diversamente 
concepita c delimitata (v. ai.lucinosi); 

3) le sindromi allucinatorie da processo psichico si 
riscontrano nell'ambito della schizofrenia ove sono varia- 
mente denominate (v. schizofrenia; allucinimi); 

4) le sindromi allucinatorie secondarie o emotive sono 
già state esposte nel paragrafo delle a. secondo le moda- 
lità di insorgenza. 
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Per i disturbi da privazione sensoriale, v. sotto: psi- 
cofisiologia. 

Psicofisiologia 

I dati psicofisiologici utili alla comprensione del pro- 
blema delle a. si possono schematizzare nei seguenti punti: 

a) Provocazione di sindromi allucinatorie nell'uomo me- 
diante sostanze con potere allucinogeno (v. allucinogeni). 

b) Sperimentazione sull'animale con provocazione di 
comportamenti probabilmente dovuti alla presenza di di- 
sturbi psicosensoriali; questi esperimenti, iniziati circa 
mezzo secolo fa (Speransky, Ceni, Cedetti, etc.), non pos- 
sono fornire dati sicuri circa l'esistenza di un'attività allu- 
cinatoria nell'animale e sono quindi caduti in disuso. 

c) Studio delle analogie c differenze tra fenomeni eide- 
tici (v. eidetismo) che insorgono in persone normali (ma 
con una particolare tendenza alla « visualizzazione ») e a. 
visive. 

d) Studio di fenomeni di tipo allucinatorie in soggetti 
normali dopo isolamento sensoriale (sensory deprivation ). 

Nell'ultimo quindicennio una serie di complessi esperi- 
menti, intesi comunque a ridurre al minimo le aflcrcnzc 
sensoriali in iota oppure quelle di un determinato appa- 
rato, ha dimostrato che dopo un periodo di tempo (di 
regola 24-48 h) nei soggetti tenuti in condizioni di « priva- 
zione sensoriale» subentrano disturbi con prevalenza dì 
a. visive tridimensionali che non si modificano con i mo- 
vimenti oculari c non sarebbero dovuti ad elementi sug- 
gestivi. I correlati neurofisiologici di questa attività allu- 
cinatoria sono stati studiati mediante controlli elettroence- 
falografici e dei movimenti oculari. La patogenesi di questi 
fenomeni è tuttora discussa: per alcuni insorgono in stato 
di perfetta veglia mentre per altri vi sarebbe piuttosto (in 
particolare in base ai reperti elettroencefalografici) uno 
stadio simile a quello dcH'addormcntamcnto (avrebbero 
importanza « meccanismi parziali di addormentamento ») 
per cui le a. da privazione sensoriale si ravvicinerebbero a 
quelle ipnagogiche e alle sindromi allucinatorie delle psi- 
cosi tossiche (cfr. Jung, 1967). 

Questi fenomeni sono stati ravvicinati a quanto si può 
osservare in situazioni di isolamento incidentali (ad es. 
i naufraghi isolati in un'imbarcazione), ma in queste cir- 
costanze hanno probabilmente valore patogenetico altri 
fattori (fame, sete, tensione emotiva per il pericolo, ctc.). 

c) Effetti delle stimolazioni cerebrali nell’uomo. Una 
numerosa serie di esperienze (praticate in particolare in 
corso di interventi neurochirurgici) ha permesso di indi- 
viduare determinati distretti cerebrali la cui stimolazione 
o distruzione provoca fenomeni di tipo alluci natone. 

La stimolazione elettrica delle aree corticali visive pro- 
duce a. tanto più elementari (colori, scintille, punti e linee 
geometriche) quanto più la stimolazione è limitata alla 
corteccia calcarina; esse viceversa diventano tanto più 
complesse c movimentate quanto più lo stimolo tende a 
spostarsi verso la periferia (Benedetti); nelle esperienze 
di Pcnficld c coll, è stato messo in evidenza che le a. com- 
plesse si producono con stimolazione prevalentemente in 
quei soggetti che avevano in precedenza aure o crisi di 
epilessia psichica mentre la critica e il ricordo dcll'a. stessa 
sono prevalentemente dipendenti dalla tecnica di sti- 
molazione. 

Nella stimolazione della corteccia temporale le a. 
visive sono più frequenti quando l’elettrodo è applicato 
sulla circonvoluzione temporale supcriore ma c da tener 
presente che la stimolazione delle aree temporali provoca 
fenomeni complessi strettamente connessi con la rievoca- 
zione mnemonica (v. memoria). 

Da rilevare che anche la stimolazione di aree sottocorti- 


cali (in particolare l'amigdala) provoca neU'animale un 
particolare comportamento c lascia sospettare una com- 
ponente allucinatoria. 

Nell'uomo le operazioni stcreotassichc (in particolare 
quando si provocano lesioni circoscritte del nucleo ventro- 
orale posteriore del talamo e del pallido: cfr. Hassler) 
provocano a. visive complesse. 

In definitiva gli esperimenti psicofisiologici non hanno 
ancora chiarito il complesso problema della genesi dei 
fenomeni allucinatori (v. sotto: teorie etiopatogenetiche ) 
ma confermano i dati già noti nell'esperienza clinica 
(v. sotto: significato ctiniconosografico > circa l’impor- 
tanza di determinate aree cerebrali nella genesi di feno- 
meni allucinatori che acquistano la loro complessa strut- 
tura psicologica (complessità intrinseca dell'a. e rapporti 
con le altre funzioni psichiche) in relazione al numero dei 
circuiti neuronici interessati. 

Teorie etiopatogenetiche 

La diversità fenomenologica delle a. nonché la comples- 
sità dei dati psicofisiologici di più recente acquisizione 
rendono particolarmente ardua un'esposizione sintetica dei 
problemi etiopatogcnctici, che richiedono comunque le 
seguenti premesse: 

a) varie teorie si differenziano tra loro solo in dettagli 
di scarsa importanza oppure nella terminologia usata 
(teorie parafrasi secondo Mourgue); 

b) non di rado sono incomplete o parziali: tentano di 
risolvere esclusivamente o prevalentemente solo un aspetto 
del problema (v. sotto: teorie fisiogeneliche ) oppure si 
limitano ad un tipo o varietà di disturbo psicosensoriale; 

c) la diversità ctiologica dei fenomeni allucinatori da 
tutti riconosciuta ha avuto per conseguenza la polarizza- 
zione dell’interesse su teorie patogcnctichc; la patogenesi 
a sua volta è stata però concepita a diversi livelli di 
spiegazione. 

Tenendo conto di queste premesse è possibile schema- 
tizzare le varie concezioni in teorie psicogenelichc, fisio- 
gcnetichc e miste, con successive suddivisioni di cui sarà 
fatto cenno. 

Teorie psicogeneriche 

1. Teorie delta intensificazione dei/’ immagine. Si rife- 
riscono alle concezioni meno recenti in cui ci si limitava 
a postulare che le a. si producessero per una « intensifi- 
cazione » dell'immagine rappresentativa (Lcuret, Esquirol. 
etc.) mentre Baillarger riteneva che l’a. vera (a. psicosenso- 
riale) fosse provocata anche da una « eccitazione interna 
degli organi sensoriali » non meglio specificata. 

2, Teorie della derivabilità da un disturbo globale. - Im- 
perniate sulla premessa che le a. derivano o perlomeno 
presuppongono un disturbo mentale fondamentale (fonds 
me n tal degli A A. francesi; Grundstòrung dei tedeschi). 

Questo viene designato come « dissociazione delle idee 
e stato crepuscolare» (Moreau de Tours, 1845), «disgre- 
ga/ione della personalità» (Ballet I900-T5), «automa- 
tismo mentale» (de Clcrembault. 1925), «rilassamento» 
( Entspannung , secondo Berzc; Sejunction, secondo Wer- 
nicke). « psicologia del dormiveglia » ( Einschla/erleben , se- 
condo Schncidcr). 

I vari termini non sempre vengono usati con chiare 
definizioni fenomenologiche; inoltre l’estensione dei di- 
sturbi psicosensoriali generati da uno stesso disturbo fon- 
damentale c intesa diversamente (così, ad cs., la « disgrega- 
zione » secondo Ballet sarebbe lo stato patogenetico di 
tutte le forme di a. e pseudoallucinazioni mentre per 
Scglas condizionerebbe solo le « a. psicomotrici »; a. vere). 

Rileviamo che se in tutte queste teorie i fenomeni allu- 
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ornatori sono fatti « derivare » in via psicogcnctica dal 
disturbo fondamentale, quest'ultimo viene concepito anche 
su base fisiogena (ad cs. : automatismo mentale). 

3. Teorie della derivabilità da un disturlto parziale. - Sono 
imperniate sui rapporti di derivabilità tra <« delirio » e 
« a. » concepiti in modo del tutto diverso secondo gli 
AA. e le sindromi considerate (v. anche: deliri). 

È anzitutto necessario tenere separati due aspetti del prò* 
blema: da un lato l'influenza reciproca tra contenuto del 
delirio e contenuto dell’a. (influenza patoplastica). dal- 
l’altro l'influenza dello stato delirante sull'insorgenza dello 
stato allucinatorio (influenza patogenetica). 

Solo qucst'ultima evenienza si riallaccia al l'argomento 
della patogenesi. 

La questione dei rapporti patogcnctici tra delirio e a. 
solleva anche l'argomento - a cui gli AA. francesi hanno 
sempre attribuito notevole importanza - dell'« estraneità » 
dei fenomeni allucinatori rispetto al rimanente psichismo. 
Nelle teorie precedenti, che invocano un disturbo globale 
della coscienza, l'a. è infatti genericamente considerata 
come fenomeno estraneo, xcnopatico (Lelong), subito 
passivamente e che solo secondariamente e non necessa- 
riamente può dare lo spunto ad una elaborazione delirante. 
Per queste teorie invece - il cui rappresentante più noto 
cd estremista è Blondel - l'a. non c distaccata dallo psi- 
chismo del malato, anzi ne deriva attraverso il delirio, 
che acquista quindi il significato di sintomo primario 
(efr, anche: Claude ed Ey). 

Teorie fisiogenetiche 

Le concezioni meno recenti si limitavano a postulare uno 
« stato irritativo » sia degli organi sensoriali sia di distretti 
cerebrali. 

Tamburini (1880) tentò di spiegare il meccanismo dei di- 
sturbi psicosensoriali in base alle più recenti acquisizioni del- 
l'epoca (eccitabilità della corteccia ccrcbralc-ccntri di immagini, 
etc.), considerando genericamente l'a. una « epilessia dei centri 
sensoriali ». Allo stato irritativo di questi centri, provocato da 
cause svariate periferiche o centrali, fbiogeoe o psicogene, 
viene attribuito il potere di « risvegliare » le immagini che vi 
sono deposte suscitando a. tanto più complesse quanto più lo 
stimolo è di origine corticale. Un tentativo di spiegazione della 
proiezione dell'immagine allucinatoria (specie visiva) si ritrova 
nella concezione di un intervento di centri scnsomotori 
responsabili di movimenti reali (accomodazione, ctc.) come per 
la percezione normale (concetto analogo a quello di Scglas 
sul meccanismo delle a. psicomotrici). 

Le obiezioni c le discussioni su questa concezione, da molti 
considerata troppo semplicistica, portarono alle teorie più ela- 
borate di Tanzi (1901) e Tanzi c Lugaro (1923). Queste diffe- 
riscono sostanzialmente dalla teoria di Tamburini solo in quanto 
ammettono centri separati (benché intimamente collegati) per 
le immagini percettive (attuali) c per quelle rappresentative 
(mnemoniche). Normalmente l'impulso si trasmette dai primi 
ai secondi mentre in circostanze patologiche avverrebbe una 
influenza retrograda dei secondi sui primi da cui nascerebbe l'a. 

Le più recenti acquisizioni psicofisiologiche c anatomo- 
cl miche (v. sopra: psicofisiologia', v. anche sotto: signi- 
ficato cliniconosografico) hanno permesso di individuare 
quelle aree cerebrali più direttamente interessate alla ge- 
nesi dei fenomeni allucinatori dimostrando però la com- 
plessità dei circuiti neuronici interessati e l'impossibilità di 
riportare i vari tipi di a. ad un « denominatore comune » 
patogene! ico. 

Teorie miste 

Nella neurobiologia dell' a. secondo Mourguc (1932) Ì due 
indirizzi lìsio- e psicogenetico sono intimamente connessi 
anche se al primo viene attribuita maggiore importanza. 
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Questa teoria, che rappresenta un’applicazione alla ge- 
nesi dclt'a. della cosiddetta neurobiologia delle percezioni 
(cfr. Buscaino) nonché della concezione della vita istin- 
tiva, secondo la concezione di von Monakow, è stata pre- 
sentata dal Mourguc in forma monografica c qui nc sa- 
ranno riportati solo i capisaldi. 

Il punto di vista fisiogenctico si ritrova nell'importanza 
patogenetica primordiale che viene attribuita a squilibri del si- 
stema organovegetali vo (rappresentante della vita istintiva), 
nonché nell'interpretazione del meccanismo di proiezione spa- 
ziale che vien considerato carattere fondamentale dell'a. vera 
(importanza della motricità, della sensibilità muscolare proprio- 
ccttiva, dell'apparato ccrcbellolabirintico). 

Concetti psicogcnctici si ritrovano invece nella genesi dell’a. 
concepita come « intrusione delia sfera degli istinti in quella 
deH'orientamcnto c della causalità » con conscguente « sperso- 
nalizzazione ». L’a. considerata « modo di espressione della sfera 
istintiva », che non fa altro che « servirsi » degli apparati 
psicosensoriali, acquista una complessità e un significato simbo- 
lico secondo i livelli biologici interessati. L’intrusione degli 
clementi più primitivi dell'istinto [ortotteri) corrisponderebbe 
ad a. stereotipate (specie visioni di animali minacciosi, ravvi- 
cinate agli archetipi secondo Jung); se invece sono interessati 
i noormeteri (istinti elaborati dalla sfera deH’orientamcnto e 
della causalità) l’a. diventa polimorfa e acquista un significato 
di creazione incessante. 

Rileveremo che questi ultimi concetti sulla ncoproduttività 
allucinatoria e sul carattere particolare del fenomeno, che non 
dovrebbe essere semplicemente riportato ad un disturbo percet- 
tivo, sono stati ripresi c ampliati dal Morselli (1936*37). 

Significato cliniconosografico 

Le a. sono fenomeni statisticamente abnormi ma a causa 
della loro diversità fenomenologica cd etiopatogenetica 
acquistano significati cliniconosograflci diversi che si pos- 
sono schematizzare come segue: 

a) Disturbi allucinatori in individui normali (dal punto 
di vista psichico e psicosensoriale), che assumono di re- 
gola le caratteristiche delle a. su base emotiva (v. sopra: 
semeiologia). In alcuni casi particolarmente bene stu- 
diati da Head (1901) sono state osservate a. vero, isolate, 
in malati affetti da cardio- o pneumopatie, in genere con 
dolori viscerali riflessi, oppure durante crisi cefalalgiche 
(/ renosi cefalalgica di Mingazzini). In altri soggetti insor- 
gono in relazione a situazioni particolari (privazione sen- 
soriale, tecniche meditative, ctc.: v. sopra: semeiologia', 
psicofisiologia). Da rilevare che alcuni studiosi tendono 
a sopravvalutare l’influenza di fattori sociogenetici am- 
pliando il dominio delle a. « normali » (una a. viene con- 
siderata patologica « solo se rende una persona ineffi- 
ciente nei suoi rapporti sociali o interferisce nelle sue pos- 
sibilità di raggiungere soddisfazioni importanti»: Ca- 
meron e Margaret). 

b) Disturbi allucinatori in individui con affezioni degli 
apparati sensoriali. In questi soggetti le a. hanno in genere 
un carattere elementare, più di rado complesso (si pre- 
sentano in particolare come a. visive in catarattc senili, 
distacchi di retina, ctc.). 

3) Disturbi allucinatori in soggetti con cerebropatie or- 
ganiche. Le cerebropatie diffuse sono rappresentate pre- 
valentemente dalle encefalopatie tossiche di origine ignota 
(v. amenza) oppure nel corso di intossicazioni note (ad 
es. il delirium tremens) o nel corso di psicosi sintomatiche. 

Per quanto riguarda lesioni circoscritte (tumori cere- 
brali, encefalomalacie, etc.) la più recente esperienza ana- 
tomoclinica ha valorizzato l’importanza del diencefalo 
specie per quanto riguarda la genesi di sindromi allucino- 
sichc (secondo la terminologia degli A A. francesi: cfr. De 
Morsicr, 1969). 

4) Disturbi allucinatori in corso di psicosi. Nel vasto 
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raggruppamento delle « psicosi esogene » si riscontra di 
regola la sindrome allucinatoria confusionale. 

Nell'epilessia le a. si manifestano sia come aura sia 
negli stati crepuscolari, in genere in forma di a. visive 
spesso a contenuto terrifico, altre volte ncU'ambito di una 
crisi uncinata (v. epilessia). 

Nella schizofrenia le a. si manifestano praticamente in 
tutte le varietà descritte, di regola ncU'ambito di una sin- 
drome allucinatoriodclirante con o senza dissociazione 
mentale (v. schizofrenia). NcU'ambito di questa malattia 
alcune varietà caratterizzate dalla prevalenza di fenomeni 
allucinatori vengono designate come allucinosi tv.). Nella 
psicosi maniacodepressiva non si osservano di regola di- 
sturbi allucinatori ma in qualche caso possono presen- 
tarsi, specie come sindrome allucinosica acuta oppure come 
a. isolate per lo più all’inizio dell'episodio distimico. 

Diagnosi 

La diagnosi dei disturbi allucinatori presenta i seguenti 
principali aspetti. 

1 . Accertamento deli' esistenza di un'attività allucinatoria. - 
Il comportamento di un soggetto in preda ad a. è spesso 
tipico (specie per le a. della vista e dell’udito) tanto da 
rendere possibile una diagnosi a prima vista: atteggia- 
mento di persona che ascolta e talora risponde ad un 
interlocutore invisibile, espressione mimica c comporta- 
mento adeguato alla percezione visiva di persone o 
cose (in realtà inesistenti) talora con nette reazioni da 
spavento. 

Nella pratica psichiatrica l'osservazione diretta di di- 
sturbi psicosensoriali è relativamente rara per cui la dia- 
gnosi deve esser posta in base ai dati riferiti dal soggetto 
o da estranei che ne hanno osservato il comportamento. 
A questo proposito c da tener presente che alcuni malati, 
specie i deliranti lucidi, negano decisamente la presenza 
di disturbi psicosensoriali in quanto intendono dissimu- 
larli; in questi casi un accorgimento consiste nel fingere 
di essere già a conoscenza dei disturbi chiedendo subito 
al paziente dei particolari (ad es. «Che cosa ti dicono 
quelle voci? Le senti spesso?», ctc.). 

2. Individuazione del tipo di allucinazione. - Le difficoltà 
consistono sia nella grande varietà di questi disturbi (di- 
stinti inoltre con terminologia non univoca come s’è detto) 
sia nella frequente mancanza di collaborazione nel pa- 
ziente ad una indagine che miri a specificare le caratteri- 
stiche del disturbo. Si deve comunque tentare di precisare 
con adeguate domande la fenomenologia subiettiva imme- 
diata c la presenza o meno di crìtica durante il disturbo 
o subito dopo. 

3. Inquadramento sindromico e clin i co nomografico . - Co- 
me abbiamo già rilevato (v. sopra: significato diniconoso - 
grafico ) la presenza di un disturbo allucinatorie non ha 
di per sé significato patologico in senso stretto. È quindi 
necessario accertarsi non solo delle caratteristiche intrin- 
seche dell’a. quanto delle circostanze esterne in cui è 
insorta, dello stato psichico al momento del disturbo e 
durante l'interrogatorio stesso. L’inquadramento in sin- 
dromi allucinatorie avviene sia in base allo stato psicopa- 
tologico generale (stato di coscienza lucido o confusio- 
nale. esistenza o meno di un delirio, ctc.) sia in riferimento 
ad altri dati clinici (ad cs. cerebropatia organica accer- 
tata o sospetta). L'inquadramento cliniconasografieo si 
deve avvalere di tutti quei dati che permettano di porre 
sia una diagnosi per exdusionem (scartando, ad cs., in base 
a dati anamncstici e di laboratorio, etc., l'esistenza di una 
cerebropatia organica) sia una diagnosi per via diretta, 
basata cioè su altri elementi che permettano un inquadra- 
mento nomografico. 


Per la diagnosi di schizofrenia, ad cs.. le a. possiedono scarsi 
caratteri di «tipicità» (cfr. Bim-Bazzi. 1967): in altri termini 
neppure le a. vere con caratteristiche di sintomo « primario » 
(cioè non derivabili da altri disturbi) permettono di porre una 
diagnosi di certezza; da rilevare però in merito che alcune va- 
rietà. specie se vissute con sentimento di estraneità e di imposi- 
zione dall’esterno (il Gcmacht degli A A. tedeschi) orientano la 
diagnosi verso questa malattia. Per K. Schncider le « voci allu- 
cinatorie in forma di domanda e risposta e le allucinazioni 
uditive che commentano le azioni » avrebbero valore di « sin- 
tomi di primo rango », che permettono cioè la diagnosi di cer- 
tezza di schizofrenia se è possibile escludere una cerebropatia 
organica. 

V. anche: allucinosi. 
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ALLUCINOGENI 

F. hallucinogènes. - l. Itallucinogens. - T. Halluzinogene. 
s. stibsiancias alucinògenas. 


L'impiego da parte dell'uomo di sostanze che producono 
visioni sublimi o terrificanti e la sensazione di essere tra- 
sportati al di là del tempo c dello spazio immanente risale 
a molle migliaia di anni fa. L’uso di queste droghe in 
passato era soprattutto collegato a riti religiosi, mistici, 
o a pratiche terapeutiche. Le procedure connesse con l’as- 
sunzione di queste sostanze hanno sempre interessato 
storiografi, naturalisti, etnografi, medici, sociologi, e noi 
troviamo in letteratura numerose descrizioni di questi 
riti, da cui risulta che l'uomo, in tempi sia antichi che re- 
centi, ha sempre cercato con eguale sollecitudine nella na- 
tura che lo circonda rimedi per le sofferenze del corpo e 
per le inquietudini dello spirito. 

I funghi dei generi Psilocybe e Stropharia (chiamati 
teonanacatl , carne di Dio) erano usati dagli indiani del 
Messico e dell'America centrale per ottenere la « comu- 
nione » con gli spiriti superiori. 1 semi della Rivea corym- 
hosa (chiamata « erba del serpente ») venivano ingeriti 
dagli Aztechi per entrare in una trance mistica c per ver- 
sóri cum super is, ac reposta accipere ab eis. Gli indiani 
Mescaleros, dopo aver bevuto il succo del peyote (il cactus 
Lophaphora williamsii ), danzavano tutta la notte in preda 
a fantasmagorie colorate, pronunciavano frasi sconnesse, 
presentavano crisi di riso e di pianto. I fumatori di hashish 
(la resina contenuta nelle infiorescenze femminili di varie 
specie di Cannabis), con le aderenze propriocettive bloc- 
cate dalla droga, cadevano in trance c sognavano di li- 
brarsi nell'aria o di sprofondarsi neU’inferno (il famoso 
« tappeto volante » orientale ha dei sicuri collegamenti con 
l'intossicazione cannabinolica). 

Da qualche anno a questa parte, l'uso di farmaci allu- 
cinogeni si è andato diffondendo negli ambienti più di- 
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sparati, tanto da divenire oggetto di discussione e di 
preoccupazione, dal punto di vista medico, sociale c reli- 
gioso. Uno dei temi più discussi - connesso con l'essenza 
stessa dei loro effetti sulla psiche - c quello della loro de- 
finizione. Il lenitine allucinogeno è forse quello più larga- 
mente usato in quanto riprende un concetto ( allucinazione ) 
facilmente comprensibile a tutti. Un'altra denominazione 
proposta, quella di psicotomimetico, si riallaccia invece 
alla presunta proprietà di provocare stati psicotici transi- 
tori. Il nome di phantasticum, proposto da Lcwin (1924) c 
ripreso da Stoll (1947) nella descrizione degli effetti della 
dictilamidc dcll'ac. Iiscrgico (LSD), c il meno scientifico, 
ma forse quello che più si attaglia alle reazioni del soggetto 
sotto l'effetto di questi farmaci. Il termine più recente è 
psichedelico , proposto da Osmond (1957) per indicare le 
molteplici, nuove espansioni che si offrono ai nostri sensi 
e alla nostra psiche durante l'intossicazione. 

Indipendentemente dal nome o dalla definizione più o 
meno appropriata, vi è un certo numero di sostanze, la 
maggior parte delle quali si trovano in natura, che a dosi 
adeguate producono cambiamenti dell'ideazione, della per- 
cezione c desumere senza influire sulla coscienza c senza 
provocare disturbi somatici rilevanti. La profonda tra- 
sformazione della percezione del mondo circostante di- 
pende in gran parte dalle alterazioni del senso di spazio 
c di tempo, clementi basici della nostra esistenza. D'altra 
parte, ('ottundimento delle sensazioni proprioccttive fa 
sì che il soggetto, pur mantenendo la coscienza relativa- 
mente integra, si estranei dal mondo convenzionale cd 
entri in uno stato pseudonimo con dimensioni c sensa- 
zioni inusitate e difficilmente descrivibili. I sintomi a carico 
della psiche sono imponenti c la reazione varia dall'euforia 
alla depressione, a seconda del soggetto. Soprattutto 
quando si chiudono gli occhi appaiono immagini fanta- 
stiche di una straordinaria plasticità, unite ad un gioco 
caleidoscopico di colori; ò forse a causa di tali visioni, 
sempre in movimento, clic queste sostanze hanno ricevuto 
il nome di a., anche se vere allucinazioni visive (cioè la 
comparsa di visioni assolutamente indipendenti da sti- 
moli sensoriali) sono raramente riportate. Il senso della 
realtà è sempre conservato e l'intossicato provoca, analizza, 
giudica c ricerca le proprie fantasmagorie. Dosi elevate 
provocano invece sintomi somatici e psichici più gravi, 
come vere allucinazioni, confusione mentale, amnesie, 
eccitazione, e a volte uno stato stuporoso; questa sindrome 
tuttavia si può considerare di carattere tossico e pertanto 
non è specifica dei farmaci allucinogeni. Ovviamente, 
questa descrizione sembrerà deludente al lettore, ma bi- 
sogna tener presente che le alterazioni psichiche e il parti- 
colare stato disforìco provocati dagli a. differiscono total- 
mente dalle esperienze ordinarie e variano da soggetto a 
soggetto, c pertanto non possono essere riferiti a nessuna 
sensazione proveniente in condizioni di normalità dal 
mondo esterno o interno. Si può avere un'idea della stra- 
nezza c peculiarità dell'esperienza leggendo le numerose 
descrizioni da parte di persone (tra cui scienziati c lette- 
rati illustri) che hanno avuto occasione di far uso di a. 
Ricorderemo quelle di Théophilc Gauticr (IK46), del chi- 
mico Adams (1942), di Huxley (1954) e degli psicologi 
tedeschi Kant e Krapf (1928). Ad ogni modo, tutti con- 
cordano nel ritenere che in questa esperienza vi sia qual- 
cosa di particolare; definizioni come '«indimenticabile», 
« indescrivibile », « sublime » sono comunissime, ed è 
comprensibile come sotto questa spinta persone apparte- 
nenti a categorie sociali quanto mai diverse siano indotte 
a tentare un'esperienza che, dopo, alcuni definiscono 
straordinariamente piacevole, altri sgradevole o addirit- 
tura spaventosa. 


L'uso (e l'abuso) di queste sostanze è un fenomeno stret- 
tamente collegato all’epoca in cui viviamo. Infatti l'iden- 
tificazione e la sintesi della mescolino (v.), principio attivo 
del peyote , risalgono ai primi anni del secolo. Numerosi 
e autorevoli AA. avevano descritto i peculiari effetti della 
mescalina sul sensorio e sulla psiche c ne avevano pro- 
posto l’introduzione in psichiatria sperimentale, a scopo 
sia terapeutico che diagnostico (Klùvcr, 1928). L'uso di 
questo farmaco, ad eccezione di una ristretta cerchia di 
persone, era rimasto negletto per molti anni. Cosi come 
aveva avuto scarsi proseliti, fino al secolo scorso, l'uso del- 
V hashish (v. canapa indiana), che pure c impiegato a 
scopo voluttuario in Oriente da tempo immemorabile. 

L'interesse per queste sostanze ebbe un notevole im- 
pulso da quando un gruppo di ricercatori svizzeri della 
Sandoz (Stoll. 1947) descrissero le potentissime proprietà 
allucinogene di un derivato sintetico dell'ac. lisergico. la 
dictilamidc dcll'ac. lisergico o LSD-25. 

In effetti, questo farmaco è ancora oggi il più attivo 
degli a. conosciuti c agisce a dosi che si aggirano intorno 
a 0.1 mg. In questi ultimi anni abbiamo assistito al 
progressivo estendersi dcll'tiso. professionale c laico, dei 
farmaci allucinogeni e alla ricerca e identificazione di 
nuove sostanze attive, sia in laboratorio che nel campo 
delia botanica e dell'etnografia. 

La psilocihimi (v.) è stata estratta dai funghi rituali 
messicani (Heim e Wasson, 1958); l’amide dell’ac. li- 
scrgico. sintetizzata nei laboratori Sandoz con la sigla 
LA-I I /, è stata in seguito riconosciuta come il principale 
componente dcH'cstratto del Volotiuqui, nome indigeno dei 
semi di alcune convolvulacee ( Hypomoea violacea. Rivea 
corymbosa ) usati a scopo divinatorio. In seguito a ricerche 
chimiche, sia sintetiche che estrattive, oggi sappiamo che 
i principi attivi della resina della Cannabis indica (hashish) 
sono il A" e il A*- trans-tetraidrocannabinoh (cfr. Hof- 
mann, 1968). Tutte queste indagini hanno portato all'iso- 
lumento di sostanze pure, che hanno permesso da una 
parte di caratterizzare meglio i loro effetti sulla psiche, 
eliminando gli effetti secondari dovuti alle impurezze o 
ad altre sostanze presenti negli estratti bruti, e dall'altra 
di eseguire, a livello sperimentale, ricerche sul loro mecca- 
nismo di azione c sull'eventuale utilizzazione in terapia. 

Sulla base di indagini cliniche e di laboratorio, oggi 
noi abbiamo una serie di farmaci che possono, con l'ac- 
cordo di gran parte degli AA.. essere classificati come a. 
È molto importante, infatti, richiamarsi ad una rigorosa 
classificazione dei farmaci allucinogeni, in modo da non 
includervi, come purtroppo si tende a fare oggi con una 
pericolosa superficialità, ogni sostanza che provochi alte- 
razioni psicosensoriali (tab. I). 

Farmaci allucinogeni strido sensu si possono pertanto 
considerare i seguenti : dictilamidc dell'oc. D-lisergico ( I.DS), 
mescalina. psilocibina. A* c A* - trans-tetraidrocannabinuto, 
2-5-metossi-4-meti1anfetamina (DOM, STP). Le dosi attive 
e le formule chimiche di queste sostanze sono esposte nella 
tabella (col. 1224); la trattazione dettagliata dei loro 
effetti si troverà sotto le relative voci. 

Accanto a queste sostanze sono da menzionare i cosid- 
detti a. minori, che sono stati identificati c isolati da vari 
tipi di preparazioni (bevande, polveri, elettuari) usate a 
scopo eccitante e voluttuario in varie parti del mondo. 
A questa categoria appartengono: armino c armalina , db 
metil- e dietil-triptamina , hufotenina. Questi farmaci pos- 
sono provocare distorsioni visive, alterate percezioni tat- 
tili e acustiche, fenomeni tuttavia che mancano di spe- 
cificità poiché sono accompagnati da un corteo di altri 
sintomi tossici che fanno passare in seconda linea la sin- 
drome allucinogena. Non possono invece essere conside- 
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rate come a. sostanze quali l 'anfetamina e derivati, la 
cocaina, la morfina, l'oppio, etc. 

Gli impieghi degli a. in campo medico sono relativa- 
mente limitali. Mcsculina, psi loci bina e LSD. ma soprat- 
tutto quest'ultima, sono usate in psicoanalisi e psicote- 
rapia a causa del loro efTetto disinibente. Buoni risultati 
sono stati ottenuti in nevrosi ribelli e in soggetti alcoliz- 
zati, per un miglioramento della capacità del paziente di 
comunicare, di scaricarsi emotivamente, e di parlare di 
argomenti scabrosi di natura personale. Tuttavia le tecniche 
e i tempi di somministrazione sono applicati in modo 
estremamente personale, ed esiste un certo dissenso sul- 
l'utilità di questo metodo. Fin dai tempi di Kluvcr (1928» 
il quadro sintomatologico provocalo dagli a. è stato para- 
gonato ad alcune sindromi psicopatologichc; nella ri- 
cerca sperimentale clinica essi sono stati usati per provo- 
care psicosi sperimentati , soprattutto per approfondire al- 
cuni aspetti fenomenologici della schizofrenia. Tentativi 
terapeutici sono stati anche eseguiti con LSD in cancerosi 
all'ultimo stadio della malattia e sono stali riportati ef- 
fetti favorevoli sul dolore e sullo stato di ansia e di tensione. 

Tuttavia l'uso degli a. e enormemente diffuso, non tanto 
in medicina, quanto in molti ambienti Idei tutto estranei 
ad essa. Ben note sono le vicissitudini di un gruppo di 
psicologi òeH'università di Harvard (Lcary, Alpcrtl. propu- 
gnatori entusiasti delle sostanze psichedeliche. Dopo 
l'espulsione dal mondo accademico, Lcary ha fondato 
una federazione internazionale per la libertà interiore 
(International Federation for Internai Frccdom, IFIFl, 
pubblica un periodico, la « Psychedclic Review ►>, e invia 
« guru », predicatori e ministri per fare proseliti in tutto 
il mondo. Articoli che regolarmente compaiono su gior- 
nali e riviste ci informano della diffusione dell’uso degli 
a. nei vari strati sociali, e prima ancora delle pubbli- 
cazioni scientifiche - ci danno i resoconti dell’alchimia 
dilettantistica che ogni tanto immette nel mercato nuove 
sostanze (tale e il caso dcll'a. STPt. D'altra parte sap- 
piamo che una ristretta cerchia di iniziati ricerca ancora 
con esperienze personali la droga ideale, il farmaco più 
potente, la droga psichedelica sublimante e liberatrice per 
eccellenza (Burroughs e Ginsberg. 1963). 

Psicologi, filosofi e studiosi di sociologia, messi di 
fronte a questo fatto indubitabile, si sono sforzati di 
cercarne una spiegazione. Sia per la reticenza dei soggetti 
intervistati che per la difficoltà dell'analisi delle singole 
esperienze è arduo poter giungere a conclusioni valide 
quando si consultano i dati sull'uso di queste sostanze 
pubblicati da studiosi, molto spesso anch'essi coinvolti 
nei riti psichedelici. Un ruolo importantissimo giocano la 
curiosità, i'imita/ione. la suggestione, la moda; tuttavia 
da più pxirti si è detto che i giovani ricorrono all'estasi 
(intesa nell’accezjone parctimologiz/antc di « uscita da 
una condizione statica ») per reazione alla vita supcror- 
ganizzata e costrittiva che incombe su di loro. Ma l'uso 
degli a. non è diffuso solo tra la nuova generazione: molte 
persone, appartenenti a differenti strati sociali, cercano 
nell'esperienza psichedelica una liberazione intcriore dai 
problemi quotidiani, dai conflitti irrisolti, dalle responsa- 
bilità. Ed effettivamente, da questo punto di vista, gli a., 
espandendo i confini sensoriali e denaturando la realtà, 
sono le sostanze che meglio vengono incontro a queste 
tendenze di evasione. Sembra tuttavia che le esperienze 
più valide e positive siano fatte da persone con un profondo 
equilibrio interiore e con una forte personalità, soggetti 
cioè che meno hanno bisogno di un viaggio trascendentale. 
È interessante a questo proposito consultare la raccolta 
di testimonianze pubblicate da Solonion (1967). 

Esiste un pericolo sociale legato all'uso di questi far- 
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LSD dietilamidc dcll'ac. D-Iiscrgico 



Derivato scmisintetico del- 
l'ac. D-liscrgico. presente 
nella Claviccps purpurea 
ierftot) un fungo parassita 
dei cereali, 

Il più attivo degli alluci- 
nogeni : 0, 1 mg, per bocca. 


psilocibina estere fosforico della 
4-idrossidimctiltriptamina 




CH.-CH.-N 


/CH, 

V CH. 


HO''i| v OH 

O 


Estratto da funghi del ge- 
nere Psitocybc, preparato 
anche per sintesi. Attivo a 
5-10 mg, per bocca. 


mcscalina 

3,4.5-trimctossifcniletilamina 


CH,-CH*-NH, 

foX 

OCH, 


Presente nel cactus pcyotc 
iMphophora wUiiamsii pre- 
parato anche per sintesi. 
Attivo a 500-700 mg. per 
bocca. 


A" - Irans- 
telraidrocannabinolo 


A* trans- 

letraidfocannabinolo 


Principi attivi della Can- 
nabis indica, preparati an- 
che per sintesi. Attivi a 
10 mg (per via polmonare 
o orale). 




maci? Gli a. possono dar luogo a uno stato di dipendenza 
fisica o psichica? In esperienze eseguite su gruppi di vo- 
lontari e stato visto che LSD, mcscalina e psilocibina danno 
luogo ad una rapida assuefazione, per cui la stessa dose di 
prodotto, presa per due giorni di seguito, non produce gli 
stessi effetti: osservazione interessante è quella dell’insor- 
genza di un’assuefazione crociata all'effetto di questi tre 
farmaci, quasi che l’organismo diventi meno sensibile al- 
l’insorgenza dello stato allucinatorio in genere, indipenden- 
temente dalla sostanza che lo produce (Wolbach e coll., 
1962). Questa assuefazione ha breve durata, per cui basta 
lasciar passare un breve periodo di tempo (1 settimana) 
per vedere ricomparire la sensibilità alla droga. Per i deri- 
vati cannabinolici i fenomeni di assuefazione sono meno 
evidenti, e infatti in Oriente non sembra che i fumatori 
di hashish aumentino progressivamente la dose. È da 
escludere che gli a. possano dar luogo ad una tossicomania; 
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infatti non è stata mai descritta una dipendenza fìsica da 
questi farmaci. Per quello che riguarda la dipendenza psi- 
chica, sono solo le sensazioni avute durante l'intossicazione, 
variabilissime da individuo a individuo, che spingeranno 
a riassumere la droga; in gran parte dei soggetti si con- 
stata Testrema riluttanza a ripetere l'esperienza. Rimane 
tuttavia il fatto che persone dal fragile equilibrio psichico 
e dalla personalità influenzabile passano all'assunzione di 
farmaci più pericolosi, come i derivati anfctaminici, la 
morfina e l'eroina. Nemmeno i derivati cannabinolici 
danno luogo a dipendenza fìsica: il desiderio della droga 
è certamente minore di quello osservato in alcolisti o taba- 
gisti inveterati. Casi di abuso sono stati descritti, ma sono 
da attribuire ad una particolare predisposizione dei sog- 
getti. Si hanno pertanto buone ragioni per ritenere che la 
diffusione degli a. resti limitata e provvisoria. Essi tutta- 
via devono essere considerati socialmente pericolosi, e una 
adeguata propaganda deve essere fatta, soprattutto presso 
i giovani, per metterne in evidenza gli effetti deleteri. 
L'intossicazione da a. non si limita a trasfigurazioni del- 
l'ambiente o alla perdita del proprio schema corporeo; 
l'angoscia c lo smarrimento possono provocare conse- 
guenze immediate e tardive. Anche se non frequentemente, 
sono stati descritti suicidi, omicidi, manifestazioni di furia 
incontrollata in individui intossicati; d'altra parte l'incubo 
dell’esperienza, soprattutto in soggetti psicolabili, può la- 
sciare tracce durature, come alterazioni dei comporta- 
mento, fobie, stati deliranti. 

V. AMANtTA MUSCARIA; CANAPA INDIANA; USERGICO 

acido e derivati; mescalina; psilocibina; stp. 
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VINCENZO G. LONGO 

ALLUCINOSI 

F. hattucinose. - i. hallucinosis. - t. Halluzinose. - s. aitici - 
nosis. 

Definizione 

Non è possibile dare una definizione univoca di allucinosi 
perché il termine è tuttora usato con tre significati sostan- 
zialmente diversi e precisamente: 1) per specificare un 
particolare tipo di allucinazione « criticata ». cioè rico- 
nosciuta come tale dal soggetto; 2) per designare sindromi 
psicopatologichc in cui i disturbi allucinaton hanno im- 
portanza preminente; 3) per denominare malattie di ctio- 
patogcncsi molto diversa (ad cs. a. alcolica, sifilitica, etc., 
oppure varietà della schizofrenia; v. sotto). 

Cenni storici 

L'argomento è particolarmente complesso in relazione 
ai diversi significati assunti dal termine a. secondo le 
epoche e le varie scuole di psichiatria, per cui sarà fatto 
cenno solo degli aspetti principali. 


Il termine è stato usato per primo da Wernicke (1900) 
c inteso in origine a specificare anzitutto una malattia : 
l'a. acuta ( akute Halluzinose) che si sviluppa sul terreno 
dell'alcolismo cronico con decorso episodico e prognosi 
benigna tranne in qualche raro caso ( akute progressive 
Halluzinose ; v. anche: alcolismo). 

Wcrnickc distinse anche: I) l'a. cronica inquadrata tra le 
psicosi croniche senza ctiologia specifica con delirio di rapporto 
iniziate seguito da disturbi psicosensoriali; 2) l’a. residua (re- 
siduare Halluzinose) che specificava uno stadio nel ripristino 
da episodi psicotici acuii, caratterizzato da allucinazioni vivaci 
con delirio di rapporto che permane talora anche dopo la scom- 
parsa dei disturbi psicosensoriali. 

Nella moderna psichiatria di lingua tedesca il termine 
viene sempre usato secondo il significato originario di 
Wernicke (specie nel concetto del l'a. acuta) ma ha acqui- 
stato anche un significato sindromico sia per designare 
i quadri dell'a. acuta secondo Wernicke (anche all'infuori 
dell'alcolismo cronico), sia per caratterizzare sindromi al- 
lucinatorie di altra sintomatologia c significato (a. pro- 
gressiva secondo Klcist; a. fantastica secondo Schròdcr, 
eie.; v. sotto: fenomenologia). 

Nella psichiatria di lingua francese il termine sarebbe 
stato adoperato per la prima volta (Nodet), con signifi- 
cato del tutto differente da quello datogli da Wernicke 
(c, come sembra, indipendentemente dai lavori tedeschi), 
da Duprc c Gcima che nel 1911 proposero di designare 
come hatlucinose quelle sindromi in cui i disturbi psicosen- 
soriali (sotto forma di allucinazioni varie, con proiezione 
spaziale) vengono criticati e non vanno quindi soggetti 
ad interpretazioni deliranti. 

Nella psichiatria moderna di lingua francese il termine 
a., usato senza ulteriore specificazione, ha perso ogni 
significato nosologico, e indica anzitutto un carattere se- 
mciologico del disturbo e cioè il riconoscimento da parte 
del malato del carattere morboso della (pscudo)perce- 
zione ( hallucinarion consciente secondo Chaslin; halluci- 
nation identifìèe secondo J. Lhermitte). Questo indirizzo 
(in particolare Claude cd Ey) non elimina però divergenze 
dì suddivisioni e delimitazioni anche nell'ambito dell'a. 
così intesa dal solo punto di vista fenomenologico (v. sotto: 
fenomenologia). 

Nella psichiatria di lingua inglese il termine viene usato 
di rado o addirittura ignorato, c anche i! concetto (sia 
quello prevalentemente cliniconosologico dell’indirizzo te- 
desco che quello scmciologico dell'indirizzo francese) non 
viene approfondito. Nel trattato inglese di Henderson e 
Gillcspic (1944) il termine non viene usato; in quelli nord- 
americani di Sadler (1936) e Noyes (1947) serve a desi- 
gnare l'a. secondo Wernicke. 

Nella psichiatria classica di lingua italiana il termine 
viene usato secondo l'indirizzo tedesco, specie per desi- 
gnare l'a. acuta dei bevitori, detta anche delirio allucina- 
torio (o sensoriale) degli alcolisti (cfr. E. Tanzi c G. Lugaro). 

In lavori successivi (Gozzano, G. Verrienti, Reale, E. 
Morselli, A, Romcro, etc.) viene anche esposto c varia- 
mente criticalo il concetto dell’a. secondo gli AA. francesi. 

Nella più recente trattatistica italiana il termine c inteso 
nel suo significato sindromico o di entità clinica (ad es. 
a. alcolica) anche se viene riportata la concezione degli 
AA. francesi (cfr. Rossini; Disertori-Piazza; Bini-Bazzi). 

Fenomenologia 

Allucinosi intesa come allucinazione criticata 
Usato con questo significato dalla psichiatria di lingua 
francese (v. sopra: cenni storici), si riferisce ad un feno- 
meno psicosensoriale che possiede un'obiettività spaziale. 
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ma nello stesso tempo e soprattutto viene criticato dal 
soggetto che nc riconosce la natura abnorme (vi è cioè 
assenza di credenza nella realtà di quanto viene percepito). 

Da rilevare che le delimitazioni c le suddivisioni feno- 
menologiche sono oggetto (anche tra gli A A. di lingua 
francese) di numerose divergenze (v. anche: allucina- 
zione). 

Claude ed Ey (1933) fanno rientrare le a. nei fenomeni 
illusori ( dèformations doni le mulade n'est pax dupe) distinguendo 
le illusioni inierne (a.) da quelle esterne (pareidolie). 

Nodct (1939) distingue: I) a. cenestesia, il cui prototipo 
c rappresentato dall*», degli amputati (arto fantasma); 2) a. 
uditive, che possono essere rappresentate da soli acusmi oppure 
da parole o frasi; 3) a. visive, in soggetti perfettamente lucidi, 
a contenuto elementare (figure geometriche, ctc.) o complesso 
(scene animate, ctc.), spesso intonate allo psichismo del sog- 
getto c con risonanza affettiva. 

Da rilevare che l'importanza della critica per differen- 
ziare l*a. (detta anche: allucinazione senza delirio) dal- 
l'allucinazione vera (con credenza nella realtà del l'og- 
getto percepito) si c gradatamente attenuata sia come 
criterio psicopatologico sia come significato cliniconoso- 
grafico: già gli A A. francesi meno recenti ammettevano 
la possibilità di « passaggio » dall'a. all'allucinazione e al 
delirio in stati ipnoidi o confusionali o durante il decorso 
della psicosi allucinatoria cronica (Claude. Nodct, etc.) 
e questa impostazione si è notevolmente accentuata nei 
contributi più recenti. Ad es. De Morstcr (1969) rileva 
esplicitamente ebe l'assenza o meno di critica non per- 
mette di distinguere due tipi di allucinazione di natura c 
origine differenti, di cui l'uno «con credenza » (allucina- 
zione) verrebbe distinto dall'altro « senza credenza » (a.). 

A lincinosi intesa come sindrome 

Le sindromi allucinosiche vengono inquadrale in base sia 
al loro decorso sia al quadro psicopatologico e al sub- 
strato organico. Appartengono genericamente alle sin- 
dromi allucinatorie che insorgono con coscienza lucida o 
appena offuscata (v. anche: allucinazione) c sono state 
descritte e denominate come tali in particolare nell'am- 
bito della psichiatria di lingua tedesca. Se nc possono 
distinguere le seguenti principali varietà: 

a) Allucinasi acuta. Il quadro tipico corrisponde alle 
descrizioni classiche di Wemickc, Kraepelin ( Trinkerhaflu - 
zino.se), Bonhòffer ( Alkoholhalluzinose ) dell’a. alcolica la 
cui triade (coscienza lucida, stato ansioso o depressivo- 
ansioso ; disturbi psicosensoriali esclusivi, o almeno pre- 
valenti, della sfera uditiva) viene ammessa da tutti gli AA. 
Le caratteristiche dei disturbi psicosensoriali vengono in- 
vece diversamente specificate. 

Schrocdcr (1926), che ha dedicato uno studio particolar- 
mente accurato all'argomento, insiste sulla variabilità fenome- 
nologica dei disturbi psicosensoriali che nello stesso malato 
possono acquistare successivamente il carattere di pseudo- 
allucinazioni (eco del pensiero); di allucinazioni, in cui la 
provenienza della pscudopcrcczione viene riferita al proprio 
corpo (allucinazioni psicomotorie, secondo Séglas) per cui i 
malati affermano che sentono parlare nella lingua o nella gola ; 
oppure di estraneità del pensiero ( Micht-Se/her-Dcnkcn ; idee 
autoctone, secondo Wernicke). 

Anche la critica, in genere, rispetto ai disturbi c variabile, 
sicché non si giunge di regola ad un delirio sistematizzato, 
ma solo a spunti deliranti, in genere persecutori c in rapporto 
al contenuto delle voci per lo più insultanti o minacciose. 

Wyrsch ha analizzato le reazioni dei malati alle allucinazioni 
che vengono vissute come percezioni normali, mentre nelle sin- 
dromi allucinosiche schizofreniche acquistano un particolare 
significato. 

La forma acuta c progressiva, già descritta da Wcmickc, 


c caratterizzata (oltre che da ulteriore frequente cronicizza- 
zione) da disturbi psicosensoriali anche olfattivi, gustativi e 
della sensibilità generale, a cui gli AA. più recenti aggiungono 
la particolare presa di posizione descritta da Wyrsch (v. sopra). 

b) Allucinasi cronica. - Due principali varietà si pos- 
sono distinguere in base al quadro psicopatologico: I) a. 
cronica verbale, che si differenzia dalla forma acuta per 
la mancanza di stato ansioso c la minor variabilità dei 
disturbi psicosensoriali uditivi; 2) a. cronica tattile (varia- 
mente denominata c inquadrata; v. sotto) in cui preval- 
gono sensazioni cutanee moleste (formicolio, prurito, ctc.) 
attribuite dai malati alla presenza di parassiti (più o meno 
chiaramenti specificati) sulla pelle o sotto di essa. 

c) Allucinasi peduncolate di Lhermitte. Di genesi or- 
ganica (anche se la sua localizzazione è discussa; v. allu- 
cinazione) c caratterizzata dall'insorgenza di allucina- 
zioni visive in forma di scene in movimento spesso « cri- 
ticate » (v. sopra). 

d) Allucinasi come entità nosografica o varietà della schi- 
zofrenia. - Alcune sindromi allucinosiche sono abbastanza 
chiaramente riferibili ad un'etiologia e denominate come 
tali: a. acuta alcolica di Wcmickc, a. sifilitica di Plaut; 
inoltre quadri e decorsi a tipo di a. acuta sono stati de- 
scritti nell'ambito di varie intossicazioni e tossinfezioni 
croniche (cocaina, ben/edrina, tbc). 

Queste forme vengono genericamente inquadrate tra le 
psicosi esogene, dando valore etiopatogenetico prevalente 
al fattore tossico . sebbene siano assenti i disturbi della 
coscienza caratteristici di questo gruppo di psicosi. Gli AA. 
concordano nel ritenere che il particolare quadro sia legato 
a disposizioni endogene. Nei casi tipici di a. acuta a decorso 
con recidive c remissioni totali (in cui è evidente anche dal- 
l'anamnesi. dal reperto clinico, etc., l'importanza del fat- 
tore esogeno), questa predisposizione consisterebbe per 
Bonhòffer in una particolare ipereccitabilità costituzio- 
nale dell'apparato psicosensoriale uditivo. 

Gli AA. meno recenti avevano già notaio che non 
pochi casi di a. acuta finivano col cronicizzarsi con esiti 
in schizofrenia (Va dei casi secondo Kraepelin). Gli studi 
più recenti hanno confermato i rapporti delle a. in genere 
con la schizofrenia (Bleuler, Welfensberger, Pohlisch, ctc.; 
cfr. Hubcr) c si ammette che i casi che diventano cronici 
siano rappresentati nella loro maggioranza da individui 
portatori di parziali disposizioni ( Tcilanlagen ) schizofre- 
niche che si evidenziano sotto l'effetto del tossico. Il pro- 
blema si riallaccia quindi a quello più generale dcll'im- 
portanza dei fattori esogeni sull’insorgenza c decorso della 
schizofrenia (v.). 

Le varietà croniche dell’a. pongono difficili problemi di 
inquadramento nosografìco quando ctiologia o substrato 
organico non sono dimostrabili. 

Queste difficoltà sono particolarmente evidenti nell'ambito 
dell'a. cronica tattile secondo Bcrs e Conrad (detta anche: 
delirio dermato/oico di Ekbom; dcliroidc dcrmatozoico secondo 
Callidi c Priori, ctc.) che rappresenta una sindrome circa il 
cui inquadramento tra le nevrosi o le psicosi (cfr. Bcrs c Con- 
rad) i pareri sono controversi. Il quadro psicopatologico ini- 
ziale può stabilizzarsi o migliorare oppure decorrere lenia- 
mcntc verso la schizofrenia, Anche per le sue caratteristiche 
psicopatologiche presenta difficoltà di inquadramento c giudizi 
controversi circa la prevalenza del delirio o delle allucinazioni 
tattili sollevando il complesso problema dell ’ immagine corporea 
c del vissuto somatico (cfr. D’Agata, Gentili c coll.; Poli, Balle- 
rini e Agresti). 

Alcune varietà della schizofrenia vengono designate come 
a. c variamente suddivise in particolare dalla scuola di 
Kleist-Leonhard. 

L'a. fantastica di Schroeder corrisponde ai quadri de- 
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scritti da Kraepelin nella parafrenia fantastica ed è ravvi- 
cinatole all'a. ipocondriaca di Lconhard. 

L’a. progressiva di Kleist è ravvicinatole all’a. verbale 
di Leonliard nell’ambito della schizofrenia sistematica sem- 
plice secondo la concezione di questa scuola (v. schi- 
zofrenia). 

Problemi etiopatogenetiei e significato cliniconosografico 

In relazione ai diversi significati del termine a. l'argomento 
c vasto c complesso ma vari dei suoi aspetti (psicofisio- 
logici, teorici, diagnostici, etc.) sono svolti nella tratta- 
zione del vasto problema dell’allucinazione (v.). 

Il significato cliniconosografìco si può schematizzare nei 
seguenti punti: 

1) la presenza di critica rispetto al disturbo psico- 
sensoriale (allucinazione riconosciuta come tale; alluci- 
nazione senza delirio) non ha alcun valore patognomonico 
ma può tuttavia orientare la diagnosi: cosi, ad es., alluci- 
nazioni visive criticate (sia durante l’insorgenza del feno- 
meno sia immediatamente dopo) orientano la diagnosi (col 
concorso di altri elementi clinici) verso quei disturbi che 
possono insorgere anche in persone normali (v. allucina- 
zione) o nel corso dell'a. peduncoiare secondo Lhcrmitte; 

2) la presenza di una sindrome allucinosica tipica 
(v. sopra: a. acuta) pone il problema del suo inquadra- 
mento sia tra le psicosi esogene (ad cs. a. alcolica) sia 
nella schizofrenia, sollevando complessi problemi ctio- 
patogenetici tuttora discussi. 
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TULLIO BAZ/I 

ALLUME: v. alluminio. 

ALLUMINIO 

[lat. scicnt. aiuminum, H. Davy. 1778-1829. poi dallo 
stesso modificato in aluminium, derivato dal lat, alùnten 
‘allume’]. - f. aluminium. - i. aiuminum. - T. Aluminium. 
- s. a lu minio. 

Chimica 

Elemento del III gruppo. Simb.: Al. Alcune delle pro- 
prietà chimicotìsiche dell’ Al sono: n.a. 13: p.a. 26,9815; 
p.f. 660 *C; p.e. 2450 °C ; d 2,7015 g/cnv 1 ; configura- 
zione elettronica [Nc]3s 2 3p‘; raggio atomico 1,429 A; 
raggio ionico 0,50 A. 

Appartiene al sottogruppo A del III gruppo del siste- 
ma periodico. In quasi tutti ì suoi composti presenta 
stato di ossidazione f- 3. 

Non si trova libero in natura, ma abbonda allo stato 
di ossido (AljO,). I suoi composti sono tra i costituenti 
principali della litosfera, nella cui composizione, dopo 
l’ossigeno e il silicio, entra in preminente quantità (7,85%). 
Fu isolato da Wòhlcr (1827). 
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Allo stato puro c un metallo compatto, leggero, di aspetto 
argenteo, molto duttile c malleabile, leggermente magnetico, 
buon conduttore di calore e di elettricità. Esposto all'aria non 
sì altera, apparentemente, perché si ricopre di uno strato tra- 
sparente di ossido che impedisce l'ulteriore ossidazione. Non rea- 
gisce, praticamente, con l’acqua fredda; in HO o HjSO,. diluiti, 
viene attaccato con sviluppo di idrogeno (2 Al - 6H * — 
2 Al* : - 3H 3 >. L"HNO, a temperatura ordinaria non lo 
attacca, praticamente, perche la reazione c impedita dallo strato 
protettivo di ossido formatosi in .superficie. Negli alcali caustici 
si dissolve svolgendo idrogeno (2 Al + òOH“ - 2 AIO, 2 ' • 
3H,). È un potente riducente capace di ridurre molti ossidi 
degli altri metalli. Con diversi metalli (Cu, Sn, Ag. Au, Mg, 
etc.), forma leghe cui competono i nomi di duralluminio, bronzo 
di Al, ottone di Al, etc. Con Hg forma amalgama di Al, che c 
un energico riducente. 

L’AI ha trovato numerose c svariate applicazioni industriali 
che vanno daH’utilizzazione per la fabbricazione di impianti e 
attrezzature industriali fino all’impiego per manufatti di uso do- 
mestico. L’AI è inoltre il principale componente delle leghe leg- 
gere ( magnolia . duralluminio, scieron , idronatio) che sono alla 
base dell'Industria aeronautica c automobilistica. Il metallo c 
usato nell’industria dell’acciaio come disossidante c nella pre- 
parazione della termite per la saldatura delle rotaie. In lamine 
sottili ha sostituito la stagnola usata nell'Imballaggio. 

I più importanti composti dell' Al sono: 

a) Ossido di Al (allumina anidra; sesquiossido di Al): 
Al s O, che, cristallizzato, è assai duro e assume, a seconda 
della maggiore o minore purezza, nomi diversi: corindone 
(se puro e incolore); rubino (rosso, per presenza di ossidi 
metallici, specialmente Cr); zaffiro (azzurro, per piccole 
quantità di Co ed eventualmente di Cr); topazio (giallo); 
ametista (violetto). Il corindone, in forma di massa gra- 
nulosa c dura, impura per Fe e Si, costituisce lo smeriglio 
(durezza 9). È insolubile in acqua. 

b) Idrato di A! (allumina idrata; idrossido di Al): Al 
(Olljj’nHjO; costituisce i seguenti minerali: diaspora 
(Al,Ò a * H .O), bauxite (A 1,0, • 2H .O) c idrargìllite (ALO, • 
• 3H,0). Se preparato industrialmente, quando è umido, 
c gelatinoso o trasparente, o granuloso c opaco, a se- 
conda die sia stato precipitato a freddo o a caldo. È inso- 
lubile in acqua. Preparato di recente mostra comporta- 
mento anfoterlco c pertanto si « dissolve » sia negli acidi 
diluiti (dando sali di Al 3 ' ) sia negli alcali caustici diluiti 
(formando i cosiddetti alluminati : anione AIO, 2 , con ca- 
tioni metallici, ad es. di K. Na. Ca, Ba, Bc, Mg c Zn). I 
sali dell’idrato di Al subiscono, in soluzione acquosa, dis- 
sociazione idrolitica c presentano perciò reazione acida. 

È importante ricordare qui che gli idrati di Al hanno 
acquistato enorme importanza come adsorbenti nella tec- 
nica della preparazione e purificazione degli enzimi per 
adsorbimento elettivo, messa a punto, particolarmente, 
da R. Willstàtler e dalla sua scuola. Speciali procedimenti 
di laboratorio permettono di allestire ì cosiddetti gel di 
idrossido di Al: a seconda della preparazione si distinguono 
diversi ortoidrati della formula AKOH), che Willslàltcr 
indica con i nomi di Tonerde CauCfi, Cy, poi il metaidrato 
AIOOII, e i di- tri- c polidrati ottenuti per eliminazione 
di H s O da una o più molecole di ortoidrati. 

c) Cloruro dì Al: AIC1 S , si prepara industrialmente; solu- 
bile in acqua; c un energico condensante assai impiegato 
nelle sintesi della chimica organica. 

d) Solfato di Ai: AI.(SO,),'18H s Q; solubile in acqua. 
Trova importante impiego nella purificazione delle acque, 
si unisce ai solfati alcalini a formare sali doppi detti allumi. 

c) Silicato dì Al: insolubile in acqua, di straordinaria im- 
portanza per la fabbricazione di tutti gli oggetti di terra, 
dal mattone alla porcellana. Quando è puro, costituisce 
il caolino’, se impuro, specialmente per presenza di ossidi 
di Fc, costituisce V argilla. 
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Chimica biologica 

Come bioelemento PAI è considerato dai più un micro- 
costituente costante della materia vivente, dacché le più 
accurate ricerche ne hanno sempre accertato la presenza 
- sia pure in quantità svelabili, talvolta, solo all'esame 
spettroscopico - in tutti gli organismi c tessuti animali e 
vegetali esaminati. Questa sua qualità di oligoelemento 
biogeno contrasta nettamente con la sua enorme diffu- 
sione quale elemento pctrogenetico nella litosfera. Le piante 
ne contengono quantitativi assai variabili a seconda della 
specie c del tessuto. Nelle ceneri di Lycopodium chamaecy - 
parissus rappresenta il 22-57%. Nell' Ór iris eccelsa è il 
principale costituente inorganico (fino all’80% ca. nelle 
ceneri del legno). Keilholz lo ha trovato nei semi di lino, 
nei fagioli, nei piscili e nel frumento. Ongaro ha rilevato 
che il gelso ha una speciale capacità di assumere Al dal 
terreno, dimostrandone la presenza in notevoli quantità 
in tutti i succhi circolanti della pianta. Bertrand c Lcvy 
hanno costantemente trovato Al in un centinaio di piante, 
prevalentemente alimentari, in quantità variabili da 0,0001 g 
a qualche dg per kg di sostanza fresca c, in base alla con- 
statazione che la maggior quantità si ritrova nelle foglie 
verdi, hanno ammesso l’esistenza di una certa proporzio- 
nalità tra contenuto di Al c contenuto di clorofilla. Se- 
condo Underhill e coll, i valori relativi ai principali vege- 
tali commestibili sarebbero i seguenti: 


mg di Al per 100 g di so siati za fresca 


farina 

0.017 

fave 

0,630 

mele 

0.047 

pesche 

0,880 

arance 

0.088 

patate 

0,970 

grano 

0.260 

lattuga 

1,180 

piscili 

0.310 

ciliegie 

3.490 

bietole 

0.480 

cipolle 

4.310 


Anche nel regno animale PAI sembra essere un micro- 
costi Inerite assai diffuso. Infatti c stato trovato in quasi 
tutti gli organi e tessuti, specie di organismi superiori, 
come pure in molti secreti cd escreti. Gonncrmann, per 
l'uomo, ne dimostrò la presenza nei calcoli biliari, renali 
c vcscicali. nelle feci, nei polmoni, ctc. Altri lo hanno tro- 
vato nel latte e perfino nei tessuti cancerosi umani. Negli 
organi non scomparirebbe nemmeno dopo rigorosa e du- 
revole esclusione dall'alimento. Per organi umani Myers 
e Muli danno i valori seguenti: 

mg di A i per IO 0 g di sostanza 


milza 

0,07 

rene 

0.10 

bile e vescichetta biliare 

0,07 

cuore 

0,21 

fegato 

0,08 

cervello 

0,25 


Sperimentando sul cane, Underhill e Peterman hanno 
osservato che PAI, aggiunto alla dieta, è assorbito in pic- 
cole quantità, ma, perdurando a lungo la somministra- 
zione, l'assorbimento diminuisce, come pure l'accumulo 
c l’escrezione. La quota assorbita circola nel sangue depo- 
sitandosi di preferenza nel fegato, cervello, rene, milza 
c tiroide; la via principale di eliminazione sarebbe quella 
biliare. Nelle urine dell’uomo normale il contenuto medio 
di Al sarebbe di 0.5 mg nelle 24 h. La quantità di Al pre- 
sente nei vari organi aumenterebbe con l'età; ciò var- 
rebbe particolarmente per i polmoni. Bertrand ritiene 
invece che il contenuto più alto si abbia negli embrioni. 
Assorbimento di Al dall'apparato gastroenterico umano 
fu dimostrato anche da Lewis. 

Il significato funzionale dell'Al nella materia vivente non 
è, a tutt’oggi, affatto chiarito. Stoklasa conclude per una 
sua azione favorevole sui semi germoglianti, sullo sviluppo 
delle piante, sul loro assorbimento del Fe e sul mctabo- 
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iismo vegetale in genere. Bertrand lo considera un bioele- 
mento oligosinergico a funzione catalitica. Balls gli rico- 
nosce un’azione simile a quella del Fc. Osborne e Mendel 
ammettono che influisca beneficamente sulPaccrcsci mento 
degli animali. Daniels e Hutton lo ritengono necessario 
per un migliore svolgimento della funzione riproduttiva. 
Comunque tali opinioni, per quanto autorevoli, attendono 
di essere ulteriormente confermate c illuminate. 

Farmacologia 

Diversi sali di Al. inorganici c organici, trovano impiego 
in terapia, tanto per via esterna che per via interna: in 
ogni caso solo per ottenerne effetti locali. Tutti i sali solu- 
bili di Al (ad es. allume, solfalo di Al, acetato di Al, lat- 
tato di Al, etc.) si comportano, rispetto alle sostanze pro- 
teiche, analogamente ai sali dei metalli pesanti, come preci- 
pitanti (proteinati di Al) e per questo esercitano un'azione 
astringente (v. astringenti), emostatica (v. emostatici) 
e antisettica (v. antisettici e disinfettanti). I sali inso- 
lubili di Al (ad cs. idrato di Al, caolino) dimostrano invece 
uno spiccato potere adsorbente e per questo trovano utile 
impiego come antiacidi (v.) e antiputridi. 

I sali più usati a scopo astringente, per medicazioni 
topiche, sono: acetato di Al basico, da usarsi in polvere 
o in soluzione acquosa 7,5-8%; acetolattato di Al, più 
attivo c stabile del precedente, da usarsi in soluzione 2-3% 
o in pomata 10%; lattato di Al, in soluzione 1-2%, per 
compresse c bendaggi; solfato di Ai, antisettico c caustico, 
usato più spesso in soluzione 1.5%, per lozioni, irriga- 
zioni, collutori; solfato dì Al e K (allume di rocca; allume 
di potassa) AIKfSÒ*),’ 12 H..O: si presenta in forma di 
masse cristalline, trasparenti e incolori; ha sapore dol- 
ciastro acidulo. Ben solubile in acqua (I : 7) e in glicerina, 
praticamente insolubile in alcol (90°). Scaldato, a i 92 *C, 
fonde nella propria acqua di cristallizzazione, a 4- 200 *C 
si trasforma in sale anidro ( allume usto ; allume calcinato). 
Si può usare in polvere, mescolato per lo più a sostanze 
inerti, da cospargere su piaghe. In soluzione acquosa I % 
si usa per gargarismi; al 2% come antidrotico; all* 1-4% 
per istillazioni uretrali e vaginali. La soluzione satura in 
alcol (al 50%) si impiega per prevenire le ulcere da decu- 
bito. È incompatibile con alcali, carbonati e sali di Pb. 

Come adsorbenti sono specialmente impiegati l'idrato 
di Al colloidale, contro l'ipercloridria, per os in compresse 
da 0,5 g, associato o no a belladonna; l'ossido idrato 
di Al (argilla pura, allumina) usalo come polvere asper- 
sori, o pomata, all’esterno per medicare ferite e piaghe 
scccmcnti, eczemi, intertrigo , ctc., c all'interno come anti- 
acido e antidiarroico (0,1 -0,5 g più volte al di). 

II silicato idrato di Al (caolino; argilla bianca; bolus 
alba) si presenta come una polvere bianca sottile, insolu- 
bile in acqua. Ha spiccate proprietà adsorbenti: si impiega 
all'esterno come polvere aspersori e all'interno come 
antitossico per le forme gastroenteriche, per le intossica- 
zioni alimentari, nonché come antiacido. Entra inoltre 
come componente di dentifrici (v.) e come eccipiente nella 
preparazione di pillole in sostituzione dei comuni com- 
posti organici, quando questi risultino alterabili a con- 
tatto della base. 

Impieghi speciali dell'Al: come adsorbente di vaccini 
(vaccino tetanico, difterico, ctc.); come catione di sali di 
acidi organici ad attività antielmintica: santoninato di Al c 
acctobcnzoato di Ai. ; come ritardante, in forma di stearato 
di Al, aggiunto ad emulsioni oleose di procaina-penicillina. 

Tossicologia 

Solo i composti solubili di Al dimostrano effetti tossici. 
Sintomi principali dell'avvelenamento: bruciore alla bocca, 
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esofago e stomaco, nausea, vomito, deliquio, ipotermia. 
Essi rassomigliano, in sostanza, a quelli prodotti da altri 
precipitanti delle sostanze proteiche essendo dovuti, 
principalmente, all'azione locale sulla mucosa gastro- 
enterica. 

Terapia. - Somministrazione di alcalini e di sostanze 
proteiche in soluzione (il precipitato di proteinato di Al è 
solubile in presenza di sali di Al c insolubile nell'eccesso 
di soluzione proteica), seguita da lavanda gastrica o da 
emetici. L’eliminazione del metallo si compie principal- 
mente per Purina e per la bile; però, specie nei casi gravi, 
tutti gli organi nc contengono. La perizia chimicolegale 
deve prendere in esame, specialmente, il tubo digerente e il 
suo contenuto, i materiali vomitati, il fegato, la milza c 
le urine, tenendo presente che anche in condizioni normali, 
specie nell’intestino, possono rinvenirsi tracce di Al pro- 
venienti dagli alimenti vegetali. I casi giunti a morte, nella 
specie umana, sono piuttosto rari, soprattutto per l'azione 
protettiva esercitata dal vomito spontaneamente produ- 
centesi. La dose letale per l’uomo non c determinata (per 
l’allume, ad cs., sono ricordati un caso letale per 0.9 g in 
un bambino di 3 mesi, e un altro per 30 g in un adulto). 
In prove sperimentali la DML del solfato o del cloruro di 
Al per ratti, conigli e cavie è risultata di 5-8 g per kg. 
sotto cute: morte entro alcuni giorni. Principali alterazioni; 
fatti degenerativi dei tubuli renali, necrosi centrale e atrofia 
del fegato. 

I composti insolubili di Al sono innocui come è teorica- 
mente prevedibile e come hanno dimostrato apposite 
prove sperimentali condotte somministrando forti quan- 
tità di essi a soggetti umani, per via orale; e ciò ad onta 
della parziale solubilizzazionc ad opera del succo gastrico. 
In individui esposti, per motivi di lavoro, ad inalazione 
di polveri di Al, si è riscontrato un nuovo tipo di pneu- 
moconiosi, detto « alluminosi ». 

Va ricordato, infine, che in tempi non lontani qualcuno, 
specialmente tra gli AA. francesi, ha sospettato che ad una 
intossicazione cronica da Al (per cause professionali o, 
meglio, per ingestione di cibi cotti in recipienti di questo 
metallo) potesse imputarsi l'insorgenza di alcuni cancri, 
specie dello stomaco. Ipotesi ampiamente confutata da 
più rigorose osservazioni e da apposite ricerche sperimen- 
tali. le quali hanno dimostrato che la quantità di Al che 
si discioglie nei cibi durante la loro preparazione è assolu- 
tamente trascurabile c sempre minore di quella presente 
in molti alimenti che vengono consumati crudi (Undcr- 
hill e Pctcrman). 
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SERGIO CERQI IGI INI 

ALOE 

F. aloès. - I. alaes. - T. Aloe. - s. àloè. 

Droga costituita dal succo essiccato di foglie di specie 
diverse del genere Aloe ( A . socotrina f A.ferox , A. spirata), 
piante perenni, famiglia delle Llllaceae , che crescono in 


Africa e nelle Indie occidentali. Ha aspetto dì masse amorfe 
nere e verdastre, a frattura vitrea, aromatiche, amare. 
La polvere è gialloverdastra o rossastra. Varietà princi- 
pali: a. di Natal o opaco, a. del Capo o lucido, a. di So- 
cotra e a. delle Barbados o epatico. L*A. barbadensis 
cresce da noi, inselvatichita, in Calabria e in Sicilia. 

Principi attivi; antraglìcosidi (aioine), anodine, resine, 
sostanze amare. Le aloinc (pcntosidi) meglio note sono: 
il barbaloside, isolato dall'a. del Capo, dall'a. di Barbados 
e dall’a. di Socotra, e Vhobarbaloslde * isolato dall’a. 
di Curalo; i loro agliconi sono l’a.-cmodinamranolo 
e fa. -anodina. L’a. di Natal contiene il nataloside e 
Vomotuìt abside i cui agliconi sono la natalaloc-emodina, 
c la metilnatalaloe-emodina. Per il suo contenuto di antra- 
glicosidi l’a. va annoverato tra i purganti antraoenici 
(V, an i RACEMI f antracenici purgami) OOQ i quali con- 
divide le generali indicazioni c controindicazioni; dagli 
altri, dello stesso gruppo, si differenzia specialmente perche 
non dà assuefazione, ma anche per essere il più irritante, 
se usato a dosi drastiche. Adeguate prove sperimentali 
(Stadelmann) hanno smentito la sua fama di coleretico. 
La sua azione purgativa è bensì favorita dagli alcali c dalla 
bile. Lfsato a dosi forti (ca. 10 g), ad cs. con l’intenzione 
che agisca come abortivo, provoca grave enterite, nefrite 
e può riuscire anche mortale. A piccole dosi si usa come 
amaro, c viene perciò anche adoperato quale ingrediente 
di bevande tonicodigestive (Fernet). Posologia per uso orale: 
polvere 0.02-0,03 g (tonico gastrico); 0,10-0,30 g (lassa- 
tivo); 0,30-0,50 g (drastico, poco consigliabile). Estratto 
acquoso: 0.02-0.10 g (digestivo); 0.10-0,30 g (purgativo); 
0,30-0,50 g (drastico). Tintura: V-XX gtt (tonico digestivo). 

REO. 

ALOGENI 

fiat, scicnt. haldgena [còrpora], composto del gr. hùls, 
genitivo halòs, * sale ’ c del lat. - genus , gr. -genès * che 
genera ’; v, lesto). - f. halogènes. - i. halogens. - T. H aio- 
gene. - s. halòge non. 


Col nome di corpi alogeni furono indicati da Bcrzelius 
(1829) i quattro clementi: cloro , bromo, iodio c /inoro. 

Essi rappresentano una famiglia che costituisce il sotto- 
gruppo B del VII gruppo della classificazione periodica 
<v. elementi chimici). Sono tutti metalloidi, e presentano, 
tra loro, spiccate analogie nelle caratteristiche fisiche c 
chimiche, in base alle quali si differenziano solo per 
gradi, parallelamente alfelevarsi del p. a.: 



Fluoro 

Cloro 1 

i 

Bromo 

Iodio 



Peso atomico 

18.998 1 

35,453 

79,909 

126,904 

Densità 

(gas) 1,69 1 
(aria * 1) 

(gas) 3.21 
(aria •> 1 ) 

(liq.) 3,12 
(20 *C) 

(sol.) 4,93 
(20*C) 

Punio di fusione 

— 2I7*C 

— I02°C 

— 73°C 

+ 1I3,5*C 

Punto di ebolli- 
zione 

— 188“C 

— 34,04 *C 

+ 58,2*C 

| • 184,4‘C 

Colore allo stato 
gassoso 

giallo- 

verdastro 

tenue 

giallo- 

verdastro 

rosso- ' 
aranciato 

violetto 

intenso 


Il loro carattere elettronegativo (metalloidico) decresce 
con l’aumento del p. a., ossia dal fluoro allo iodio. Nella 
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maggior parie dei loro composti presentano stato di ossi- 
dazione -I. Il doro può presentare stato di ossidazione 
4 3, f 5. 4- 7; lo iodio 4 5 e -f-7; il bromo 4- 5. Hanno 
grande affinità per l'idrogeno col quale formano acidi forti 
non ossigenati, e perciò son detti idracidi (v. acidi e basi). 
Tale affinità, analogamente a quella per i metalli, decresce 
dal F allo I. Ne consegue la possibilità di sostituzione degli 
a. l'uno con l'altro nei rispettivi composti salini, andando 
nell*ordinc F, CI, Br, I. sicché ciascuno può essere spo- 
stato da quelli che nella serie lo precedono. 

L'affinità che gli a. dimostrano per 1*0 cresce con l'au- 
mentare del p. a.: dal F, che non si combina affililo con 
l’O, si arriva allo I che fornisce ossidi relativamente stabili. 

L'importanza degli a. dal punto di vista biologico è 
fondamentale, poiché nella serie dei bioclcmcnti essi rap- 
presentano dei microcostituenti la cui presenza è costante 
in tutti i viventi. Per questo c per le molteplici c le diverse 
attività che. a seconda dello stato chimico e della concen- 
trazione. esplicano sui protoplasmi viventi (principal- 
mente quella lesiva generale, dovuta alla proprietà ossi- 
dante. c quella narcotica) gli a. presentano gran*4c inte- 
resse anche dal punto di vista farmacologico (v. bromo; 
cloro; fluoro; iodio). 

REI). 

ALOGICA SINDROME 

F. alogie. - I. alogia. - T. A logie. - s. alogia. 

È stata descritta da Rcich nel 1905-1906 in un caso di 
atrofia cerebrale presenilc, attribuita in seguito ad un 
morbo di. Pick, ma senza prove sicure, non essendovi re- 
perti istopatologici. È costituita da un insieme di disturbi 
delle varie simbolic, di tipo transcorticalc (afasia di com- 
prensione, alessia, agrafia, agnosia, aprassia, acalculia c 
amusia), accompagnati da un decadimento mentale che 
può essere intenso o meno come conseguenza della pre- 
senza di questi gravi disturbi focali (v. asimbolica de- 
menza). Reich la mise in rapporto con un'atrofia par- 
ticolarmente spiccata dei campi associativi di Flcchsig, 
che impedirebbe il collegamento fra le varie zone focali 
delle funzioni fasiche, Icssichc, grafiche, gnosichc c prus- 
siche. Questo concetto fu ripreso da Sterz. che definisce 
la sindrome come una demenza parziale sistemica che 
colpisce funzioni speciali della psiche collcgate nel cosid- 
detto apparato mnestico-associativo ; è stato però dimo- 
strato (Bini) che. pur essendo tutti i suddetti disturbi di 
tipo transcorticale (riferiti cioè in modo esclusivo o pre- 
valente alla componente intellettiva della funzione simbo- 
lica), essi non compaiono né si sviluppano contempora- 
neamente c possono prevalere singolarmente c in maniera 
diversa nei vari casi. Perciò la sindrome non è da conside- 
rare come la lesione di un sistema, ma come l’insieme di 
disturbi psichici di focolaio. 

La sindrome si trova tipicamente nel 2° stadio del 
morbo di Alzhcimcr-Pcrusini (v. al/hfimfr, morbo di) 
ma può riscontrarsi in vari casi di morbo di Pick (v. pick, 
morbo di), di demenza senile, di arteriosclerosi cerebrale c 
di tumori endocranici (v. endocranici tumori). 

La sindrome alogica non deve essere confusa con il 
disturbo alogico del pensiero . terminologia usata da Klcist 
a designare le caratteristiche del deficit psichico che si 
riscontra nella sindrome psichica prcfrontalc (v. cervello). 
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ALOPECIA 

[già medievale, dal lat. med. alopecia, che è dal gr. med. 
alópekia ' alopecia ’ derivato di alòpfx * volpe *; v. testo]. 
- r. alopecie. - I. alopecia. - T. Alopezie ; Haarausfall. - 
s. alopecia. 

SOMMARIO 


Definizione (col. 1336). - Generalità sulla biologia del pelo (col. 
1336). - Patodinaraica delle alopecie (col. 1339). - Principali 
forme di alopecia (col. 1343): Alopecie a>ngenite. - Alopecie 
acquisire non cicatriziali. - Alopecie cicatriziali. 


Definizione 

Va definita alopecia qualunque caduta di peli, localizzata 
o generalizzata, che superi quella dei peli in riposo nor- 
malmente allontanati da ogni area cutanea dal ciclo di 
sviluppo del follicolo pilifero. 

Salvo rare eccezioni trattasi, in altre parole, di altera- 
zione patologica, talora qualitativa, più spesso quantita- 
tiva, del ciclo, alterazione temporanea e reversibile, finché 
esistano le possibilità di un ritorno del follicolo pilifero 
alla norma. 

L'a. di rado ha dignità di malattia. Nella maggioranza 
dei casi essa costituisce, al contrario, il sintomo più vi- 
stoso di uno « stato » patologico del sistema pilifero, stato 
inducibile, attraverso vie patodinamiche probabilmente ste- 
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Fig. I. A sinistra : nella pelle di embrione (di ratto, nella figura) 
coltivata su apposito terreno, possono svilupparsi numerosi fol- 
licoli piliferi (frecce), alcuni dei quali si differenziano sino a 
produrre cheratina ( a destra). (Osservazione Moretti). 


rcotipc. dalle cause più varie, attive o non su altri organi 
e tessuti. 

Una descrizione delle a., sintomatiche o idiopatiche, che 
tenti di interpretarne la patogenesi implica, pertanto, un 
esame preliminare dei principi generali che regolano la vita 
normale e patologica del follicolo pilifero. 

(Generalità sulla biologia del pelo 

1 . Autonomia proliferativa e differenziatha dei pelo. - Ogni fol- 
licolo pilifero essenzialmente origina da una primitiva intera- 
zione, ancora mal compresa, fra ectoderma c mesoderma, culmi- 
nante, nel bulbo, nell'interazione tra matrice di origine epider- 
mica e papilla di origine dermica. 

Il follicolo pilifero c, perciò, struttura in gran parte auto- 
noma. capace di produrre, anche in coltura (fig. I) o in tempo- 
ranea assenza di vascolarizzazione, cellule destinate a differen- 
ziarsi in cheratina. 

2. Tipi di pelo. - Nell’uomo i tipi di pelo sono due: il lanugo 
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Fig. 2. I due principali tipi di pelo: lanugo e terminale. Le 
frecce indicano le principali possibilità di conversione di un 
(ipo nell'altro. (Da Moretti e Ut riamino). 


e il terminale, originati l’uno e l’altro dal medesimo follicolo 
(fig. 2). Il pelo lanugo, caratteristico delle epoche prepuberi 
e dominante nelle regioni in apparenza glabre dell'adulto, è 
brevissimo, talora appena visibile, delicato ed incolore. Il pelo 
terminale, in genere lungo, robusto c ben pigmentato. copre 
le zone pelose dell'adulto. 

Tra questi due tipi si sviluppa tutta la vita del follicolo: il 
pelo lanugo trasformandosi gradualmente nel terminale, so- 
prattutto in coincidenza con momenti fondamentali dello svi- 
luppo sessuale; il pelo terminale regredendo più o meno presto 
nel lanugo durante l'invecchiamento o in situazioni patologiche. 

Un lanugo primario finissimo compare tra il II ed il V mese 
di vita fetale, anzitutto sul capo. Un lanugo secondario più 
robusto è il pelo che domina tra nascita e 6° mese di vita 
fino al 13" anno. Un lanugo di transizione , di lunghezza costante 
e regolare distribuzione, corto, delicato e ben pigmentato, si 
sviluppa in epoca prepubere tra il 12* cd il 16* anno. 

Il pelo terminale, robusto c ben pigmentato, fa la sua com- 
parsa attorno ai 20 anni (fig. 2), costituendo nell'uomo ca. il 
90% dei peli, nella donna solo il 3S%. Isolato o in gruppi o 
in mazzetti, esso si presenta sul cuoio capelluto, ascelle, pube 
dell'adulto, ctc., in un'ampia varietà di forme. 

3. Ciclo del pelo. - Il ciclo del pelo è il meccanismo attraverso 
il quale ogni follicolo si sviluppa c forma generazioni successive 
di peli eventualmente convertendosi anche in un altro tipo di 
follicolo c di pelo. 

Il ciclo, costituito di solito da 3 fasi ( anagen , di crescita; 
catagen, di transizione; tehgen , di caduta: fig. 3), si svolgerebbe 
nei mammiferi in 3 diverse maniere: tutti i peli possono essere 
continuamente in crescita (ad cs. nella pecora); in un'arca cu- 
tanea si trovano tutti nella medesima fase del ciclo, altrove 
nelle altre due fasi (ad cs. ciclo collettivo, nel ratto); in un'area 
qualunque i follicoli sono contemporaneamente in fasi diverse 
( ciclo individuale , tipico deH'uomo). 

Primo scopo del ciclo è la formazione di una colonna epite- 
liale terminante in un bulbo, dotata di guaine conncttivali e 
papilla dermica. Nella porzione interna e inferiore del bulbo 
(matrice) ha inizio quindi la moltiplicazione di cellule che, nel 
bulbo supcriore c nelle regioni soprastanti, si differenzieranno 
in cheratina, con la produzione continua del fusto del pelo, della 
sua cuticola c guaina interna. 

Ca, 1*85% dei peli del cuoio capelluto di un adulto si trova 
in questa fase di crescita o anagen. 


Nella fase successiva, di transizione o catugcn, l'intensa 
attività prolifcrativa della matrice si interrompe bruscamente e 
tutte le cellule da essa prodotte vanno ad accumularsi alla base 
del fusto ove, chcratinizzandosi, formano una massa solida 
(clava). Segue una complessa, rapida serie di eventi a carico 
della guaina epiteliale esterna, dei residui bulbari e del connet- 
tivo circostante, il cui scopo è la salita del fusto e della clava 
dalla loro posizione profonda ad una più superficiale tale da 
permettere, nell’ultima fase del cido, di riposo o tclogcn, la 
loro caduta all’esterno (fig. 3, in atto). L.’l-2%, al massimo, 
dei follicoli si trova in catagen. nel cuoio capelluto adulto, il 
13-14% essendo costituito da telogen. 

Salvo alcune epoche, come durante il primo lanugo o la gra- 
vidanza, nelle quali tutti i peli del cuoio capelluto si trovano 
nella stessa fase, dalla percentuale dei vari tipi di pelo si potrà 
quindi dedurre lo slato fisiologico o patologico di un cuoio ca- 
pelluto mediante l’esecuzione di un tricogramma. 

Ciò si attua con il semplice strappamento di 50-100 peli e la 
loro identificazione al microscopio (fig. 3, al centro, a destra). 

Lunghezza complessiva del ciclo c lunghezza delle fasi variano 
con le regioni. In quelle parietali il ciclo è lunghissimo (fino a 
7 anni), con un anagen nettamente preponderante; sulla barba 
il ciclo è lungo e soprattutto occupato dalJ’anagcn; nel pube 
il ciclo sarebbe lungo con anagen e telogen pressoché uguali; 
nelle ascelle, ciglia c sopracciglia i cicli sarebbero brevi, con una 
forte prcdominanza nelle ultime regioni della fase di riposo. 

4. Ciclo del peto e ciclo della pelle. - Seppure largamente auto- 
nomo, il follicolo pilifero è un’appendice integrata nelle circo- 
stanti strutture cctodcrmiche c mcsodcrmichc della pelle, che 
partecipano al suo ciclo con sostanziali mutamenti (ciclo della 
pelle: fig. 3, in basso). 

Durante l'anagen, all'epidermide di superficie aumentano 
spessore c numero delle mitosi; la ghiandola sebacea rivela un 
considerevole aumento di volume; il derma e l’ipoderma di- 
ventano molto più spessi; incomparabilmente più ampi sono lo 
sviluppo e la differenziazione delle reti artcriolocapillari che 
circondano ì follicoli; più numerosa la popolazione mast-ccllu- 
lare dermica; molto elevato è il contenuto totale nella pelle di 
istamina, mucopolisaccartdi acidi totali e acqua; basso, invece, 
quello dì serotonina c adrenalina. 

Durante le fasi di catagen c di tclogcn si instaurano gradual- 
mente mutamenti anatomici e funzionali più o meno opposti 
(fig. 3, in basso). 

5. Fattori condizionanti il ciclo del pelo. - Il ciclo del pelo (c 
probabilmente il ciclo della pelle) è condizionato in maniera 
determinante da ereditarietà, ormoni, nutrizione e altri fattori 
meno noti, tra i quali quelli nervosi. 

Dall’ereditarietà dipenderebbero, in gran parte, ricchezza, 
colore, distribuzione c diametro dei peli. 

Dagli ormoni dipenderebbero, invece, ritmo di sviluppo e tipo 
di peli presenti. 

Alcuni ormoni influenzerebbero la lunghezza delle fasi del 
ciclo: insulina e tiroxina favorendo l'inizio del ciclo, cortisone 
c adrenalina tendendo a prolungare la fase di riposo, gli estro- 
geni allungando probabilmente quella di crescita. Altri ormoni 
influenzerebbero sviluppo e differenziazione del pelo prodotto: 
I STI! sarebbe indispensabile perché gli steroidi possano condi- 
zionarne il tipo; l'LTH per accelerarne e trasformarne il tipo 
da infantile ad adulto; gli androgeni per aumentarne il diame- 
tro (per l'influenza esercitata dagli ormoni sessuali sui peli, que- 
sti potrebbero, anzi, dividersi in: peli non sessuali, peli amboscs- 
suali, peli sessuali maschili). 

Uno o più ormoni potrebbero, del resto, dimostrarsi in futuro 
capaci dell'aromatico avvio o inizio di ogni nuovo ciclo. Que- 
sta ipotesi è suggerita sia dalle possibili intcrconvcrsioni tra ste- 
roidi per mezzo di enzimi presenti nella pelle, sia dall’eventuale 
controllo diretto degli ormoni (anche per via enzimatica) sulle 
sintesi nucleoprotcichc. 

I fattori nutritizi hanno un'importanza dimostrata dagli 
effetti distrofici indotti sul pelo tanto dal mancato apporto di 
sostanze indipcnsabih come le vitamine, gli aminoacidi solforati 
e altre, quanto dall'incapacità di usare adeguatamente le fonti 
energetiche. 

6. Pelo c invecchiamento. - L’invecchiamento potrebbe forse 
influenzare il ciclo, accelerandone i tempi di sviluppo. Con 
l'avanzare dcll’clà si verifica, infatti, una progressiva e spon- 
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tanca involuzione dei peli terminali in lanugo, specialmente 
vistosa sul cuoio capelluto e sul volto e conforme, da un punto 
di vista filogenetico, alla tendenza di moltissimi primati a perdere, 
progressivamente con l'età, i peli del muso e del cuoio capelluto. 

7. Pelo e regione cutanea. Durata di un ciclo e tipo di pelo 
prodotto sono strettamente legati anche alla regione cutanea. 
Soltanto sul cuoio capelluto, tuttavia, abbiamo dati strut- 
turali e funzionali importanti. 

Nel cuoio capelluto, oltre a ghiandole sebacee e, sui parietali, 
eccrinc. in numero nettamente superiore ad altre regioni, ri- 
siederebbero. secondo alcuni, ca. #00 peli per cm* per un com- 
plesso, secondo altri, di ca. 100.000 capclli. 

Durante un anagen lunghissimo, di 1-3 e perfino di 3-7 anni, 
ogni capello crescerebbe al ritmo di 0,2-0, 5 mm al giorno, raggiun- 
gendo la lunghezza, in qualche caso, anche di 1,5 m. Per conte- 
nere follicoli in anagen. per cosi lungo tempo, quindi, la pelle 
deve essere abbastanza profonda e, in effetti, il cuoio capelluto 
e spessissimo, soprattutto nel senso anteroposteriore e in certe 
età : epidermide, derma e galea capitis continuano ad aumentare, 
in ambo i sessi, fino a massimi variabili, secondo il tessuto, tra 
i 35 e 55 anni, per poi diminuire gradualmente; l'ipoderma ha 
il suo massimo spessore nella donna sui 33 anni, mentre nel- 
l’uomo esso probabilmente non muta, quasi fosse in rapporto, 
in ambo i sessi, con la maturità sessuale e con l'attività estrogena 
(il che concorderebbe, vista la tendenza anagem/zame degli 
estrogeni, con La lunghissima fase di crescita dei capelli, né 
contrasterebbe con una loro più generale dipendenza dagli an- 
drogeni). 

Il cuoio capelluto è poi divisibile in due regioni cutanee, una 
delle quali, periferica a corona, circonda i'altra centrale. Essa 
poggia sul piano dei muscoli temporali, epicraniopunelali ed 
epicranioccipitali, ed ha una percentuale di peli in anagen. 
un contenuto di capillari-papillari e di istamina più elevato 
che nelle regioni centrali, parietali anteriori e posteriori. 

Nel cuoio capelluto, pertanto, sviluppo e differenziazione 
dei follicoli, oltre a farsi più difficili con l'età, per la minor pro- 
fondità della pelle, si svolgono nelle regioni centrali a livelli 
metabolici probabilmente più bassi che nelle regioni periferiche. 

Quanto alle altre regioni cutanee, nella barba i peli sarebbero 
più lunghi sulle guance che sul labbro e crescerebbero per 7- Il 
mesi, rimanendo in caiagen-ielogen per 10-75 giorni. La barba 
costituisce un tipico carattere maschile, controllato dagli andro- 
geni ed imbibile con forti dosi di estrogeni. 

Sulla linea alba i peli sarebbero strettamente legati alla secre- 
zione di 1 7-chetostcroìdi. 

Nelle ascelle i peli, meno sviluppali nella donna che neH'uomo. 
lunghi 3-6 cm, raramente diritti, più spesso crespi e attorcigliati 
intorno al proprio asse, sono provvisti di ghiandole apocrinc. 
Apparentemente sotto il controllo degli ormoni sessuati essi 
richiederebbero, nella donna, la presenza sia degli estrogeni 
che degli ormoni della corteccia sur rena fica; nciruomo sarebbero 
stimolati dal testosterone. 

Sul pube i peli, lunghi nella donna 4.5-10,5 cm. raramente 
diritti, quasi sempre attorcigliati ed increspati, talora serpiginosi, 
sono terminali, ben provvisti di ghiandole sebacee e apocrinc 
e di forti muscoli. Distribuiti sul pube nei due sessi secondo quat- 
tro modelli identificabili dal comportamento del margine supe- 
riore della regione pelosa (orizzontale, sagittale, acuminato, 
diffuso) i peli del triangolo peloso più interno e inferiore di que- 
st’arca sarebbero comuni a tutti i modelli e sotto il controllo 
della corteccia surrenale, quelli della zona soprastante dipende- 
rebbero dagli ormoni sessuali. 

Patodinamica delle alopecie 

I. Cause generali. - Delle cause esterne e interne appa- 
rentemente responsabili delle a., quelle esterne sono soprat- 
tutto costituite dai traumi di vario tipo inferii al pelo; 
quelle interne da turbe metaboliche di origine genetica, 
endocrina, infettiva, psichica, ctc., o dall'escrezione attra- 
verso i peli di sostanze tossiche. La nostra conoscenza della 
patodinamica rimane, tuttavia, assai incompleta e solo 
negli ultimi anni è migliorata ad opera di alcuni modelli 
sperimentali e di working hypothesis studiate talora nel- 
l'uomo, più spesso nel ratto. 



I :g. 3. In alto : le tre fasi del ciclo del pelo. Nelle prime due 
fasi dell anagcn (I e li) il nuovo follicolo va formandosi al di 
sotto del pelo in lelogen del ciclo precedente, non ancora caduto. 

II fusto del nuovo pelo si avvicina e raggiunge il livello del dotto 
escretore della ghiandola sebacea (anagen III e IV). emerge in 
supcifìcic nclfanagcn V, raggiunge il suo completo sviluppo 
ncll'anagen VI. Lo spessore del derma (D) e dell'Ipoderma 
(1) aumenta durante la crescita e diminuisce durante il ri- 
poso; il volume della ghiandola sebacea raggiunge il mas- 
simo durante la crescita. Al centro; il pelo come appare 
nel suo sviluppo; in sezioni istologiche (a .sinistrai, dopo strap- 
pamento per l'esecuzione del tricogramma (a destra). In basso : 
alcuni dei più importanti mutamenti durante il ciclo del pelo 
e il ciclo della pelle (ratto): accrescimento durante l’anagen 
e diminuzione durante il telogcn di spessore deU'cpidennidc, 
volume della ghiandola sebacea, sviluppo della rete ematica 
perifollicolare. popolazione masi-cellularr. contenuto di eparina 
ed istamina, comportamento opposto del contenuto di seroto- 
nina e nor-ad rena lina (nor-epinefrina). ( Originale Moretti). 


2. Fattori patogene! tei generali. - Essi sono (fìg. 4): 
a) U ereditarietà: nell'a. arcata, i soggetti colpiti possie- 
derebbero la cosiddetta costituzione pèladiqtte (catarattc, 
ernie, varie distrofie cutanee, ctc.); nell'a. seborroica 
esisterebbe un'ereditarietà autosomica dominante anche 
se condizionata; la calvizie sarebbe estesa e nettamente 
delimitata nel picnico, irregolare e secca nell'astenico. 
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b) U invecchiamento, che interverrebbe in ogni caso di a., 
sia rivelando una tendenza genetica della specie umana alla 
calvizie, sia introducendo nello spessore dei vari strati del 
cuoio capelluto variazioni poco favorevoli al normale svi- 
luppo del follicolo. 

c) Le turbe endocrine . che influenzerebbero la pilogcncsi 
con meccanismi non chiariti, provocando a. varie per loca- 
lizzazione, decorso c frequenza, a. associate talora ad ir- 
sutismo. 

Negli ipopituitarismi si osserva a. quasi totale nel na- 
nismo; rarefazioni dei capelli c a. totale delle ascelle e 
del pube nelle forme poslpubcrali come la sindrome di 
Shcehan. 

Negli ipotiroidismi grandi quantità di capelli possono 
cadere al cuoio capelluto c altrove; negli ipertiroidismi 
è mollo frequente un’a. diffusa. Negli ì pepar a ti ro idi smi, 
nel diabete, specialmente se non equilibrato, nei tumori 
surrenalici, nella sindrome di Cushing, nell’ arreno bla- 
stoma, nella sindrome di Apert-Gallais possono verificarsi 
altre a. 

Delle a. in apparenza connesse a turbe degli ormoni ses- 
suali diremo più avanti. 

3. Fattori patogenetici locali. - Avrebbero importanza 
ad es. : 

a) La regionalità di un’a.: la sede tipicamente frontopa- 
rietale della calvizie seborroica dipenderebbe, per qualche 
A. (Schcin, 1903), da un'accentuata convessità cranica 
oppure da una contrazione dei muscoli epicranici che, 
ipcrcstcndendo il cuoio capelluto frontoparietalc sulla sot- 
tostante galea capitis, vi provocherebbero alterazioni va- 
scolari c a. Per quanto nota, e teoria poco attendibile: 
lo spessore della galea capitis, infatti, invece che assotti- 
gliarsi aumenta fino ai SS anni, un'età nella quale, in 
genere, l'a. già si manifesta. 

b) V individualità: una pelle normalmente pelosa se tra- 
piantata in zona alopecica conserva i suoi peli che non 
cadono, come si sarebbe potuto prevedere, per l'esistenza 
di alterazioni trofiche locali. 

c) Lo stato del ciclo del pelo in un’arca: la cute di ratto, 
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se trapiantata in zona omologa di altro ratto, ma in fase 
differente del ciclo, prima di adattarsi a quell'area ospite 
mantiene a lungo la propria fase. 

4. Fusto e azioni fisicochimiche esterne. - Una prolun- 
gata immersione del fusto nell'acqua calda indurrebbe, 
prima, una rottura dei vari ponti trasversi della struttura 
della cheratina e una diminuzione della sua elasticità; 
poi, una neoformazione dei ponti trasversali molecolari, 
che con un eventuale aumentare della temperatura del- 
l'acqua si farebbero più resistenti. 

Le sostanze alcalinizzanti, oltre a idrolizzare quelli 
della cistina, idrolizzerebbero altri legami trasversali. 

Le sostanze acide agirebbero sotto pH 5 idrolizzando 
i legami peptidici. 

5. Pelo e radiazioni. - I raggi U.V. provocano, secondo 
la lunghezza d'onda, mutamenti di colore c alterazioni 
nella consistenza della cheratina del fusto, secondarie ad 
alterazioni dei gruppi sulfìdrilici c degli enzimi della 
matrice. 

I raggi roentgen causano alterazioni del bulbo c della 
matrice, relativamente analoghe a quelle indotte da so- 
stanze antimctaboliche o citostatiche, c quindi lesioni e 
caduta dei peli. Ciò dipenderebbe dalla produzione di 
HjO, che, ossidando i gruppi sulfidrilici, attiverebbe 
i sistemi enzimatici del follicolo, specie quelli della ma- 
trice. 

Secondo la fase del ciclo l'effetto dei raggi roentgen è 
però diverso: nel topo, se il pelo si trova in anagcn. con 
500 r la perdita dei peli è immediata, si ha cioè il cosid- 
detto anagcn effluvium ovvero alopecia distrofica; se si 
trova in tclogcn la caduta dei peli non si verifica che con 
1000 r (fig. 4), ed è tardiva. 

I peli del cuoio capelluto dell'uomo essendo quasi 
sempre in anagen saranno perciò, di solito, danneggiati 
prima c con dosi minori di quelli di altre regioni cutanee 
ove prevalga il telogen. 

6. Pelo e somministrazione di sostanze chimiche varie. - 
Varie sostanze provocano a. attraverso meccanismi di- 
versi. La ciclofosfamidc. gli antagonisti dcll'ac. folko, 
l’eparina, la colchicina inibirebbero le mitosi della ma- 
trice. Il tallio c altri composti insaturi lìposolubili distur- 
berebbero la sintesi della cistina. Certi aminoacidi sposte- 
rebbero competitivamente altri aminoacidi necessari alla 
formazione della cheratina. 11 monoiodio-acctato blocche- 
rebbe la glicolisi aerobica, attraverso un'inibizione della 
succi nodeidrogenasi : nel pelo in anagen le mitosi si arre- 
stano e si forma una corteccia più o meno distrofica al- 
l'altezza della quale il pelo facilmente si rompe, mostrando 
più o meno assottigliata la sua estremità prossimale (a. 
cosiddetta distrofica o anagen effluvium : tìg. 4). L'al Epu- 
rinolo provocherebbe a. inibendo la xantinossidasi. 

7. Pelo e malattie. - La febbre tifoide e la scarlattina, 
le polmoniti, le dissenterie, le malattie croniche come la 
tbc. la leucemia c la cirrosi epatica, un grave shock psi- 
chico accelerano il passaggio dei peli dalla fase di anagen 
a quella di tclogcn. Dopo alcuni mesi di latenza ciò causa 
nel cuoio capelluto una forte perdita di capelli (un cosid- 
detto telogen effluvium: fig. 4). 

II iricogramma, in questi casi, contiene fino al 75% 
di peli in telogen. 

8. La risposta stereotipa del pelo ad insulti alopeci zzanti. - Da 
quanto abbiamo esposto si deduce, anzitutto, che una lesione 
alla matrice del follicolo pilifero porta inevitabilmente ad una 
alterazione della cheratina del pelo prodotto. 

È evidente, poi. che un follicolo pilifero può venir danneggiato 
o nell'anagen o nel telogen: la brevissima durata del catagcn 
rende improbabile tale eventualità. Di questi due tempi, 
l’anagen quasi certamente rappresenta per la sua elevata attività 
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metabolica, in senso sia prolifcrativo che difTcrcn/iativo, il 
momento di massima vulnerabilità di un follicolo pilifero: i 
peli più a lungo in anagcn saranno, per conseguenza, i più fre- 
quentemente colpiti. 

Dobbiamo supporre, quindi, che un follicolo pilifero messo 
in pericolo da una qualunque noxa passi, di norma, rapidamente 
dall'anagcn al catagcn per rifugiarsi in tclogen; una fase nella 
quale sia il pelo, divenuto una solida massa chcratinizzata, sia 
il follicolo pilifero, dotato di minime attività prolifcrativc, resi- 
stono assai meglio. 

Avremo cioè una caduta precoce del pelo in tclogen. il cosid- 
detto tclogen effluvium (fig. 4), analogo a quello prodotto da al- 
cune malattie o da antimitotici come l’eparina. 

Può avvenire, tuttavia, che lo stintolo dannoso che raggiunge 
il pelo sia abbastanza intenso e rapido da impedire alla matrice 
di effettuare le trasformazioni necessarie al tclogen. 

È probabile, in tale caso, che il bulbo si atrofizzi, la corteccia 
divenga distrofica c più sottile, il ciclo del pelo si interrompa 
e il pelo cada in anagcn. Anche cosi avremo una caduta precoce 
in anagcn, un anatten effluvium ovvero un’a. distrofica simile a 
quelle prodotte da raggi c da vari antimitotici e antimetaboliti, 
ai peli « a punto esclamativo ** dell’a. arcata, eie. (fig. 4). 

Non va dimenticato, d'altra parte, che raramente i peli pos- 
sono cadere in catagcn. 

La forma di a. prevalente, infine, sia essa anagcnica o telo- 
genica. oltre che dalla variabilità dell’intensità c durata della 
lesione potrebbe dipendere dalla diversa resistenza individuale 
dei follicoli. Ncll’a. arcata ciò potrebbe spiegare la caduta di 
alcuni peli in tclogen. di altri in anagcn displastico o distrofico. 

9. La tendenza nelle alopecie alla collettivizzazione del ciclo. 
- Nel corso della sua patologia il sistema pilifero, oltre alla ca- 
duta di peli in anagcn o in tclogen, può manifestare, forse per 
l'eliminazione preliminare di tutti i peli di resistenza diversa dalla 
media, una crescente collettivizzazione c sincronizzazione del 
ciclo di lutti i peli rimasti. 

Analogamente a quanto si verifica in certi momenti fisiologici 
del cuoio capelluto (v. sopra l. caratterizzati da peli tutti nella 
stessa fase, la somministrazione di tallio porta, ad es.. all’imme- 
diata conversione in catagcn di ca. l'#0" o dei follicoli. Ciò 
provoca spesso la comparsa, temporanea o permanente, nella 
pelle dell’uomo colpito, di aspetti anatomofunzionali molto si- 
mili a quelli reperibili in animali a ciclo collettivo ( animaiizza - 
zio ne del ciclo I. 

10. La tendenza nelle alopecie alla ripetizione e accelerazione 
del ciclo. - Recenti indagini sull'a. seborroica dell’uomo e la 
consimile a. dei primati hanno suggerito che in queste a. telege- 
niche, ma esitanti nella totale calvizie, raccertata trasformazione 
del follicolo pilifero da terminale a lanugo si effettui attraverso 
una serie continua di cicli del pelo sempre più brevi. 

Un primo ciclo precocemente interrotto per ragioni ignote 
(endocrmo-cnz'matiche?) porterebbe alla prematura caduta in 
tclogen di un certo numero di peli più corti di quanto dovreb- 
bero; questa caduta sarebbe presto seguita da un nuovo ciclo, 
altrettanto precocemente interrotto dalla persistenza della noxa 
patogena, e quindi dalla caduta in telogen di un nuovo gruppo 
di follicoli anche piu corti perche interrotti nel loro sviluppo; 
al secondo ciclo ne seguirà un terzo interrotto come i precedenti 
e cosi via finché col procedere della malattia i follicoli terminali 
iniziali, forse anche per il progressivo esaurimento della loro ca- 
pacità prolifcrativa, non siano divenuti più piccoli come i lanugo 
o magari anche più brevi, per una completa regressione del loro 
follicolo in colonnine epiteliali del tutto incapaci di produrre un 
pelo. 

Principali forme di alopecia 

Alopecie congenite 

Le a. congenite, da non confondere con le ipotricosi, si 
osservano isolate o associate ad altre aplasie o displasie 
cctodcrmo-mcsodcrmichc. 

L’alrichia maculare è un’a. nevica (fìg. 5). L’atrichia 
congenita c un'aplasia, trasmessa in eredità dominante o 
irrcgolai mente dominante che si accompagna ad una ridu- 
zione volumetrica delle ghiandole sebacee c partecipa, ta- 
lora, a sindromi ereditarie come la progeria, l'ectodermo- 
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Fig. 5. Atrichia maculare congenita sul margine frontale del 
cuoio capelluto. (Osservazione .Moretti). 


displasia anidrotica e la sindrome di Lcwandowski-Ja- 
dassohn. 

Essa colpisce cuoio capelluto, ciglia e sopracciglia e si 
manifesta dopo la caduta postnatale del primo lanugo, 
non più sostituito in quelle regioni, in minima parte sosti- 
tuito altrove. 

L'a. congenita totale c permanente con cisti chcratiniche 
colpisce i neonati maschi, s'inizia al viso, si estende a 
quasi tutta la pelle c rivela in epoca puberale la comparsa 
di cisti chcratiniche prima alla faccia, collo e cuoio ca- 
pelluto, quindi altrove. 

Un'a. si accompagna al nevo sebaceo di Jadassohn. 

Alopecie acquisite non cicatriziali 

I. Alopecie meccaniche e fisicochimiche. - Le a. mec- 
caniche secondane a traumi ripetuti come le trazioni, 
pressioni, frizioni, spesso dovute a pratiche cosmetiche in- 
corrette o a lungo protratte, si verificano in assenza di 
preesistenti alterazioni pilari congenite, anche se l'esistenza 
di una predisposizione non può venire esclusa. 

L'a. al sincipite e quella bitemporale groenlandica sono 
causate da spilli c pettini usati per mantenere in sede ri- 
spettivamente chignon e « coda di cavallo ». 

L’a. frontoparictalc o occipitale (a. Umiliare frontale di 
Sabouraud) è secondaria alla prolungata trazione dei ca- 
pelli con bigodini, spille c pettini. Caratterizzata da un 
arretramento di 1-3 cm del margine del capillizio, essa 
guarisce in tutti i casi con l'eliminazione del trauma, sempre 
che i follicoli non abbiano subito alterazioni irreversibili. 

L'a. occipitale dei neonati è dovuta, nei primi mesi di 
vita, alla precoce caduta, provocata dalla continua frizione 
sui cuscini, del primo lanugo. L’a. si risolve spontanea- 
mente in qualche mese con la comparsa del successivo 
lanugo. 

L’z;. da tricotillomania è dovuta ad un tic, durante il 
quale i capelli vengono continuamente tirati o arrotolati 
tra le dita da bambini tra i 4 e IO anni, in genere mental- 
mente ritardati. Considerata da alcuni psichiatri una 
forma di libido presessuale, essa consiste in chiazze alope- 
ciche frontoparictali o frontotcmporali. di regola singole 
e coperte da capelli troncati a diversa altezza daH'orifizio 
follicolare. Tali chiazze, per quanto simili, sono meno 
ampie di quelle prodotte con meccanismo analogo dagli 
adolescenti, in prevalenza di sesso femminile. alTctti da 
forme di simulazione o pilatismo, oppure dagli adulti che 
siano psicopatici gravi o se le provochino meccanicamente 
col grattamento di zone intensamente pruriginose, ma- 
gari neurodermitichc. 
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Le a. fisicochimichc sono principalmente dovute a pra- 
tiche cosmetiche esitanti in un'alterazione strutturale della 
cheratina. Nella tricorcssi nodosa (detta dai parrucchieri 
« malattia della perla >►) l'azione congiunta di sostanze al- 
caline e del calore usati per la permanente a caldo provoca 
entro la cheratina un'idrolisi dei ponti disulfìdici. La cor- 
teccia si frattura internamente c, sui capelli, si formano 
uno o più rigonfiamenti ovalari risultanti da ll'affron la- 
mento cndocorticalc di due monconi cheratinizzati a forma 
di spazzola. 

Nella tricoclasia il pelo sì spezza essendo indebolito 
dalla rottura dei legami cistinici e di idrogeno, rottura 
causata da irrazionali applicazioni, durante la perma- 
nente a freddo, di ac. tioglicolico o dei suoi sali e del suc- 
cessivo ossidante. 

2. Alopecie post infettive. - Queste a. diffuse, secondarie 
a stati febbrili (erisipela, scarlattina, tifo addominale, 
tonsilliti, influenza), sono, come già detto, prevalentemente 
telogcnichc. Per manifestarsi, la caduta dei peli richiede 
perciò 6-16 settimane. 

Altra a. probabilmente telegenica, importante dal punto 
di vista diagnostico, è quella diffusa o circoscritta che ap- 
pare tra il 3° c il 6" mese del periodo secondario della lue. 
Sul cuoio capelluto essa è rappresentata da chiazzeltc 
numerose c irregolarmente distribuite di a. incompleta. 

3. Alopecie da farmaci. - Anche alle a. diffuse provo- 
cate da diversi farmaci abbiamo già accennato. Esse si 
manifestano, secondo il farmaco, la posologia dello stesso 
c la resistenza individuale dei follicoli, con un anagen 
effluvium, distrofico o displastico, o con un telogen efflu- 
vium, o con tutti c due. 

Le a. telogeniche o anageniche distrofiche da acetato 
di tallio c quelle telogcnichc da triparanol sono ormai 
storiche. 

Gli antimitotici, la colchicina, l'eparina e gli eparinoidi 
di sintesi causano, in genere, un telogen effluvium. Le a. 
da esso provocate insorgono, quindi, assai più lentamente 
di quelle anageniche. 

Queste sono consecutive alla somministrazione di anti- 
mitotici come faminopterina, la ciclofosfamidc, la mcr- 
captopurina; compaiono di solito 10 giorni dopo l'intro- 
duzione del farmaco e sono prevalentemente del tipo ana- 
gemeo distrofico. Medicamenti alopecizzanti sono pure 
la chinina. l’Atebrina®, l’idrazide dell’ac. isonicotinico, i 
tiouracilici, fallopurinolo, la mctisergide, le anfetamine e 
i progestinici di sintesi. 

4. Alopecie da radiazioni ionizzanti. - Qui ricordiamo 
soltanto l'a. consecutiva, in passato, a una terapia roentgen 
della tinca capitis c fa. secondaria ad esplosioni atomiche. 

La prima, del tipo anagen distrofico o addirittura cata- 
gcnico. insorgeva circa 18 giorni dopo l'irradiazione c gua- 
riva entro 3 mesi, sempre die qualche errore di tecnica non 
portasse ad a. circoscritte o totali definitive. La seconda, 
ugualmente anagendistrofica, insorge sul cuoio capel- 
luto ca. 2 settimane dopo l'esplosione, poi tende a genera- 
lizzarsi, anche se è reversibile. 

5. Alopecie nutrizionali e dismetaboliche. - Queste a., 
dovute alla fabbricazione, per insufficienze trofiche o me- 
taboliche, di una cheratina abnorme, sono generalmente 
del tipo telogenico, diffuse e reversibili. 

Esse si verificano nel kwashiorkor, nell'acrodermatite 
enteropatica, nella omocistinuria (alterazione del metabo- 
lismo della mctionina), nella oroticoaciduria ereditaria, 
dovuta a deficienze enzimatiche del metabolismo della 
pirimidina, nelle turbe del metabolismo dell'ac. arginosuc- 
cìnico, nella sindrome di Kronkhitc (coesistenza di rare- 
fazione e secchezza dei peli, distrofie ungueali e poliposi 
gastrointestinali). 


6. Alopecia arcata ( area Celsi ; pelade). - L'ctiopatoge- 
nesi dell’a. areata viene oggi riferita a tre elementi: l'in- 
tervento di uno o più fattori causali diversi (psichici: 
traumi acuti, nevrosi, turbe caratteriali, disreattività psi- 
chiche; focali: tonsillari, faringei, sinusali, dentari; endo- 
crini: con un certa frequenza fipertiroidismo, meno chia- 
ramente altre situazioni quali fipopituitarismo; di altro 
genere: le cervicoartrosi, gli astigmatismi); un terreno cu- 
taneo predisponente, spesso trasmesso con eredità rego- 
lare, dominante e non, che assieme ad altre distrofie mi- 
nori caratterizzerebbe il soggetto alopccico; una via pato- 
genetica presumibilmente comune attraverso la quale i vari 
momenti causali agirebbero sul terreno. 

La noxa a le noxae alopeciche menzionate possono inte- 
ressare, inoltre, tutta la cute, per cstrinsccarvisi in chiazze di 
a., d'abitudine localizzate prima sul cuoio capelluto, poi 
sulle altre regioni cutanee. 

Le prime chiazze di a. rappresenterebbero, di conse- 
guenza, soltanto l'espressione più grave c precoce della 
malattia. Il quadro patodinamico che ne risulta dentro le 
chiazze in progressione, seppure variabile, è molto simile 
a quello osservato nel telogcn di animali, come il ratto, 
con crescita del pelo collettiva: il consumo cutaneo di ossi- 
geno e il contenuto di mucopolisaccaridi acidi e istamina 
diminuiscono; le reti vasali pcrifollicolari prima degene- 
rano. poi scompaiono; la ghiandola sebacea rivela una 
tendenza a diminuire di volume. 

Pure interessante, e forse secondaria ad alterazioni delle 
fibre simpatiche, è la riduzione che si osserva nella fun- 
zionalità delle ghiandole sudoripare ©cerine. 

Quanto ai peli, essi cadono più o meno rapidamente, 
in forma telogenica o anagendistrofica sui margini e 
all'interno delle chiazze. 

Nelle aree ancora pelose che circondano le chiazze, che 
tendono ad espandersi, si sviluppano, nello stesso tempo, 
alterazioni simili, anche se di minor grado, sia dei peli che 
della pelle circostante. 

Dentro le chiazze, d'altra parte, accanto a quelli alope- 
cizzanti, possono in qualche caso osservarsi momenti ana- 
tomofunzionali del tutto opposti a quelli descritti, perché 
sostanzialmente analoghi a quelli osservati nclfanagcn 
dei ratto e tendenti alla sostituzione, spesso destinata all'in- 
successo, dei peli caduti. 

L'istopatologia deli'a. areata è, comunque, dominata 
nelle chiazze avanzanti da un infiltrato infiammatorio peri- 
vascolare e peri follicolare, specialmente denso attorno al 
bulbo ed esteso, talora, fino al pannicolo adiposo. Tale 
infiltrato che, in alcuni punti, interessa direttamente la 
parete follicolare con numerosissimi linfociti, molti masto- 
citi ed istiociti e qualche cellula gigante da corpo estraneo 
c probabilmente responsabile dell'arresto della mclano- 
genesi endobulbare e della « disenzimosi » della matrice 
con alterazioni della chcratogcncsi di vario grado. 

Alcuni follicoli sì trovano, perciò, in telogen, altri si 
osservano in anagen, più o meno distrofico, a varie altezze 
nel derma; altri sono ridotti ad esili colonne epiteliali, 
sprovviste di guaina interna ma contenenti piccole strut- 
ture paracheratosiche a forma di peli (follicoli « minia- 
ture »). 

In qualche caso, poi, l’infiltrato viene sostituito da un 
processo sclcroatrofico ed eventualmente da una necro- 
biosi di parte della matrice pilare. 

L'aspetto clinico della malattia (fìg. 6, in alto ) solo in 
parte riflette il quadro appena descritto. La chiazza tondeg- 
giante presenta alla sua periferia capelli anagcndistrofici, 
tronchi, caratteristici della malattia e detti « a punto escla- 
mativo » per il loro progressivo assottigliamento verso il 
bulbo; ovvero frammenti di capelli più grossi dei normali. 
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contorti, informi e intensamente pigmentali, detti « ca- 
pelli cadavcrizzati ». 

La chiazza tende ad espandersi fino a 5-6 cm di diametro 
c contiene, all’inizio, una pelle apparentemente normale; 
in seguito, una pelle talora untuosa, più frequentemente 
pastosa e pseudoedematosa c comprimibile in pieghe. 

La chiazza può rimanere unica ma più spesso si accom- 
pagna, quasi contempo! aneamente o dopo un intervallo 
di alcune settimane, ad altre chiazze che compaiono, in 
numero variabile, anche in regioni diverse del cuoio ca- 
pelluto, per poi fondersi in zone alopccichc a contorni 
policiclici o divenire, in qualche caso, un'a. decalvante del 
cuoio capelluto o un'a. generalizzata di tutta la pelle. 

Caratteristica per l’avanzata, progressiva e serpentina, 
è la ofiasi (tìg. 6. in basso). Insorgendo in regione occipitale, 
essa si propaga soprattutto lateralmente e verso l'alto, rag- 
giungendo altre chiazze in regione sopra- c rctroauricolarc 
e così formando un'ampia zona di a. che interessa il li- 
mite inferiore del capillizio per tutta la sua lunghezza. 

L'evoluzione dell'a. areata, una malattia caratterizzata 
dalla facilità alle ricadute, c imprevedibile. In alcuni casi 
si ha la guarigione anche spontanea delle chiazze, con la 
ricrescita di peli, in un primo tempo depigmentati. In altri 
casi si assiste, invece, per anni e talora per tutta la vita, a 
poussèe che, se non guariscono, possono anche provo- 
care un a. generalizzata, capace sia di regressione che di 
indefinita persistenza. 

La prognosi della malattia dipende dalla prevalenza, 
nel tricogramma. di peli in tclogcn (forma più benignai 
o in anagcn (forma meno benigna), e dalla sede colpita: 
l’a. in regione occipitale o sopraccigliare ha. ad cs., per 
la relativa lunghezza della fase di riposo dei peli in quelle 
regioni, un significato prognostico sfavorevole. 

Nella terapia dell'a. arcata, anzitutto occorre rimuovere 
o correggere gli eventuali fattori causali. Poi si deve cer- 
care. mediante una terapia corticosteroidca sistemica o 
meglio intralesionale, di allontanare l’infiltrato infiamma- 
torio pcripilarc. inibendo nello stesso tempo la prolifera- 
zione fibroblastica che renderebbe più problematica la 
ricrescita nel dcrmaipoderma dei follicoli. 

Bisogna quindi migliorare il trofismo dei peli sopravvis- 
suti c facilitare quello degli eventuali follicoli in ripresa: 
aumentando localmente l'apporlo ematico con l'applica- 
zione, nelle regioni colpite o sulle circostanti, di revulsivi 
e vasodilatatori; facilitando l’assunzione di sostanze nu- 
tritizie per il pelo, con la somministrazione, in dosi anche 
massive e protratte nel tempo, di preparati biostimolanti 
c ricostituenti (vitamine, aminoacidi anche solforati). 

7. Alopecia seborroica (male pattern alopecia; calvizie 
precoce). - Anche l'ctiopatogcncsi della a. seborroica 
(come della corrispondente a. cronica femminile) sarebbe 
da inquadrare in una mal definita catena causale cndo- 
crinocnzimatica agente su un particolare terreno genetico. 

Sul terreno, trasmesso almeno nei maschi con eredità 
autosomica dominante a variabile espressività, i fattori 
endocrini agirebbero possibilmente manifestando o deter- 
minando turbe enzimatiche dei follicoli. 

Sebbene appaia piuttosto dubbio, per diverse ragioni, 
l'intervento determinante di un solo gruppo di steroidi 
sessuali, fondamentali tra gli ormoni sarebbero i sessuali 
maschili e specialmente il testosterone. 

Ciò sarebbe dimostrato dall’insorgenza di a. nei maschi 
predisposti, soltanto dopo la pubertà; l'assenza di a. nei 
giovani eunuchi; l’insorgenza di a. negli stessi, purché 
predisposti, dopo somministrazione di testosterone; l’as- 
serita maggiore eliminazione di testosterone. « complesso 
prcgnandiolo » c 17-chctosteroidi nelle donne affette da 
a. cronica femminile, eie. 



Fig. 6. In alto: a. areata a chiazze del cuoio capelluto. 
In basso : a. arcata a tipo di ofiasi sulla nuca. ( Osservazione 
Moretti). 


Dal punto di vista patomeccanico l'a. pronunziala com- 
porta, nell’uomo e nella donna, una caduta in tclogcn di 
tutti i peli della parte colpita. 

Ciò implica la comparsa di una serie di fenomeni repe- 
ribili proprio nella fase telogenica degli animali a crescita 
collettiva: oltre a una sostanziale riduzione dello spessore 
del derma e soprattutto dell'ipoderma, la completa regres- 
sione delle reti vasali c peri follicolari, una diminuzione 
del contenuto di istamina e di mucopolisaccaridi acidi 
c del consumo di 0 : cutanei, una regressione della ghian- 
dola sebacea, etc. 

Nelle fasi iniziali della malattia si osserverebbero, invece, 
situazioni anatomofunzionali caratteristiche delle ondate 
d'anagcn in animali come il ratto. 
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Ciò suggerisce, a nostro avviso, che la patogenesi dei- 
ra. seborroica consisterebbe nella ripetizione, in zona fron* 
toparictalc, di cicli pilari collettivi che. facendosi sempre 
più brevi, provocherebbero un accorciamento progressivo 
dei follicoli, capaci alla fine di produrre soltanto peli la- 
nugo e talora nemmeno questi. 

L’istopatologia dell’a. seborroica non contraddice la 
nostra tesi: ad un'iniziale degenerazione non infiammatoria 
della guaina connettivalc, prima in regione bulbare poi 
attorno ai segmenti follicolari, segue un progressivo rac- 
corci amento dei follicoli che si avvicinano sempre più 
alla superficie cutanea, continuandosi verso il basso con 
un cordone fìbrotico, spesso sostituito da tessuto connet- 
tivo o grasso sottocutaneo; nelle fasi più avanzate molti 
follicoli scompaiono e lo spessore dei vari piani del cuoio 
capelluto c specialmente dell’ipoderma si riduce sostan- 
zialmente. 

Dal punto di vista clinico (fig. 7), l'a. seborroica esor- 
disce con un arretramento progressivo del limite anteriore 
del capillizio, soprattutto sugli angoli frcntotcìnporali, 
i cui apici con l'evoluzione della malattia finiranno per 
congiungersi sulla linea mediana, isolando un ciuffo di 
capelli, il toupet, destinato a sparire o a diradarsi. 

Un'altra zona di a. si manifesta, in seguito, sul vertice 
ove forma una vasta «< tonsura » tondeggiante. 

Nello spazio di qualche anno, con l'avanzare del pro- 
cesso alopecico le due zone calve iniziali si fondono realiz- 
zando l'a. ippocratica, un'ampia zona frontoparictalc di 
cute uniformemente glabra, circondata in basso da una 
corona provvista di capelli cd estesa dall'occipite alle 
tempie. 

Evolvendo l'a., i capelli continuano a cadere con esa- 
cerbazieni sia stagionali, sia da surmenage, finché i peli 
eliminati non siano sostituiti da semplici lanugo, accom- 
pagnati da una seborrea della quale ancora ignoriamo 
le cause. 

Nei soggetti mediterranei l’a. si manifesta prima che 
nei nordici c preferibilmente sul vertice; nei soggetti col- 
piti, inoltre, dato il quasi sempre lungo cammino della 
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malattia, i gradi di a. possono essere diversi (gradi di 
Hamilton: fig. 7). 

Quanto alla prognosi, la comparsa della malattia in 
giovane età ha, in linea di massima, un significato sfavo- 
revole. 

Una terapia causale non esiste e i vari rimedi adottati 
hanno tutti scarso valore. Le cure locali dirette contro la 
componente seborroica possono essere utili soltanto ai fini 
cosmetici. Le terapie vasodilatatrici non danno grandi 
risultati. Le terapie generali a base di biostimoline e vita- 
mine hanno solo limitata efficacia. Le varie terapie chi- 
rurgiche sono pure insoddisfacenti: la galeotomia, pro- 
posta per diminuire la tensione del cuoio capelluto, non 
ha corrisposto alle premesse teoriche; la legatura dell'ar- 
teria temporale esterna non ha avuto seguilo. Buoni 
risultati sembrano dare i trapianti in arca glabra di 
frammenti di cute proveniente dalla circostante corona 
pelosa. 

Alopecie cicatriziali 

In questo gruppo rientrano tutte le a. apparentemente pri- 
mitive o secondarie, diffuse o circoscritte, dovute a fattori 
congeniti o acquisiti di vario tipo: infettivi, fisici, chimici, 
ncoplastici o altri che esitino in una definitiva distruzione 
dei follicoli piliferi accompagnata, appunto, da cicatrici 

0 atrofie cicatriziali di variabile entità. 

1. Alopecie cicatriziali secondarie. - Si distinguono in 
diffuse e circoscritte. Le a. cicatriziali secondarie diffuse 
si riscontrano in malattie congenite, come l'aplasia cu- 
tanea circoscrìtta, la condrodistrofia calcificante. Yincon- 
tinentiu pigmenti, la porochcratosi di Mibelli, la keratosis 
pilaris atrophicans, fimosi regressiva legata al sesso, che 
lasciano tutte esiti cicatriziali alopecia. Altre a., di grado 
variabile e più rare, possono osservarsi nelle eritrodermie 
ìttiosiformi congenite o nella malattia di Daricr. 

Tra le cause fisiche responsabili di a. cicatriziale, dopo 

1 gravi traumi meccanici, le ustioni, le radiodcrmiti. ricor- 
diamo, per la sua singolarità, fa. del vertice, secondaria 
all'uso in ostetricia del vacuunt extraefor. 

Delle a. cicatriziali postinfeitive citiamo quelle dovute 
a certe micosi come il favo, il kerion micotico, il granu- 
loma tricofitico di Maiocchi. 

Altre a., più o meno diffuse, sono dovute ad infezioni 
batteriche, protozoarie. virali, al lupus volgare, alla lebbra, 
alla lue terziaria, alle follicoliti da piogeni, all’acne necro- 
tica, alla leishmaniosi cutanea, al Yherpes zoster, al vaiolo, 
alla varicella; oppure a neoplasmi come i basaliomi piani 
cicatriziali e sclcrodermiformi e le metastasi carcino- 
matose. 

Le a. cicatriziali secondarie circoscritte sono eventual- 
mente le a. da lichen ruber planus, lupus rrythematosus, 
sclerodermia, necrobiosi lipoidica, sarcoidosi, penfigoide 
benigno mucocutanco. 

2. Alopecie cicatriziali primitive 

a) Pseudopelade ( alopecia atrophicans), - La psendope- 
lade di Brocq, più che un'entità nosologica, è oggi consi- 
derata lo sfato pseudopeladico finale c cicatriziale della 
localizzazione al cuoio capelluto di varie dermatosi (scle- 
rodermie circoscritte, lupus erythematosus, lichen ruher 
planus, follicolite decalvante). 

Istologicamente un infiltrato linfocitario che circonda 
i due terzi superiori della parete follicolare e la ghiandola 
sebacea viene seguito da un processo sclcroatrofico che 
determina la scomparsa delle unità pilosebacec, muscoli 
arrcttori esclusi. 

Clinicamente, chiazze di a. tondeggianti od ovalari 
piuttosto piccole, lievemente depresse, a superficie bianca 
e liscia, senza alcun aspetto infiammatorio, insorgono da 
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sole o in piccoli gruppi e formano, confluendo, chiazze 
irregolari, anche di parecchi cm di diametro. 

Nel decorso della malattia periodi di attività si alter- 
nano a remissioni di durata variabile; in qualche caso, 
tuttavia, l'a. avanza rapidamente. 

Qualsiasi terapia si è dimostrata inefficace. Utili, al 
contrario, sarebbero i trapianti autoioghi di cuoio capel- 
luto indenne. 

b) Follicolite decalcante ( follicolite è pi fan te de Quin- 
tfuuud). La follicolite decalvantc di Quinquaud sarebbe 
dovuta ad una infezione da stafilococchi, sviluppatasi in 
soggetti ipersensibili a questi microrganismi. 

Il quadro istologico presenta all'inizio processi folli- 
colitici profondi, nei quali predominano i polimorfonu- 
clcati, poi infiltrati granulomatosi con linfociti, plasma- 
cellule c cellule giganti; segue, infine, una sclerosi cica- 
triziale. 

Clinicamente, la follicolite decapante è costituita da 
chiazze cicatriziali tondeggianti od ovali con pustole peri- 
follicolari periferiche accompagnate per qualche tempo da 
eritema ed esitanti in cicatrici. Tali chiazze, in genere di 
numero limitato, si estendono con lentezza raggiungendo, 
solo dopo parecchi anni, vaste dimensioni. 

La malattia, localizzata soprattutto al cuoio capelluto, 
può colpire anche la barba, le ascelle, il pube o altre parti. 

La terapia (antibiotici locali o generali) è piuttosto 
deludente. 

c) Sindrome di Piccardi-Lassneur-Graham-Little. - La 
sindrome di Piccardi-Lassueur-Graham-Littlc ha un’etio- 
logia c una patogenesi assai discusse. Tra le cause invocate 
sono i fattori tossinfettivi, le alterazioni della nutrizione 
e vitaminiche, le turbe psichiche o neurovegctativc. le 
disendrocrinie, essenzialmente .ipofiso varichc. 

L'istologia è rappresentata da ipercheratosi ostiofolli- 
colari e infiltrazioni linfoistiocitaric pcnfollicolari e peri- 
vasali con precoce scomparsa delle unità piloscbaccc. 

Dal punto di vista clinico la sindrome c composta da: 
un'a. cicatriziale a chiazze localizzata al cuoio capel- 
luto, molto simile alla pseudopelade d» Brocq e caratteriz- 
zata dalla presenza, nelle chiazze, di elementi ipcrchcra- 
tosici follicolari; un'a. non cicatriziale del pube e ascelle; 
uno spinulosismo delle parti apparentemente glabre. 

Le diverse terapie fin qui tentate si sono dimostrate 
del tutto inefficaci. 
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ALOPERIDOLO 

(N.R.; Scrcnasc; Haldol). - F. ha tape ridai. - i. haloperidol. 
* T. Haloperidol. - S, haloperidol. 

L'aloperidolo è un composto della serie dei butirrofenoni 
(v.), sintetizzato nel 1958 da P. Janssen nel corso dei suoi 
studi sui derivati piperidinici. Nel 1959 Divry et al. nc rico- 
noscevano. in clinica, le potenti proprietà neurolettiehe 
e, più tardi, veniva inserito da Lambert all'estrema destra 
del suo schema sui farmaci neurolettici. cioè ira quelli 
più incisivi. 

Da un punto di vista chimico si tratta di un’aniina 
terziaria, contenente un atomo di doro c uno di fluoro; 
il suo nome completo è fluorotdrossidorofenilpiperidino- 
butirrofenone e la sua formula di struttura c la seguente: 



Farmacologia 

Nelle prove di tossicità acuta la DL,„ nel topo è risultata 
di 15 mg, kg per via endovenosa e di 54 mg, kg per via 
sottocutanea. Sul piano farmacodinamico le sue caratte- 
ristiche piu importanti sono le seguenti: Fa. inibisce il 
riflesso di raddrizzamento nel topo, inibisce i riflessi condi- 
zionati e diminuisce la motilità spontanea e indotta negli 
animali da laboratorio; esso non presenta azione adrcno- 
litica o parasi mpaticolitica; possiede una forte azione anti- 
emetica; potenzia la narcosi da barbiturici; c blanda- 
mente antistaminico; ad alte dosi possiede effetto anal- 
gesico pur non potenziando l'azione della morfina. 

Posologia 

Per quanto riguarda la posologia è opportuno sottolineare 
che esiste un buon indice terapeutico: la differenza infatti 
tra dose attiva sui processi psichici c dose neurotossica c 
abbastanza ampia. I primi sperimentatori consigliavano 
dosaggi molto elevati (10-15-30 e anche più mg /dìe), spe- 
cialmente nei casi di agitazione psicomotoria in cui si 
richiedeva una sedazione immediata. Attualmente quasi 
tutti gli AA. insistono sulla maggiore efficacia di dosi 
moderate <2-4-6 mgjdie) somministrate a lungo. 

La via di somministrazione orale resta quella di ele- 
zione, con dosi inedie giornaliere comprese tra i 6 c i 
15 mg. La somministrazione per via endovenosa è prefe- 
rita nei casi in cui si richiede un effetto sedativo imme- 
diato. con l'impiego di dosi medie comprese tra i 2 c i 
5 mg. Viene usata anche la via intramuscolare < 2-20 mgW/r). 
Le dosi superiori ai 10 mg sono considerate forti c sono 
quelle che producono la maggior parte degli effetti se- 
condari. 

L'esperienza attuale consiglia, esclusi i casi di terapia 
d'urgenza, di iniziare sempre con una somministrazione 
di dosi basse (1-3 mgjdie) e di aumentarle progressiva- 
mente a seconda della tolleranza c della sensibilità indi- 
viduali. Il farmaco è anche molto usato ambulatoriamcntc, 
a dosi proporzionalmente ridotte, specie come terapia 
di mantenimento a lungo termine. 

Indicazioni cliniche 

Le indicazioni elettive dcll'a. sono principalmente gli stati 
di agitazione psicomotoria, gli stali allucinatori c gli stati 
deliranti. L'azione di questo farmaco siill'agiiazionc psico- 
motoria e ormai un dato incontestabile; il suo effetto c 
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quasi immediato, dopo somministrazione endovenosa, 
ed è superiore a quello di quasi tutti i ncurolettici ; una 
minore efficacia sembra notarsi comunque nelle fasi fran- 
camente maniacali, pur restando esso uno dei farmaci più 
attivi in questa forma morbosa. Ottimo, secondo la mag- 
gior parte degli AA., ^‘effetto « allucinolitico » e « delirio- 
litico » che si manifesta, a volte in maniera sorprendente, 
in special modo nelle forme acute delle psicosi. Nelle schi- 
zofrenie i migliori risultati si sono ottenuti nelle forme 
paranoidec. Nelle psicosi allucinatorie croniche resta, per 
alcuni, il farmaco di scelta per la sua azione sui disturbi 
psicosensoriali, che c spessi) molto precoce c precede la 
sua possibile azione « deliriolitica ». È bene ricordare che 
è stato segnalato un effetto favorevole dcll’a. negli stati 
confusionali, nelle manifestazioni acute e subacute dell'al- 
colismo cronico, nelle turbe caratteriali degli epilettici. 

Effetti secondari 

Anche !‘a., come tutti i neurolettici, è responsabile di 
alcuni effetti secondari, spesso assai marcati, legati in 
genere al dosaggio e alla durata della somministrazione, 
ma, al tempo stesso, strettamente collegati alla sensibilità 
individuale, per cui se ne rende difficile una chiara previ- 
sione sia rispetto all'insorgenza sia rispetto alPintcnsità. 

Per quanto riguarda il sonno, in genere questo farmaco 
ha un'azione favorente; d'altronde si nota, con una certa 
frequenza, insonnia, che sembra aumentare con la durala 
del trattamento. 

Sul piano psichico sono state segnalate la possibilità di 
una sindrome astenicoabulica c l'insorgenza, rara, di stati 
depressivi, più o meno marcati in relazione generalmente 
con la sintomatologia neurologica secondaria. Gli effetti 
piu rimarchevoli e intensi, insorgenti per lo più a forti 
dosi, si osservano sul piano neurologico, in ambito extra- 
piramidale. e sono compresi nella cosiddetta sindrome 
parkittsoniana o parkinsonsimile. che nc caratterizza l'ef- 
fetto neurolcttico. Più frequenti l’ipocinesia e l'acinesia, 
che precedono in genere l'ipcrtono c ad esso possono som- 
marsi sino alla comparsa di una sindrome acinetoipcr- 
tonica che, net suoi gradi più estremi, può costringere il 
malato a letto con attitudine in flessione. Frequenti le 
crisi ipcrcinctichc sia nella forma di fenomeni parossistici 
precoci e transitori (crisi eccitomotoric: spasmi di torsione, 
crisi oculoccfalogirc, sindrome ccrvicolinguomasticatoria, 
etc.) sia nella forma di acatisia c tasicinesia semiper- 
manenti. 

Particolare per l’a. l'insorgenza di una sindrome sensi- 
tiva, caratterizzata da crampi, parestesie, algodistonie, 
spesso localizzate agli arti inferiori. I disturbi vegetativi 
non sono in genere molto accentuati e, quando presenti, 
consistono per lo più in lieve ipotensione arteriosa, scia - 
lorrea, seborrea, sudorazione ; queste ultime spesso colle- 
gate al parkinsonismo secondario. 

È doveroso ricordare la possibilità di una sindrome ma- 
ligna, annunciata da ipertermia, disidratazione c. a volte, 
eritemi vari; essa impone la sospensione immediata del 
trattamento, potendo condurre a complicazioni mortali. 

L'a., in conclusione, nonostante i suddetti effetti colla- 
terali. spesso piu drammatici che realmente pericolosi, 
è un farmaco molto maneggevole e, usato da persona 
esperta, si dimostra il più delle volte prezioso, special- 
mente per la possibilità che dà al medico di stabilire con 
molti psicotici un rapporto interpersonale valido, altri- 
menti quasi impossibile. 

La sindrome parkinsoniana deve essere controllata con 
la somministrazione contemporanea di farmaci antipar- 
kinsoniani (triesifenidilc. orfenadrina, benzatropina. ctc.): 
le crisi ncurodislettichc cedono con relativa facilità a vari 
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presidi terapeutici (clorproma/ina, antistaminici, dia- 
zepam. anfetamina e altri, tutti per via parcnterale). 

L'a. può essere associato con vantaggio ad altri farmaci 
(clorpromazina. tìoridazina, imipramina, per citarne i più 
usati). 
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ALBERTO (i ASTON 

ALTEA 

Sin. : malvavisco; bismalva; alcea. - r. uithèe', piti moine, 

- i, alt /tea ; marshmaiiow. - t. Althee; Libiseli. - s. altea. 

Abbaca officinatis L. (famiglia Malvaceae). Pianta erbacea 
perenne, di cui si usa in terapia principalmente la radice. 
È coltivata in Italia, Francia, Jugoslavia; contiene, nella 
proporzione del 20-30%, mucillagine, poi amido, zuccheri, 
asparagina, tannino c alcuni grassi. Per le sue proprietà 
emollienti si può usare come protettivo negli stati infiam- 
matori della cute c delle mucose (come gargarismo, come 
clistere, come cataplasma). La polvere di radice e l'estratto 
fluido di altea sono iscritti nella F. U. VII Ed. 

ALBERTO 101/70 

ALTERNE SINDROMI 

f. syndromes croi sé s. - t. crossed, alternatine parai ysis. - 
T. Alter merende, gekreutzte Làhmungen. - s. paràlisis al- 
ter nudtts, cruzadas. 

SOMMARIO 

Generalità (col. 1354). - Sindromi bufbari (col. 1354). * Sindromi 
alterne pontine (col. 1357). - Sindromi mcscnccfalichc (col. 1358). 

- Conclusioni riassuntive sulle sindromi alterne (col. 1360). 


Generalità 

Il tentativo di classificare le sindromi da lesione del tronco 
encefalico ha rappresentato un problema anatomoclinico 
molto sentito durante la seconda metà del xix scc. e i 
primi anni del xx. particolarmente dai neurologi di lingua 
francese. Da questo orientamento diffusosi nella Scuola te- 
desca c nella Scuola italiana sono derivate descrizioni cli- 
niche esaurienti riguardanti singole sindromi e classifica- 
zioni molto numerose di sindromi semplici, complesse, 
combinate, parziali, fruste, con abbondante impiego di 
eponimi. 

Pur non perdendo i frutti del lavoro eseguito da insigni 
AA. del passato, l'argomento può oggi essere affrontato 
sulla scorta di cognizioni più sicure c moderne c consen- 
tire quindi una maggiore aderenza alla realtà clinica. Ap- 
paiono comunque indispensabili un'elencazione c una 
descrizione delle sindromi alterne secondo l'indirizzo 
classico. 

Sindromi bulbilli 

1, Sindrome dell' incrocio delle piramidi ( sindrome della 
decussazione piramidale ). - « È rara, se non ipotetica » 
(Guillain e Alajouanine, 1936). Consisterebbe in una 
paralisi crociata (arto supcriore di un lato c inferiore 
dell'altro) essendo la lesione localizzata nell'area dove le 
fibre dell'ano supcriore si sono già incrociate c quelle 
dell'ano inferiore non ancora. 

Nella letteratura recente mancano casi autoptici puri. 
Lo stesso Hassler ( 1953), che ritiene il quadro estremamente 
raro, sottolinea che la sindrome c eventualmente reperi- 
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bile in casi in cui la lesione è multipla, e cioè in sede 
bui ha re e in altre aree del nevrasse sopra- c sottotcnto- 
riale. 

2. Emiplegia alterna inferiore < sindrome di Déjerine ). - 
La sindrome definita da Dcjcrinc (1914) «sindrome bui- 
bare anteriore o interolivare » distrugge le vie piramidali, 
la formazione reticolare e le fibre del XII; la lesione si 
trova pertanto localizzata nella porzione bulbare mediana, 
mcdialmcnte all'oliva. 

Clinicamente si osserva una emiparesi o emiplegia del 
lato controlatcralc alla lesione con emiatrotìa della lingua, 
che devia dal lato non paralizzato, eventualmente con 
fascicolazioni. 

Al quadro caratterizzato da paralisi omolatcraic della 
lingua con atrofia cd emiparesi controlatcralc. Magaz- 
zini (1913) dà l'eponimo di sindrome di Goukoski-Gian- 
nuli. dal nome degli A A. che rispetti va mente nel 1895 
e 1897 ne descrissero un caso. Talora la sindrome c doppia 
c cioè interessa le due metà bulbari nella porzione intero- 
livare. Déjerine infatti riporta un caso con doppia emi- 
plegia c paralisi alterna del XII di un lato poiché la lesione, 
dovuta secondo tale A. all'occlusione dell'arieria spinale 
anteriore (in questo caso unica, nata dalla vertebrale 
destra), era prevalente da un lato. 

3. Sindrome vagospinale ipoglossica ( sindrome di Jack- 
son). - La definizione di sindrome di Jackson non sembra 
facile: paralisi del IX, X, XI (branca spinale), XII, omo- 
laterale cd eventualmente lesione delle vie piramidali e 
del tratto spinotalanuco (Guillain c Alajouanine, 1936); 
paralisi del XII, XI (branca spinale), ed emiparesi alterna 
(Bodcchtcl. 1961). Sono descritte anche sindromi parziali, 
consistenti in paralisi del velo e della lingua (IX e XII: 
Déjerine, 1914). 

In particolare il caso originale di Jackson (1872) pre- 
sentava: emiplegia sinistra, atrofia bilaterale della lingua, 
impossibilità di articolare parola, disturbi della degluti- 
zione, ma « il IX e il X erano integri ». L'autopsia di- 
mostrò focolai di rammollimento nello striato di destra, 
nel talamo, nel cervelletto c nel bulbo. 

Comunque, classicamente, la sindrome di Jackson con- 
sisterebbe in una lesione che ingloba il vago, lo spinale, 
l'ipoglosso c si traduce clinicamente in paralisi della corda 
vocale, dell'cmivelo. dello sternocleidomastoideo e della 
lingua, con atrofia. 

4. Sindrome del nucleo ambiguo ! sindrome di A vellis). - 
La sindrome è da molti AA. descritta come isolata le- 
sione del nucleo ambiguo (IX. X) c quindi, sul piano cli- 
nico. si presenta come emiparalisi faringo-laringopalatina. 
Mollo spesso però viene segnalata la possibile coesistenza 
di una lesione piramidale e del tratto spinoialaniico e, 
quindi, associazione di emiparesi cd cmiancstcsia tcrmodo- 
lorifica controlaterale (sindrome di David Wolfstein). 

All'isolata sindrome del nucleo ambiguo si può aggiun- 
gere anche una sindrome cerebellare per lesione del corpo 
restiformc (sindrome di Milian e Mcunicr). 

5. Sindrome vagospinale (sindrome di Schmid t). - In 
questo caso la lesione ingloba il nucleo del vago c il 
nucleo accessorio dello spinale o le fibre radicolari di 
questo, c clinicamente si reperisce un'cmiparalisi del 
velo palatino, della corda vocale, dello sternocleidoma- 
stoideo c del trapezio. 

6. Sindrome di Babinski e Nageotte. - La sede della 
lesione dovrebbe occupare, secondo la maggioranza degli 
AA. classici, un intero emi bulbo, inglobando la radice 
discendente del V paio, il corpo restiforme, il fascio spino- 
cerebellare di Gowcrs, le fibre simpatiche oculopupi Ilari, 
il fascio spinotalamico e le fibre piramidali, oltre, talora, 
alla compromissione del X e dell'XI nucleo dei nervi cra- 


nici e delle loro fibre. Clinicamente la sindrome c carat- 
terizzata da emiplegia o emiparesi, cmiancstcsia corporea 
termodolorifica, controlateralmente alla sede della lesione; 
omolateral mente alle lesioni si riscontrano cmianalgesia 
facciale termodolorifica, dismetria, asinergia, latcropul- 
sione, sindrome oculosimpatica di Berna rd-Horner, e ta- 
lora emiparalisi del palato molle, disturbi della degluti- 
zione e della parola, da paralisi delle corde vocali. 

Nel caso originale di Babinski e Nageotte (1902), con 
riscontro anatomico, non esisteva lesione del X e del- 
l’Xl. ma solo « compromissione delle libre dell'XI ». 

Secondo Marie c Foix (1915) esistono «forme atte- 
nuate »> di Babinski c Nageotte. che si traducono sul piano 
clinico con una parte solamente dei segni sopraindicati. 

7. Sindrome di Cesran-C/tenais. - Poca differenza esiste 
tra questi quadri e quello precedentemente descritto di 
sindrome di Babinski e Nageotte. 

La sindrome di Ccstan-Chcnais (1903), infatti, riprodur- 
rebbe, oltre ai segni sopra elencati della sindrome di 
Babinski e Nageotte. i segni dovuti a compromissione del 
nucleo ambiguo, e cioè emiparalisi del velo e della corda 
vocale, omolateral mente alla sede della lesione. 

8. Sindrome di Wallenberg (sindrome della Josseita la- 
terale del bulbo). - La sindrome di Wallenberg, o sindrome 
della fossetta laterale del bulbo, o sindrome retroìivare, è 
l'espressione di una lesione della regione laterale bulbare. 
che ingloba la radice discendente del V, il nucleo ambi- 
guo. le fibre oculosimpa turbe, parte del nucleo vestibo- 
lare laterale, il tratto spinocercbcllarc ventraie, il fascio 
spinotalamico. Clinicamente si riscontrano, omolateral- 
mente alla sede della lesione: ipoestcsia facciale termodo- 
lorifica. paralisi dei muscoli faringei, del velo, della corda 
vocale, sindrome di Bernard- Horncr. nistagmo, atassia; 
controlateralmente: ipoestesia corporea termodolorifica. 

Questo insieme di segni rappresenta la sindrome di 
Wallenberg nella sua accezione classica. Tutti gli AA. 
sottolineano l'esistenza di forme estensive che includono, 
ad es.. una lesione dei nuclei del VII c del VI (paralisi 
facciale c diplopia) cd eventualmente delle vie piramidali 
(emiparesi controlatcralc), e di forme parziali o fruste, in 
cui la compartecipazione del nucleo ambiguo e del fascio 
spinotalamico potrebbe essere parziale c talora isolata 
(sindrome tipo Avellisi, o in cui la compromissione del 
peduncolo cerebellare inferiore, del nucleo cuneiforme, del 
nucleo vestibolare è pressoché esclusiva. Oltre alla sinto- 
matologia elencata si possono aggiungere anche turbe 
vasomotorie e algic facciali. Le turbe vasomotorie consi- 
stono in congestione, calore all'cmifaccia omolatcrale e 
all'emicorpo controlaterale; in taluni casi, e in genere in 
regioni limitate, si può riscontrare anche pallore (Hiller. 
1952; Curicr c coll., 1961). 

Le algic di origine bulbare (Hiller, 1952; Curicr c coll., 
1961) consistono in dolori e parestesia all'cmifaccia omo- 
lateralc c all’emicorpo controlatcralc o in varia combina- 
zione; solo all'emifaccia, solo all'emicorpo, etc. I dolori 
sono « brucianti » o « ghiacciami » e non sembra abbiano 
relazione con i disturbi termodolorifici e vasomotori. 

9. Sindrome del nucleo di Deiters. - Si riferisce alla 
lesione del nucleo di Roller, o nucleo della radice discen- 
dente, c del fascio deitersospinale che lo attraversa. Gli 
A A. francesi preferiscono infatti denominarla sindrome 
deitersospinale. 

Questa sindrome è, in genere, causata da un tumore, o da 
turbe vascolari (tipo Babinski e Nageotte e tipo Wallenberg) 
e soprattutto si osserva nella siringobulbia; una sindrome 
vestibolare centrale isolata é pertanto eccezionale. 

È caratterizzata da nistagmo spontaneo in genere rota- 
torio, spesso di 3° grado e unilaterale (batte dal lato leso); 
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turbe deirequilibrio importanti, quando senza netta dire- 
zione e quando con latcropulsionc (verso il lato leso); 
deviazione degli indici verso il lato leso. 

Le prove vestibolari mostrano spesso una reazione ni* 
stagmica normale che contrasta con le turbe della devia- 
zione provocate. Questo contrasto, secondo Aubry c Pia- 
loux (1957), sarebbe caratteristico di una lesione situata 
abbastanza caudalmente, per risparmiare le vie alte ni* 
stagmiche, ma che colpisce le vie basse, cioè il fascio 
dcitcrsospinalc. 

Sindromi alterne pontine 

1. Sindrome di Milla rd- Gubler. - La lesione è localiz- 
zata nella parte centrale del ponte e distrugge le piramidi 
e le fibre del VI e VII paio dei nervi cranici. La sindrome 
clinica è caratterizzata da paralisi periferica del facciale 
dello stesso lato della lesione, con paralisi del retto esterno 
(strabismo e diplopia), associata usualmente ad emiparesi 
ed emiplegia del lato opposto del corpo. Se la lesione si 
estende verso la linea mediana la paralisi del facciale può 
essere bilaterale e il deficit motorio consistere in una quadri- 
paresi. I casi originali descritti da Millard nel 1858 c da 
Gubler nel 1958 e 1959 erano dovuti a emorragia e a 
tumore. 

2. Sindrome inferiore di Faville lo sindrome di Fo ville- 
Millard-Guhler). - La lesione interessa il tegmento del 
terzo caudale del ponte e può distruggere le seguenti 
strutture: le fibre sopranucleari del VI paio, le fibre dei 
nuclei del VI c del VII paio di nervi cranici, il tratto spino- 
talamico, il lemnisco mediale, le vie spinali del V paio c 
il peduncolo cerebellare inferiore. Poiché la lesione può 
essere parziale o completa esistono numerose varietà cli- 
niche; essenzialmente si dovrebbero rilevare: paralisi co- 
niugata dello sguardo verso la sede della lesione (paralisi 
coniugata diretta) e paralisi del VI c del VII paio dei nervi 
cranici. Poiché in genere anche le vie piramidali sono inte- 
ressate, si associa una emiparesi crociata; se vengono inte- 
ressate le vie sensitive esiste una emiancstcsia crociata, 
se è compromesso il peduncolo cerebellare si hanno segni 
cerebellari omolatcrali. 

3. Paralisi sensitiva crociata ( o sindrome di Grenet). 
- La lesione interessa il tegmento del terzo medio del 
ponte, ma può estendersi anche alle seguenti strutture: 
nucleo sensitivo del V, tratto spinotalamico, lemnisco me- 
diale, nucleo motore del V paio e peduncolo cerebellare 
superiore. Clinicamente si rilevano un'anestesia tcrmodo- 
lonfica facciale omolaterale e un'anestesia termodolorifica 
controlaterale corporea. Qualche volta esiste una paralisi 
omolatcrale dei muscoli della masticazione, ed eventual- 
mente un'atassia omolatcrale c tremore per compromis- 
sione de! peduncolo cerebellare superiore. Se la lesione si 
estende anche al tratto piramidale esiste una emiparesi 
crociata. 

4. Sindrome di Raymond Cesta n (o tipo superiore della 
sindrome di FoviUe). - La lesione interessa il terzo ro- 
strale del ponte e precisamente le seguenti strutture: 
lemnisco mediale, tratto spinotalamico, peduncolo cere- 
bellare superiore e vie oculomotorie sopranucleari. Ijc 
manifestazioni cliniche sono caratterizzate da: paralisi 
coniugata dello sguardo verso la sede della lesione; di- 
sturbi della sensibilità dolorifica, tattile, dei senso di posi- 
zione e della pallcstesia associati a disturbi cerebellari 
(atassia, sinergia, dismetria) con tremori o movimenti 
atetosici o di tipo baltico degli arti controlaterali. In 
qualche caso può esistere una lieve paresi controlaterale 
dovuta all'interessamento delle vie piramidali. 

5. Sindrome dell'arteria cerebellare superiore. - La le- 
sione i dovuta in genere a una trombosi o a una stenosi 
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dell'arteria cerebellare superiore ed è considerata una sin- 
drome molto rara. La lesione interessa il ponte e il mesence- 
falo, e in particolare quasi esclusivamente il peduncolo cere- 
bellare superiore c talora il tratto spinotalamico, le vie ocu- 
losimpatiche e raramente il lemnisco mediale e la porzione 
caudale del tegmento del mesencefalo. Dal punto dì vista 
clinico esistono dallo stesso lato della lesione tremori 
c segni cerebellari, sindrome di Claude Bernard-Homer 
e movimenti clonici ritmici. Dal lato opposto: anestesia 
tcrmodolorifica c occasionalmente ipocstcsia per la sensi- 
bilità batiestesica, tattile e pallestesica. Ipoacusia o sor- 
dità c comunemente presente per lesioni dei corpi quadri- 
gemini posteriori. 

6. Sindrome di Marie- Foix lo emiparesi cerebellare di 
Marie-Foix). - La lesione interessa le strutture del ponte 
laterale: il peduncolo cerebellare medio, le vie del V paio 
e talora il tratto piramidale e il tratto spinotalamico. 
Dal punto di vista clinico esistono atassia cerebellare omo- 
laterale, adiadococinesia, dismetria e disturbi della coordi- 
nazione agli arti c talora emiparesi controiatcrale ed cmi- 
ipoestesia tcrmodolorifica. 

7. Sindrome di Brìssaud e Sicard. - La lesione interessa 
la porzione anterolaterale inferiore del ponte con altera- 
zioni omolaterali del tratto piramidale prima della sua 
decussazione c del nucleo del VII paio di nervi cranici o 
delle sue fibre. 

Clinicamente la sindrome presenta un emispasmo fac- 
ciale omolaterale alla sede della lesione con emiparesi 
o emiplegia controiatcrale. 

8. Sindrome di Gellé (o sindrome di paralisi crociata del- 
l' Vili paio dei nervi cranici). - Clinicamente la sindrome è 
caratterizzata da vertigini, dolori auricolari, sordità, usual- 
mente di rapida installaz.ionc c talora con progressiva 
gradualità fino alla comparsa improvvisa di una sordità 
totale. I sintomi riferibili a lesione dcll'VlII paio dei nervi 
cranici possono apparire prima o dopo l'emiparaiisi cro- 
ciata. Talora si può associare un'alterazione del V e del 
VII paio di nervi cranici. 

Sindromi mesencefaliche 

1 . Sindrome di Welter (o sindrome del piede del pedun- 
colo). - La lesione interessa il piede de! peduncolo c con- 
siste clinicamente in un'emiparesi o emiplegia associata 
ad una paralisi omolatcrale del IH paio dei nervi cranici. 
Il deficit motorio può includere una paralisi sopranucleare 
del nervo facciale. La paralisi del III può essere parziale 
o totale; in qualche caso la sindrome c bilaterale con emi- 
plegia di un lato e paralisi bilaterale del III paio dei nervi 
cranici. 

È possibile talora che una paralisi totale del III paio dei 
nervi cranici possa manifestarsi senza deficit motori agli 
arti a causa di un rammollimento del tegmento del me- 
sencefalo. 

2. Sindrome di Benedici. - La lesione colpisce il nucleo 
rosso senza partecipazione piramidale oppure il tegmento 
mesencefalico. Sul piano clinico si notano emiparesi, pa- 
ralisi crociata del III paio dei nervi cranici, movimenti 
involontari (dal tremore di tipo parkinsoniano ad un tre- 
more di tipo cerebellare). La sindrome può anche consi- 
stere solamente in paralisi del III paio dei nervi cranici e 
movimenti involontari. 

3. Sindrome de! nucleo rosso. - Si possono distinguere sin- 
drome inferiore e sindrome supcriore del nucleo rosso. La 
sindrome inferiore del nucleo rosso consiste in paralisi 
del III paio dei nervi cranici associata ad emiasinergia 
controlaterale; la sindrome superiore del nucleo rosso con- 
siste in movimenti involontari, talora con segni di lesione 
talamica. 
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Fig. I. Proiezione sulla faccia posteriore del tronco encefalico 
dei nuclei dei nervi cranici. Sono indicate le sezioni corrispon- 
denti alle figg. 2, 3, 4. 


Una classificazione provvisoria delle sindromi del nucleo 
rosso può essere indicala come segue: 

a) Sindrome crociata del nucleo rosso: I) con movi- 
menti involontari (tipo Benedict); 2) con emiasinergia 
(tipo Claude o Notnagcl). 

b) Sindrome controlaterale del nucleo rosso (solo sin- 
tomi controlaterali alla sede di lesione): I) con movi- 
menti involontari (tipo sindrome di Nielsen); 2) con asi- 
nergia spesso con movimenti involontari. 

4. Sindrome di Parinomi. - Il termine riguarda la para- 
lisi coniugata del movimento degli occhi sul piano verti- 
cale come esito di una lesione sopranucleare, ma la 
paralisi verso l’alto o verso il basso può avvenire 
separatamente. Talora sono presenti disturbi nucleari 
dei nervi cranici e talora la sindrome può essere compli- 
cata da altri segni mesencefalici (sindrome di Benedict o 
di Weber). 

Alcuni AA. classici (Déjerine, 1914) affermano che la 
sintomatologia e dovuta a lesione del collicolo supcriore. 
In effetti la sede della lesione non può essere tassativa- 
mente indicata; alcune osservazioni (Freund, 1913; Lher- 
mitte e Krauss, 1924; Alajouanine e Thurel, 1931; Garcin 
et al., 1933; Guillain e Alajouanine, 1935; Devic et al., 
1945; Solbach e Sconi tz, 1955; AngeJergues et al., 1957) 
tendono a dimostrare che la lesione può essere reperita 
in aree corticali e sottocorticali. Secondo Angelergues et al. 
(1957) l'arca capace di dare una sindrome di Parinaud, 
se lesa, include i nuclei di Darkschwitsch e Cajal, la com- 
messura bianca posteriore, il grigio periacqucdottale, il 
fascicolo longitudinale mediale. 
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Fig. 2. Sezioni trasversali schematiche del bulbo corrispondenti 
ambedue al livello I della fig. I. Nella sezione in alto sono rap- 
i esentate le arce di lesione corrispondenti ad alcune s. a. 
ulbari descrìtte dagli AA. classici. A: sindrome di Jackson; 
B\ sindrome di Wallemberg; C: sindrome di Avellisi /): sin- 
drome di Dcjcrinc; E: sindrome di Babinsky-Nagcottc. Nella 
sezione in basso sono rappresentate le aree di lesione corri- 
spondenti alle $- a. bulban come vengono attualmente intese. 
F, C, H: s. a. bulbari parziali; /: sindrome bulharc parame- 
diana; L : sindrome bulharc laterale. 1) Nucleo cocleare Vili; 
2), 3) nuclei vestibolari Vili; 4) nervo acustico (Vili); 5) radice 
sensitiva del V; 6) nucleo del fascicolo solitario; 7) nucleo 
dorsale del vago; 8) nucleo cardiopncumocntcrìco; 9) nucleo 
ambiguo; IO) nervo vago (X); II) nucleo dciripoglo^so; 12) 
nervo ipoglosso; 13) fascicolo longitudinale mediale; 14) fascio 
tcttospinalc; 15) fascio vestibolospinalc diretto; 16) fascio 
spinotalamico c lemnisco mediale; 17) fascio corticospinale; 
18) fascio spinoccrcbcllarc anteriore e posteriore. 19) fascio 
rubrospìnale; 20) fascio reticolospinale; 21) fascio spinotala- 
mico; 22) formazione reticolare; 23) oliva bulbarc. 


Conclusioni riassuntive sulle sindromi alterne 

La descrizione classica delle s. a. deve essere considerata 
criticamente sulla base sia dei rilievi clinici che dei rilievi 
anatomoclinici. per due ragioni essenziali: 

a) Alcune sindromi sono descritte dopo osservazioni 
anatomoclinichc di un singolo caso o dopo osservazioni 
cliniche senza conferma anatomica. 

b) Le classificazioni eponinnehe sono spesso diffìcil- 
mente adattabili alla pratica clinica particolarmente per 
il riscontro frequente di fluttuazioni della sintomatologia 
anche da giorno a giorno, in rapporto con la natura della 
lesione (specie se si tratta di lesione vascolare). 

Allo stato presente delle conoscenze sembra consiglia- 
bile classificare le s. a. in rapporto con la sede anatomica 
della lesione anche se gli stessi schemi anatomici non pos- 
sono essere sempre utilizzati in maniera completa in clinica. 

Una classificazione che tenga quindi conto dei rilievi 
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anatomoclinici e dei rilievi della realtà clinica quotidiana 
può essere la seguente: 

1. Sindromi bulbari. - Si distinguono: a) sindrome bui- 
bare paramediana e b) sindrome laterale bulbare (fig. 2). 

a) La sindrome bulbare paramediana è stata descritta 
sotto il nome di s. a. inferiore di Déjerinc cd è veramente 
rara. La sua rarità dipende dal fatto che l'arteria spinale 
anteriore che irrora l'arca caudale paramediana riceve 
anastomosi dall'arteria vertebrale dai due lati e dall'ar- 
teria spinale posteriore. 

b) La sindrome laterale bulbare risulta da una lesione 
anatomica situata nell'arca laterale del bulbo o area retro- 
livarc. La lesione è quasi sempre di origine vascolare c pre- 
senta differenti gradi di estensione da caso a caso per cui, 
pur rimanendo la lesione localizzala in quest'area, i sin- 
tomi clinici possono essere anche profondamente diffe- 
renti da caso a caso. Il quadro deve essere ascritto a occlu- 
sione dell'arteria vertebrale, a occlusione associata del- 
l’arteria vertebrale e dell'arteria cerebellare postcroinfc- 
riore, a occlusione dell'arteria cerebellare postcroinfe- 
riore, e raramente a occlusione dell'arteria della fossetta 
retrolivarc. In l/S dei casi non è possibile dimostrare nes- 
suna occlusione arteriosa. 

Se dividiamo il bulbo in 4 sezioni, corrispondenti alle 
parti superiore, media, inferiore e caudale in rapporto 
all’oliva bulbare, riscontriamo che nella maggioranza dei 
casi la sindrome laterale bulbare si trova nel terzo medio. 

Da un punto di vista clinico la lesione in questa sede 
dà luogo a un quadro già descritto come sindrome di 
Wallcnbcrg o sindrome laterale bulbare. Tuttavia, come 
abbiamo detto, la sindrome laterale bulbare può presen- 
tare variazioni cliniche importanti c in pratica forme esten- 
sive e forme parziali, poiché la lesione può estendersi in 
direzione rostrale o caudale o in direzione ventrale o 
mediale. 

Se si estende rostralmente, i nuclei del VI c VII paio dei 
nervi cranici saranno lesi e si avranno clinicamente di- 
plopia e paralisi facciale; se invece l'estensione c caudale, 
può essere coinvolto l’Xl paio dei nervi cranici; se l’esten- 
sione della lesione c in direzione ventrale, esisteranno alte- 
razioni piramidali che spiegheranno le paralisi controla- 
lerali (sindrome laterale bulbare estensiva di Babinski- 
Nageotte o di Cestan-Chesnais). Le forme parziali, in 
passato definite forme fruste incomplete o subsindromi 
di Wallenberg, sono rappresentate da lesioni che occu- 
pano solo una porzione dell'arca laterale, ad cs. il nucleo 
ambiguo, la radice discendente del V, il lemnisco laterale, il 
tratto spinoccrebcllare, formazioni che possono essere lese 
in varia combinazione e dare quindi quadri clinici differenti. 

2. Sindromi pontine. - Le lesioni del ponte possono essere 
convenientemente divise in: a) sindrome ventrale pontina; 
b) sindrome tcgmcntalc pontina; c) sindrome laterale pon- 
tina; d) associazione di differenti sindromi indicate in 
a), b ) e c) le più comuni essendo: sindrome ventrale bila- 
terale, sindrome ventrale laterale, sindrome tegmentale 
ventrale c sindrome tcgmcntalc bilaterale (fig. 3). 

Nel ponte ventrale la lesione può aver sede nel terzo 
caudale, nel terzo medio o nel terzo rostrale del ponte. 

La sindrome ventrale caudale corrisponde alla sindrome 
di Millard-Gubler. Le lesioni del terzo medio e rostrale 
ledono il brachium ponfls e possono essere uni- o bilate- 
rali: clinicamente la lesione unilaterale produrrà un'emi- 
paresi controlaterale c la lesione bilaterale una paraparesi. 
Rare sono le s. a. in questo caso. 

Le sindromi tcgmentali pontine possono essere anch’esse 
divise in caudali, medie, rostrali c tcgmentali. Le sindromi 
caudali danno origine a una sindrome tipo Foville infe- 
riore o Fovillc-Millard-Gublcr. Le sindromi tcgmentali 
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Fig. 3. Sezioni condotte a livello del terzo caudale (in alto), 
medio (al centro) c rostrale Un basso) del ponte, corrispondenti 
alte sezioni II, III c IV della fig. I. Sono rappresentate le zone 
di lesione secondo gli AA. moderni: A, B. C: zone interessate 
nel caso di lesione ventrale; D. E. F: zone interessate nel caso 
di lesione tcgmentale; G: dimostra la sede della lesione per un 
rammollimento dell'area dell'arteria cerebellare supcriore; H: 
dimostra la sede della lesione laterale. La lesione può in alcuni 
casi interessare uno o più territori. 1) Nucleo del VI ; 2) nucleo 
del VII; 3) nucleo salivatorio; 4) nucleo solitario; 5) nucleo 
cocleare dorsale c nucleo vestibolare; 6) nucleo sensitivo del V; 
7) nucleo motorio del V; 8» peduncolo cerebellare supcriore; 
9) peduncolo cerebellare inferiore; 10) peduncolo cerebellare 
medio; II) fascio tcttobulbospinale; 12) fascicolo longitudinale 
mediale; 13) fascio vcstibolospinalc; 14) sostanza reticolare; 
15) lemnisco mediale; 16) lemnisco laterale; 17) fittdCOlO 
longitudinale posteriore; 18) incrociamento delle piramidi. 
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Fig. 4. Sezione schematica del mesencefalo a livello della giun- 
zione pontomcsencefalica (in alto; sezione V), dei colticoli infe- 
riori (al centro e in basso ; sezione VI). A : zona di lesione nella sin- 
drome dcH'artcria cerebellare superiore; B, C, D (al centro): zone 
di lesione in alcune s. a. mcscnccfalichc «classiche». B: sindro- 
me di Parinaud; C: sindrome di Benedikt e del nucleo rosso; 
D: sindrome di Weber. E, F. G (in basso): zone di lesione 
nelle s. a. mcsencefalichc degli A A. moderni. E: lesione teg- 
mentale; F: lesione dorsale; G: lesione ventrale. I) Nucleo del 
tetto; 2) nucleo del V; 3) nucleo del 111; 4) nucleo rosso; 5) 
nucleo intcrpeduncoiare; 6) sostanza reticolare; 7) peduncolo 
cerebellare superiore; 8) peduncolo cerebellare medio; 9) pe- 
duncolo cerebellare inferiore; IO) nastro di Reil; 11) fascio 
spinotalamico laterale; 12) locus niger ; 13) vie piramidali; 
14) t iectissatio di Mcynert; 15) dccussatio dì Wcrneking; 16) 
dccussatio di Forcl; I/) lemnisco mediale. 
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medie determinano una s. a. sensitiva talora con disturbi 
anche motori; le sindromi tegmentali rostrali danno invece 
orìgine ad una sindrome tipo Raymond-Ccstan. 

Le sindromi pontine laterali danno origine ad una sin- 
drome di Marie-Foix. 

Le sindromi pontine spesso presentano aspetti clinici 
diversi da esame a esame e in generale s. a. pure si mani- 
festano raramente per cause vascolari le quali più spesso 
danno origine a lesioni regionali dilTusc, combinate, o a 
rammollimenti secondari, ad emorragie primitive e se- 
condarie, a malformazioni arterovenose o ad angiomi 
cavernosi. 

Le s. a. si ritrovano essenzialmente in cast di genesi 
tubercolare come tubercolo isolato (oggi fortunatamente 
raro) e al debutto dei gliomi. 

Le s. a. pontine si ritrovano in casi di tumore solo 
quando la lesione è unilaterale, il che si registra appunto 
durante le prime fasi dell'evoluzione di un diffuso glioma 
del ponte. 

3. Sindromi mese acefali che. - Si distinguono: a) sin- 
dromi ventrali; />) sindromi dorsali; c) sindromi tegmentali. 

Le sindromi ventrali sono rappresentate dalla sindrome 
di Weber e la lesione si trova nella parte centrale del pes 
peduncoli. In genere si tratta di tumori, lacerazioni trau- 
matiche, raramente di emorragie o infarti. 

Le sindromi mesencefaliche dorsali danno origine a: sin- 
drome del nucleo rosso, sindrome di Benedici, sindrome 
di Nothnagel, sindrome di Nielsen. Le lesioni in questa 
regione sono generalmente causate da tumori, traumi, 
ascessi, raramente da infarti. 

In ambedue le sindromi, ventrale c dorsale, può avvenire 
che la lesione si estenda anche a livello del lemnisco me- 
diale, del tratto spinotalamico. provocando disturbi sen- 
sitivi (perdita o riduzione della sensibilità posturale, tattile 
c della sensibilità tcrmodolorifica). 

Le lesioni tegmentali includono la sindrome di Parinaud 
e in parte le sindromi dovute all'occlusione deU'arteria 
cerebellare supcriore. 

Le lesioni del codicelo inferiore o superiore possono es- 
sere sospettate dai segni clinici, ma infarti isolati di queste 
strutture non sembra siano mai stati dimostrati (fig. 4). 

La sindrome di Parinaud può essere riscontrata in casi 
di trombosi dell'arteria basilare con lesioni del collicolo 
supcriore, ma in generale é dovuta a tumori della pineale 
o a tumori delle porzioni postcroinfcriori del HI ventri- 
colo. La sordità osservata in alcuni casi di occlusione del- 
l’arteria cerebellare supcriore può essere dovuta alla le- 
sione del collicolo inferiore. In generale infarti del mesen- 
cefalo sono meno comuni che nel ponte c nel bulbo e pro- 
babilmente in rapporto con la ricca circolazione collate- 
rale che può essere realizzata a livello del mesencefalo. 
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CARLO LOfB 


ALVEOLO-DENTALE APPARATO: v. paradenzio; 

PARODONTOPATIE. 


ALVEOLO POLMONARE: v. polmone; respirazione. 


ALZHEIMER, MALATTIA DI 


Cenni storici e definizione 

Descritta per la prima volta da A. Alzheimer nel 1906. 
fu ben definita nella clinica, nei reperti anatomici e nella 
nosografia da Perugini nel 1908. Kracpelin denominò questa 
forma morbosa malattia di Alzheimer ; molti AA., meno 
recenti, ne fanno sinonimo il termine demenza presenile. 
Nella letteratura medica italiana è stata sempre indicata 
come malattia di Alzheimer- Per usini [M.A.P.], 

La M.A.P. c propria dell’età presenile, si manifesta con 
una sindrome alogica (v. alogica sindrome) che progre- 
disce fino allo sfacelo mentale; ha il reperto anatomico di 
u n atrofia degenerativa senile, con numerosissime placche 
ed alterazioni fibrillari, diffusa a tutta la corteccia cere- 
brale a funzione psichica. 


Etiologia 

La M.A.P. è una delle demenze presenili, le quali (con 
la demenza senile) sono considerate oggi malattie degene- 
rative, che compaiono più o meno precocemente nel pe- 
riodo dell'involuzione senile fisiologica ed hanno genesi 
in fattori endogeni forse ereditari. A tale proposito interes- 
santi potrebbero essere le osservazioni di tipica M.A.P. 
nel mongolismo (casi autoptici di Olson c Shaw). 

La M.A.P. non è molto frequente (dal 2 al 4% delle 
malattie mentali). Ncll’80% dei casi compare nell’età pre- 
senile (dai 45 ai 65 anni) e prevale nel sesso femminile. 
In una minoranza di casi sono colpiti due individui nella 
stessa famiglia (fra cui in genere anche la madre). 

Anatomia patologica 

F caratteristico solo il reperto del cervello. Nella grande maggio- 
ranza dei casi l'atrofia c evidente anche macroscopicamente; 
è diffusa e può raggiungere un notevolissimo grado ma non vi 
è parallelismo fra la riduzione di volume del cervello ed il re- 
peno encefalografico da un lato, le lesioni microscopiche c la 
gravità della sindrome clinica dall’altro. 1 reperti istopatologici 
sono caratteristici ed analoghi ad alcune forme di demenza 
senile. Le placche senili (fig. I, a sinistra), di cui oggi si distin- 
guono molte varietà, si trovano quasi esclusivamente nella 
sostanza grigia. Costanti cd in ogni modo più numerose nella 
coneccia, prediligono gli strati superficiali cd il fondo delle 
circonvoluzioni : non sempre però nelle zone di maggiore lesione 
cellulare (fig. 1. al centro e destra). L’alterazione fibrillare di 
Alzheimer, che può assumere vari aspetti (fig. 2. a sinistra I. col- 
pisce elettivamente le piccole c medie cellule piramidali. E co- 
stantemente associata al reperto delle placche; viceversa sono 
descritti casi eccezionali con sole placche. Altre lesioni costanti, 
sebbene meno tipiche della M.A.P.. sono: la degenerazione 
granulovacuolarc delle cellule nerv ose (fig. 2, a destra) c l’atrofìa 
pigmentaria di queste ultime (fig. 3). Si possono trovare ancora 
alterazioni degenerative delle cellule nervose di altro tipo (altera- 
zione picnotica, alterazione acuta, alterazione grave di Nissl, 
alterazioni dei cilindrassi). Le lesioni delle cellule nervose sono 
talora cosi numerose da provocare alterazioni della ciloarehi- 
tcttonica (fig. 1, al centro). La glia partecipa al processo con le- 
sioni prevalentemente progressive (ipcrplasia cd ipertrofia: 
fig. 5) che non interessano quasi per nulla la microglia. 

Patogenesi 

Le lesioni sono diffuse a tutta la corteccia psìchica, com- 
prese le zone con funzione di simbolizzazione. Perciò, 



Fig. I. A sinistra: placche senili. Metodo Bielschowsky (125 x). Al centro: rarefazione delle cellule nervose della cortex, specie 
negli strati profondi (metodo Nissl.32 x ). A destra: la stessa zona della figura al centro. Placche senili negli strati superficiali 
(metodo Braunmuhl. 32 X). ( Osservazione Bini). 
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a differenza della demenza senile, troviamo nella M.A.P., 
accanto al decadimento mentale, evidenti disturbi psichici 
di focolaio che in alcuni casi possono inizialmente essere 
quasi puri. Le funzioni neurologiche sono sempre rispet- 
tate, tranne negli stadi terminali, in cui l'estendersi delle 
lesioni a zone corticali a funzione extrapiramidale disturba 
gli apparati regolatori del tono, della coordinazione dei 
movimenti e delle funzioni statiche. 

Sintomatologia 

Può essere schematicamente distinta in tre stadi che corri- 
spondono ad una progressiva estensione delle lesioni 
(Bini). 

Il primo stadio dura da pochi mesi a qualche anno; 
raramente assente, è caratterizzato da un decadimento 
mentale ad inizio subdolo e progressivo, talora rapido. 
Il soggetto perde alcune delle sue abituali capacità, senza 
rendersene conto e pur conservando una normale atti- 
vità: ne conseguono disturbi del contegno ed azioni a 
rovescio. In questo stadio si obicttivano le caratteristiche 
del decadimento mentale senile: difetto della concentra- 
zione attcntiva, della memoria di fissazione e dei poteri 
combinatori e critici astratti; sono meglio conservate le 
percezioni, la memoria di rievocazione, la logica. 

Nel secondo stadio compare e si sviluppa la sindrome 
alogica di Rcich. Questa consiste, al suo completo sviluppo, 
nei complesso: afasia, aprassia, agnosia. Tutti questi di- 
sturbi hanno il carattere transcorticale o transcentrale: 
interessano cioè, quasi esclusivamente, la componente in- 
tellettiva della funzione simbolica. In genere non com- 
paiono tutti contemporaneamente; l'afasia può essere 
anche a lungo isolata; una vera agnosia in molti casi 
è molto tardiva. L’afasia transcorticalc si inizia con am- 
nesia nominimi: si rende poi sempre più manifesta la diffi- 
coltà di comprensione e di espressione verbale. Que- 
st'ultima è caratterizzata dall’abbondanza di parafasic, 
quasi tutte verbali, e dall'agrammatismo, essendo meglio 
conservata la componente gnosica del linguaggio. Per 
questa ragione il linguaggio automatico e la ripetizione 
delle parole sono possibili anche in stadi avanzati. In ge- 
nere i maiali sono logorroici (ipercinesia verbale); qualche 
volta vi è logoclonia. L’afasia si accompagna sempre ad 
alcssia ed agrafia, che si accentuano progressivamente. 
L'agnosia c l'aprassia non si osservano quasi mai complc- 
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Lig. 3. Atrofia pigmentaria delle cellule nervose (metodo Nissl- 
Biclschowsky, 950 * ). ( Osservazione Bini). 


tamente isolate, specie l'aprassia. Quest’ultima infatti 
è costruita su molti elementi di agnosia generale; il ma- 
lato non ricorda la linea generale ed i particolari dell’azione 
cd è disorientato anche nel riconoscimento simbolico di 
alcuni oggetti o di singole parti di questi. 

Il contegno dei malati è diretto, nella maggior parte dei 
casi, da vivacità affettiva, con umore tendente all’euforia, 
che li spinge ad un affaccendamento iterativo senza scopo. 
È frequente osservare in corsia il cosiddetto atteggiamento 
verso casa : il malato di continuo confeziona c disfa un 
fagotto disordinato e confuso delle sue robe, come dovesse 
uscire dalla clinica. In una minoranza di casi compaiono 
rare crisi apoplcttiformi ed epilettiche senza modifica- 
zione immediata della sintomatologia fondamentale. 

Il ferzo stadio è caratterizzato dallo sfacelo mentale 
con la comparsa di manifestazioni motorie primordiali. 
Il progressivo impoverimento dell’attività psichica gene- 
rale e di focolaio giunge a ridurre il malato ad una pura 
vita vegetativa. Le uniche manifestazioni verbali sono 
frammenti di frasi elementari, con accenni a logoclonia e 
palilalia. I residui dell'attività si esplicano con movimenti 
automatizzati primordiali (prensione, masticazione, gratta- 
mento, ctc.) o amorfi (dondolare il capo, gridare, etc.): 
più di rado vi sono apatia ed acinesia completa. Si sta- 
biliscono infine paraplegia in flessione c marasma, senza 
decubiti, che chiudono il quadro. 

Sintomi neurologici rilevanti si trovano solo in forme ati- 
piche (per lo più giovanili e familiari) la cui nosografia è 
ancora discussa. Nelle forme classiche vi possono essere 
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lentezza e tremore in tutti i movimenti che sono gotti ed 
incerti (v. sopra: patogenesi). 

Sintomi somatici di senilità sono variabili: in casi non 
rari si osserva un aspetto quasi giovanile del malato. 

Le ricerche umorali nel sangue e nel liquor forniscono 
reperti normali. 

L'encefalografia mette in evidenza l'atrofìa cerebrale, 
nella dilatazione dei ventricoli e nell'allargamento delle 
immagini dei solchi (fìg. 4, inulto). Quest'ultimo reperto 
manca spesso perche l'aria sfugge nello spazio subduralc, 
come avviene ncll'85% dei casi (Bini c Sassaroli; fìg. 4, 
in basso). 

In un caso accertato autopticamcntc (Obrist c coll.), 
è stata documentata, mediante introduzione carotidea di 
U3 Xe, una significativa riduzione diffusa del /lusso san- 
guigno sia corticale che sottocorticalc. 

La biopsia cerebrale mette sempre in evidenza le ti- 
piche lesioni di questa malattia; é perciò utile per la dia- 
gnosi differenziale con l'arteriosclerosi e la malattia di 
Pick (Bini). 

Decorso 

È sempre progressivo fino dWobitus per cause intercor- 
renti o per marasma. La malattia dura in genere da 4 
a 6 anni; casi rari durano meno di I anno o più di 20. 

Diagnosi differenziale 

Riguarda la demenza senile ad inizio precoce (assenza di 
evidenti e progressivi sintomi psichici di focolaio), la 
malattia di Pick c l'arteriosclerosi cerebrale. 
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Con queste ultime due forme la differenza ò chiara se 
esistono i rispettivi sintomi tipici (nella demenza arterio- 
sderotica: decorso con oscillazioni, anche brusche per 
ictus, carattere lacunare della demenza, segni neurologici 
e di arteriosclerosi periferica; nel morbo di Pick: deca- 
dimento mentale con il carattere della sindrome psichica 
prefrontale, disturbi della serie palcocinctica c, in fase 
avanzata, acincsic extrapiramidali; assenza di aprassia ed 
agnosie). Vi sono però rare osservazioni di arteriosclerosi 
cerebrale c di morbo di Pick, con un aspetto sintomatico 
di alogia, sovrapponibile a quello della M.A.P. In questi 
casi la diagnosi c molto diffìcile c talora possibile solo con 
la biopsia cerebrale. 

La presenza di una sindrome alogica è stata osservata 
anche in casi di demenza senile (Ajuriaguerra c coll.). 
A tale proposito gli AA. hanno introdotto il termine di 
alzheimerizzazione intendendo la trasformazione di una 
demenza senile in una M.A.P. dal punto di vista sia cli- 
nico che anatomopatologico. Tale termine ci sembra inu- 
tile ed anche inappropriato in quanto né i reperti artato- 
mopatologici né tantomeno l'instaurarsi della sindrome 
alogica, cui fanno riferimento gli AA., sono patognomo- 
nici della M.A.P. Ancora più arbitrario ci sembra il para- 
gone che gli stessi AA. portano tra il decadimento mentale 
nei malati in corso di alzheimerizzazione c gli stadi di 
sviluppo motorio, grafico ed intellettivo del bambino nor- 
male secondo Piaget. 

I tumori cerebrali possono presentare eccezionalmente 
una pura sindrome alogica o di afasia transcorticale; in 
questi casi l'encefalografìa dirimc il quesito. 
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Forme atipiche 

Sono state descritte, come tali, forme giovanili per lo 
più familiari, con sintomi neurologici, vari nei singoli casi 
(piramidali, cerebellari, cxtrapiramidali, misti), decadi- 
mento mentale senza alogia, reperto di scarse ed atipiche 
placche senili ed alterazioni fibrillari di Alzheimer. Queste 
forme hanno però troppo pochi punti di contatto con 
la M.A.P. per poter oggi essere considerate nella stessa 
nosografia 4 Bini). 

Rimangono perciò tra le vere forme atipiche della M.A.P. 
solo poche osservazioni con lesioni a focolaio circoscritto , 
sia anatomiche che cliniche. Si descrivono così: I) forme 
con lesione frontale (dette anche forme miste di M.A.P. 



Fig. 5. Ipcrplasia ed ipertrofia gitale intorno a placche senili 
(metodo H or lega. 325 • ). (Osservazione Bini). 


e morbo di Pick); 2) forme con lesione temporale sinistra 
(decorso lento di un'afasia corticale pura); 3) forme con 
lesione parietale (aprassia pura, astereognosia, reperti di 
atrofia circoscritta); 4) forme con lesioni occipitale c pa- 
rietoccipitale (cecità corticale, cecità appercettiva di Pick, 
autotopoagnosia, ctc.). Tutte queste forme sono bene di- 
stinguibili aU’ini/io, perché in stadio più avanzato la 
sindrome alogica c la demenza confondono i sintomi 
atipici. 
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LUCIO BINI E ARMANDO BINI 

AMALGAMA 

F. a mal ea me. - i. amalgam. - T. A malga me. - s. amàlgama. 

S'intende per amalgama la risultante di un processo di 
amalgamazionc tra particelle di alcuni metalli o di una 
lega di metalli e il mercurio. 

L'a. c usata come materiale per l'otturazione delle ca- 
vità cariose dei denti. Essa può essere applicata sia in 
cavità semplici che in cavità composte. 

L’a. è binaria quando contiene mercurio e rame, ter- 
naria quando contiene mercurio, argento c stagno, qua- 
ternaria quando alla lega della ternaria vengono aggiunti, 
in diversa proporzione, anche rame o altri metalli. 

La più usata è l'a. quaternaria che ha il pregio di una 
ottima resistenza meccanica e di una notevole adattabi- 
li 


lità alle pareti della cavità, mentre gli inconvenienti sono 
legati fondamentalmente alla sua termoconduttività, a fe- 
nomeni di modificazione dimensionale c a variazioni di 
colore. 

L'a. binaria, invece, trova indicazioni nelle otturazioni 
dei denti decidui, perche è meno resistente al carico masti- 
catorio e subisce con il tempo processi di ossidazione 
e solforazione per cui acquista un colorito nero. 

La preparazione dell'a. d'argento si efifettua manual- 
mente in un mortaio di vetro, dopo aver dosato nelle 
giuste proporzioni lega e mercurio. Per ovviare alle impre- 
cisioni derivanti da questa preparazione, esistono gli amai- 
gamatori meccanici che per la loro uniformità c regolarità 
di vibrazioni consentono un migliore c più celere impasto. 

Oltre alle leghe già menzionate, che si trovano in com- 
mercio in polvere o in scaglie, esistono anche quelle costi- 
tuite esclusivamente da piccole sfere o da una loro mi- 
scela con particelle metalliche di varia grandezza e forma. 
Le a. ottenute da tali leghe hanno il requisito di una mag- 
giore compattezza e resistenza. 

V. anche: otturazioni dentali. 

MARCFLLO CATTABRIGA 

AMAMEL1DE 

F. ha ma meli noisetier de sorcière. - I. hamamelis; witch 
hazel. - T. Zaubernuss. - s. hamamelis. 

Piccolo albero ( Hamamelis virginiana) della famiglia delle 
Amamelidacce, alto da 1 a 3 m, originario dell’America 
del Nord, dove è comunemente conosciuto sotto il nome 
di witch hazel (nocciolo della strega), a ricordo di una 
vecchia superstizione indiana che attribuiva a questa 
pianta proprietà magiche. 

Hanno interesse farmacologico le foglie c la corteccia, 
da cui si ottengono varie preparazioni galeniche (estratto 
fluido, tintura, estratto secco); la F. li. iscrive come offi- 
cinali le sole foglie. Queste e, più debolmente, la corteccia 
hanno un sapore leggermente astringente ed amaro. La 
composizione chimica delle due droghe non è ancora com- 
pletamente nota; esse contengono, tra l'altro, ac. gallico 
libero, ac. amamelitannico (digalloesoso costituito da due 
molecole di ac. gallico e una di un aldocsoso. l’amame- 
loso), un olio essenziale e un principio amaro. Lama- 
melina, da alcuni ritenuta uno dei principi attivi dell'ama- 
mclidc, c considerata ora un glicoside ed ora un alcaloide, 
viene da altri identificata come un estratto alcolico secco 
contenente tannino e ottenibile tanto dalle foglie come 
dalla corteccia. 

Per il suo alto contenuto di sostanze tanniche l'a. esplica 
localmente un’azione astringente ed emostatica (v. astrin- 
genti; emostatici; tanniche sostanze); inoltre, secondo 
un’opinione largamente diffusa, in parte fondata sui ri- 
sultati della pratica terapeutica, ma non dimostrata spe- 
rimentalmente, essa, dopo essere stata assorbita, avrebbe 
anche un'azione generale vasocostrittrice ed emostatica, 
che si eserciterebbe in modo particolare sulle pareti dei 
vasi venosi. 

L’a. ha una azione tossica molto debole; tuttavia, se 
viene somministrata per via interna, può provocare, talora 
anche a dosi terapeutiche, disturbi (astenia, sudore freddo, 
ipersecrczionc salivare, turbe visive, tachicardia, polso 
piccolo ed intermittente) che generalmente scompaiono in 
breve tempo, ma che ne controindicano l’uso quando esi- 
stano condizioni di depressione circolatoria. 

L’impiego in terapia dell'a. c oggi molto limitato: per 
applicazione locale ha le stesse indicazioni degli astrin- 
genti; in particolare, per la sua presunta azione veno- 
tropa. si usa nel trattamento delle emorroidi, delle varici 
e delle piaghe varicose; si adopera anche nell’allestimento 
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di alcuni preparati cosmetici per la cute. Si può sommini- 
strare anche internamente, sotto forma soprattutto di 
estratto fluido (2-6 g prò die . a gocce o in po/ione) o di 
tintura (1-5 g prò die, come il precedente). 

PIFTRO D’ARCANGELO 

AMANITA MUSCARIA 

V Amanita museanti è un fungo, conosciuto col nome di 
ovolo malefico o ovolaccio, che cresce in Italia nei boschi 
di latifoglie c di conifere, ma si trova praticamente in 
tutte le zone fredde o temperate dell'Europa, Asia e Ame- 
rica. La sua ingestione accidentate produce una intos- 
sicazione, raramente fatale, che comprende, tra l'altro, 
un'imponente sintomatologia di disturbi nervosi, con 
eccitazione, confusione mentale, allucinazioni. Esistono 
tuttavia in letteratura numerosi rapporti sull’uso di questo 
fungo per intossicazioni volontarie. 

Il suo impiego voluttuario sembra essere originario delle 
regioni siberiane, nelle popolazioni che vivono nelle valli 
dei fiumi Ob, Jcnissei e Lena, fino alla penisola del 
Kamchatka. Lewin (1924) ne parla nel suo libro « Phan- 
tastica », ma si possono trovare riferimenti precisi anche 
in pubblicazioni precedenti. Il capitano svedese von Strah- 
lenberg. che fu prigioniero dei russi per 12 anni, scrisse 
nel 1750 un libro sulle sue esperienze in Siberia, in cui 
tra l’altro descrive in dettaglio l'intossicazione da Ama- 
nita , usata dalle tribù dei Coriachi come inebriante. Le de- 
scrizioni di questi effetti sono più o meno concordanti 
e, soprattutto, coincidono con i rapporti fatti molto più 
recentemente da Wasson (1967), un naturalista che si 
é interessato della ricerca di sostanze psicoattive di ori- 
gine botanica. 

Il principio attivo sembra essere concentrato nel carpo- 
foro (o cappello) del fungo; bastano 2-3 funghi di media 
grandezza, ingeriti crudi o arrostiti, per provocare chiari 
segni di intossicazione. La prima fase, che si osserva 15- 
20 min dopo l’assunzione, è eminentemente depressiva c 
consiste in una specie di sonnolenza, con presenza di vi- 
sioni; la seconda fase compare dopo ca. I h ed c invece 
di carattere eccitatolo e può arrivare fino a reazioni di 
rabbia incontrollata ed aggressiva; anche in questa fase 
sono presenti distorsioni visive e allucinazioni, soprat- 
tutto a carattere auditivo. 

In una sua analisi sugli aspetti etnografici e storici 
dell'uso di questo fungo. Wasson avanza l'ipotesi che la 
follia « berscrk » degli AA. di lingua inglese, descritta negli 
antichi guerrieri scandinavi che si drogavano prima della 
battaglia, fosse provocata dall'ingestione di Amanita. Lo 
stesso fungo, secondo altri AA., sarebbe responsabile delle 
furie delle menadi al seguito di Bacco. Un altro dato 
abbastanza interessante c tipico di questa droga è il fe- 
nomeno dell'eliminazione con le urine del principio attivo 
contenuto nel fungo. Questo fatto era noto alle popola- 
zioni siberiane, che bevevano le urine dcU'intossicato per 
riottenere lo stato di estasi. 

Le prime ricerche volte a riconoscere i principi tossici 
del fungo datano a più di 100 anni; esse portarono al- 
l'isolamento, ma non all'identificazione, di una potentissi- 
ma sostanza parasimpaticomi melica, che fu battezzata 
muscarina (v.). Questa sostanza dimostrò di avere effetti sul 
sistema periferico neurovegetativo molto simili a quelli 
dell'acetilcolina ; caduta della pressione arteriosa dovuta 
ad azione sia sul cuore che sui vasi periferici; bronco- 
costrizione, aumento del tono e della peristalsi intestinale, 
costrizione della pupilla. Tutti questi effetti erano antago- 
nizzati dall’atropina, la quale tuttavia era di scarsa effi- 
cacia nell'avvelenamento provocato dal fungo. Nella ri- 
cerca di altre sostanze responsabili degli imponenti effetti 


centrali osservati negli intossicati furono ritrovate pic- 
cole quantità di alcuni alcaloidi (atropina, bufotenina, 
etc.) che non giustificavano un effetto centrale di tale in- 
tensità. L’azione inebriante c confusionale fu pertanto 
attribuita a una sostanza non identificata, che fu battez- 
zata pìlzatropina (o micetoatropina). 

Molti anni più tardi (nel 1957) la formula della musca- 
rina fu riconosciuta c le ricerche degli altri principi attivi 
(v. sotto) furono riprese seguendo un filone del tutto partico- 
lare: il nome specifico muscaria proviene infatti da una 
proprietà insetticida del fungo, che, conosciuta empirica- 
mente, non era stata mai studiata a fondo. 

SOSTANZE ISOLATE DALI.’AM ANITA MUSCARIA 
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Alla ricerca di questo principio insetticida si impegna- 
rono, indipendentemente gli uni dagli altri, chimici sviz- 
zeri, inglesi e giapponesi (Fugstcr. 1967). Queste indagini 
portarono all'Identificazione di tre nuove sostanze: mu- 
sco zone. ac. iho fenico c musei molo, le quali, oltre a pos- 
sedere una certa attività moschicida, dimostrarono di avere 
un'azione centrale non indifferente, che fu studiata in 
dettaglio da Waser (1967) e da Theohald et al. (1968). 
Il muscimolo era la sostanza più attiva; sprovvisto di 
qualsiasi aziono parasimpaticomimetica, esso provocava 
negli animali da esperimento una sindrome mista: prima 
di eccitazione e poi di depressione. Esso aveva, inoltre, la 
proprietà di potenziare notevolmente gli effetti dei far- 
maci ipnotici. Nell’uomo, il muscimolo (10-20 mg per <v) 
non solo provoca una sindrome confusionale c allucino- 
gena che presenta molti punti di contatto con quella osser- 
vata dopo ingestione del fungo, ma si ritrova immodifi- 
cato nelle urine, confermando così le osservazioni empi- 
riche delle popolazioni siberiane. Con tutta probabilità 
gli effetti psichici del fungo sono da attribuire al musci- 
molo o alla miscela delle verie sostanze: muscazone, ac. 
ibotenico c muscimolo. 

V. anche: allucinogeni; funghi velenosi. 
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VINCENZO G. LONGO 

AMANTADINA 

(N.R.: Symmetrel ; Mantadan). - r. amantadine, - i. aman- 

fatline. - t. A man unii n. - s. amantadina. 

L'amantudina (o amantidina) è un'amina sintetica, in 

cui l'aminogruppo è legato al nucleo adamantanico, ri- 
sultante dalla fusione di 3 anelli ciclocsanici. 



Si presenta come una base cristallina, scarsamente solu- 
bile in acqua; sotto forma di cloridrato è facilmente idroso- 
lubile c come tale viene impiegata in terapia. Sommini- 
strata per via orale è rapidamente assorbita. Nell'uomo si 
elimina per via renale senza subire processi metabolici; 
dopo una singola dose orale più della metà della sostanza 
c escreta nelle prime 24 h c l'eliminazione c quasi com- 
pleta dopo 4 giorni. Gli studi tossicologici e farmacologici 
(Vcmicr e coll., 1969), condotti nell'animale da esperi- 
mento. hanno dimostrato, per la somministrazione orale 
acuta, una DL M di 700 mg' kg nel topolino, di 360 mg kg 
nella cavia e superiore a 500 mg kg nella scimmia. La som- 
ministrazione orale cronica di dosi del farmaco da 10 a 
30 volte maggiori di quelle usate in terapia, nel ratto, nel 
cane c nella scimmia, c stata tollerata per periodi da 6 
mesi a 2 anni senza la comparsa di effetti tossici. Nel- 
l’animale l‘a. produce a dosi di 30-40 mg/kg azioni far- 
macologiche complesse, la cui genesi non è ancora com- 
pletamente chiarita. Esse consistono in: segni di stimola- 
zione del S.N.C. (aumento dell'attività motoria spon- 
tanea); un transitorio effetto ipotensivo, con comparsa 
di aritmie cardiache per somministrazione endovenosa: 
una debole azione di blocco gangliare; infine, una pro- 
babile azione di blocco della captazione (uptake ) della 
norad rena lina, come si può dedurre dagli studi sulla distri- 
buzione della noradrcnalina marcata, e da alcuni effetti 
farmacologici, quali il potenziamento dell'eletto vasopres- 
sorio della noradrcnalina, il blocco della risposta pres- 
soria alla feniletilamina e l'antagonismo nei riguardi della 
tetra benazina. Altri A A. hanno invece postulato una li- 
berazione di catecolamine (V.) dagli Storage sites. 

L'interesse clinico per fa. riveste un duplice aspetto. 
Essa è infatti usata come chcmioprofilattico nell'influenza 
c. recentemente, come antiparkinsoniano. 

Nel 1963, in seguito ad un vasto lavoro di screening 
su una serie di derivati adamantanici, è stata scoperta la 
sua attività antivirale (Runti, 1967). Gli studi sperimen- 
tali, condotti in colture di tessuti, hanno dimostrato che 
il farmaco è attivo contro numerosi ceppi di virus influen- 
zali. Le ricerche riguardanti il meccanismo d'azione della 
sostanza indicano che essa agisce, principalmente, impe- 
dendo la penetrazione del virus nella cellula ospite, mentre 
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non influenza l'adsorbimento del virus e la sua attività 
enzimatica. 

In terapia l'a. si è dimostrata efficace, a dosi di 100- 
200 mg prò die nell'adulto, solo nella profilassi dcU’infe- 
zione da virus influenzale A, (asiatica); mentre non è 
attiva contro le affezioni influenzali sostenute da altri 
ceppi virali c non possiede attività terapeutica. Alle sud- 
dette dosi il farmaco non provoca effetti collaterali indesi- 
derati; dosi superiori, 300-400 mg prò die, causano la 
comparsa di sintomi tossici soprattutto a carico dei S.N.C., 
come nervosismo, insonnia, vertigini, atassia, e in alcuni 
casi allucinazioni. Dopo dosi di H00 mg prò die sono 
state talora osservate crisi epilettiche (Schwab c coll., 
1969). 

Nel 1968 fu osservato casualmente che una donna af- 
fetta da malattia di Parkinson, trattata con a. per preve- 
nire un'infezione influenzale, aveva presentato un miglio- 
ramento della sintomatologia cxtrapiramidalc. Da allora 
sono iniziate ricerche cliniche su larga scala tendenti a 
valutarne l'azione antiparkinsoniana. Alla luce dei risul- 
tati finora pubblicati, appare che fa. è attiva, a dosi di 
100-200 mg prò die, in 2/3 dei cusi trattali; il trattamento 
provoca un persistente miglioramento, soggettivo ed obict- 
tivo. del tremore, dell'acinesia e della rigidità. In ca. 1/4 dei 
pazienti trattati per lunghi periodi sono stati osservati gli 
effetti collaterali su riportali, che tuttavia prontamente 
regrediscono alla sospensione del farmaco. 

L'osservazione che i pazienti afTetti da morbo di Par- 
kinson che hanno beneficiato del trattamento con a. sono 
anche sensibili ad una successiva terapia con L-DOPA, 
mentre, viceversa, coloro che non hanno tratto giova- 
mento dall’a. non ne avranno in seguito neppure dal trat- 
tamento con L-DOPA. ha fatto proporre il farmaco 
come utile e rapido mezzo per stabilire quali pazienti pos- 
sano essere sottoposti, con giovamento, alla terapia con 
L-DOPA (Schwab e coll., 1969). 

L’a. si è dimostrata, d'altra parte, inefficace verso i 
sintomi di altre malattie neurologiche, quali il tremore 
familiare o di origine cerebellare e la spasticità nella scle- 
rosi multipla. 

V. anche: antivirali. 
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VINCLNZO FLORIO 

AMARE SOSTANZE: v. eupeptici. 

AMARTOMA 

[ted., derivato del terna del gr. hamart(ànò) • errare, de- 
viare'; v, testo]. - F. (ramar tome. • i. hamartoma. - T. Ha- 
martome. - s. amar toma; coristoma , 

Il termine amarioma fu introdotto da Albrecht nel 1904 
per designare tumefazioni di origine malformativa (er- 
rori congeniti di sviluppo di tessuti), derivanti da un ipcrac- 
crescimcnto localizzato di cellule e tessuti maturi normali 
- con eventuale predominanza di uno di essi - in seno 
ad un organo o tessuto composto di uguali elementi. 

Per i casi nei quali una tale malformazione subiva un'evo- 
luzione in senso neoplastico, lo stesso Albrecht coniò il 
termine di amartoblastoma, termine che fu tuttavia rifiu- 
tato dalla maggior parte degli AA., in quanto i tumori 
originati negli a. non differiscono da quelli originati dai 
corrispondenti tessuti normali, cadendo cosi ogni motivo 
per una diversa terminologia. 
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In seguito il concetto di a. è stato esteso a neoforma- 
zioni benigne acquisite, non riferibili ad una primitiva 
malformazione, e ciò è stato causa di confusione e contro- 
versia sull’uso del termine stesso (Willis). Tale termine 
dovrebbe essere limitato a indicare tumori impiantatisi 
su un’anomalia di sviluppo, sia congenita, sia manife- 
statasi con eccessivo accrescimento di alcuni tessuti du- 
rante la maturazione postnatalc di essi. 

Su questa base, Willis distingue a. veri e sindromi amar- 
tomatose, che divide nelle seguenti categorie. 

a) A . vascolari , quali angiomi cavernosi e linfangiomi. 
localizzati in: pelle, muscoli scheletrici, ossa, cervelletto, 
fegato e milza. 

Associazioni o sindromi angiomatose multiple configu- 
rano la malattia di Rcndu-Osler o teleangettasie ereditarie 
multiple della pelle e delle membrane mucose; la malattia 
di Sturgc- Weber o angiomatosi encefalofacciale; la ma- 
lattia di Hippel-Lindau o angiomatosi rctinicoccrcbcl- 
larc; la sindrome di MafTucci o angiomatosi della pelle 
associata ad encondroma tosi delle ossa. 

b) Anomalie amarfomatose dello scheletro, quali le eso- 
stosi multiple, le encond rumatosi multiple o malattia 
di Ollicr. la già citata sindrome di Mafrucci. 

c) A. adiposi del tipo lipomi congeniti. 

d) Anomalie amartomatosc da eccessivo accrescimento 
delle guaine nervose, quali la neurofibromatosi o malattia 
di Rccklinghauscn; l’associazione di questa con menin- 
giomi multipli, gliomi, sclerosi tuberosa c tumori cromaf- 
fini delle ghiandole surrenali; alterazioni amartomatosc 
nella sclerosi tuberosa o malattia di Boumeville, carat- 
terizzata dalla presenza di escrescenze malformative gliali, 
veri gliomi, adenoma sebaceo di Pringle della pelle, angio- 
miolipomi della corteccia renale. 

e) Alcuni raht/omiomi cardiaci, cioè tumori derivati dalle 
fibre muscolari striate, presenti in lattanti c bambini, per 
la cui patogenesi si ritiene che alcuni elementi muscolari, 
in una fase molto precoce di sviluppo, siano rimasti sepa- 
rati dal resto del miocardio ed abbiano in seguito pro- 
liferato in modo autonomo fino a formare questi tu- 
mori. Invece secondo altri A A. si tratta di coristomi 
(v, coristoma). 

f) A. melanoiici della pelle, detti anche nei materni, 
a sede intradermica: il neo blu. i nei mclanotici della 
coroide, del corpo ciliare e dell’iride, la melanosi amarto- 
matosa delle meningi. 

g) Carattere amartomatoso hanno anche alcuni tu- 
mori che originano dagli annessi cutanei , come l'epite- 
lioma adenoide cistico di Brookc o tricoepitelioma e il 
cilindroma o tumore a turbante del cuoio capelluto. 

h) A. che interessano gli epiteli entodermici sarebbero 
la poliposi ereditaria gastrica c dell’intestino tenue o sin- 
drome di Peutz-Jeger; la poliposi multipla familiare del 
colon, associata talora a cisti cpidermoidi, fibromi cu- 
tanei ed esostosi; gli a. epatici e infine quelli polmo- 
nari. 

Questi ultimi, secondo Willis, sono nella grandissima 
parte acquisiti e perciò non meriterebbero il termine di 
amartocondromi, come normalmente sono definiti; tut- 
tavia Willis non nega l’esistenza, se pur rara, di veri a. 
polmonari su base congenita. 
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AMBIENTE BIOLOGICO 

F. milieu biologique\ environnement. - i. environment. - 
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Definizione e generalità 

Un insieme di condizioni fìsiche, chimiche c biologiche 
che permettono c favoriscono la vita degli organismi sulla 
terra costituisce un ambiente biologico. Il complesso dei 
vari ambienti rappresenta la parte abitabile della Terra, 
la biosfera, che definiamo con Colosi: quei!' involucro su- 
perficiale terrestre che consente la possibilità della vita ; 
in cui si ripercuotono, più o meno direttamente, gli effetti 
della vita , e di cui il mondo vivente risente, più o meno 
direttamente, gli effetti. 

In un determinato a. b. si stabiliscono precise relazioni 
e interrelazioni fra l'insieme dei diversi organismi vege- 
tali c animali che in esso vivono c i fattori abiotici, per 
cui si viene a costituire una complessa unità funzionale 
che viene definita ecosistema. 

Lo studio delle relazioni fra gli organismi c l'ambiente 
costituisce un ramo delle scienze biologiche detto eco- 
logia (v.) mentre si usa definire etologia (v.; dal gr. èthos 
= uso, costume) lo studio delle relazioni degli esseri viventi 
fra loro. Ogni organismo sembra fatto apposta per vivere 
ncU‘ambicntc che lo circonda ( ambiente esterno ) dal quale 
esso trae materia ed energia per costruire il proprio corpo 
c per esplicare le proprie attività vitali; esso, come si suol 
dire, è adatto all’ambiente in cui vive, con il quale è in 
continuo scambio c nel quale c in continuo mutamento 
in dipendenza delle variazioni ambientali, anche se mi- 
nime, che regolano c condizionano il complesso umorale 
dell’organismo {ambiente interno di CI. Bernard). In na- 
tura, Ira forma c comportamento degli organismi e am- 
biente, esistono una perfetta rispondenza, una perfetta 
armonia, che sono turbate c automaticamente ripristinate 
in una perenne condizione d'equilibrio. Le condizioni 
ambientali influiscono sull’essere vivo dalla nascita fino 
alla sua morte. Le condizioni di esistenza di un a. b. 
dipendono da fattori fisici . chimici, biologici c anche umani ; 
ad essi gli organismi, oltre che adatti, sono anche adattabili ; 
si dicono organismi stenoeci quelli strettamente legati 
a determinate condizioni ambientali e perciò intolleranti 
anche di minime variazioni, eurieci quelli che invece facil- 
mente sopportano differenti condizioni; perciò, se ci si 
riferisce alla temperatura, si dicono stenotermi o euritermi, 
se alla salsedine, come nel caso degli organismi marini, 
stenoalini o eurialini. 

Nonostante questa spiccata adattabilità degli organismi, 
le condizioni di esistenza di un ambiente particolare non 
debbono oltrepassare certi limiti, che variano natural- 
mente per le diverse specie (v. anche: adattamento). 

Fattori dell’ambiente 

Fattori fisici 

Tra i fattori fìsici di un a. b. indubbiamente la temperatura 
ha una grande influenza sugli organismi, per la maggio- 
ranza dei quali esistono un optimum di temperatura, al cui 
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livello tulli i processi metabolici si compiono nel modo 
migliore, un minimum c un maximum, oltre i quali la vita 
cessa. Così, ad cs., mentre un'ameba, fra i 1 5 c i 1 8 °C, 
presenta un ritmo caratteristico di contrazione dei suoi va- 
cuoli e dei movimenti degli pseudopodi, a 5 °C li rallenta 
notevolmente, a 35 ®C li accelera, mentre ai limiti estremi 
di 0 e di 40 °C, di temperatura minima e massima, cessa 
ogni sua attività. Certi organismi abitanti nelle acque ter- 
mali vivono ottimamente a temperature di 45-50 *C (R. 
Isscl). Nessuna attività vitale è compatibile con una tem- 
peratura di 100 °C, alla quale, negli edifici protoplasmatici, 
accadono alterazioni irreversibili di ordine chimicofisico. 
Il congelamento dell'acqua, così come l’eccessivo innalza- 
mento della sua temperatura (c qui occorre rilevare che 
nell’atmosfera le oscillazioni termiche sono molto più 
ampie che nell’acqua), ha una notevole influenza sulla 
vita degli organismi, che possono sopravvivere alle in- 
combenti condizioni sfavorevoli con diversi espedienti e 
adattamenti, sìa infossandosi nel fango, come certi pesci, 
sia rivestendosi di involucri resistenti, come nel caso delle 
cisti degli unicellulari e di certi metazoi, sia produoendo 
uova c gemme durevoli (Rotifcri. Cladoccn, Spugne, etc.), 
e in questi stadi di vita latente attendere il ritorno di con- 
dizioni di esistenza propizie. Giova menzionare, sempre 
a proposito di congelamento dell'acqua, fra le altre pecu- 
liari condizioni favorevoli di esistenza che essa offre, come 
l'acqua del mare, ad es., avendo la sua massima densità 
a 4 °C\ non si congeli nei mari delle regioni fredde dalla 
superficie fino al fondo, il che sarebbe esiziale per la vita 
degli organismi, ma, a misura che il ghiaccio si forma, esso 
viene a galla proteggendo gli strati sottostanti dagli ul- 
teriori abbassamenti di temperatura c regolando cosi con- 
tinuamente l'equilibrio termico deM’ambiente. Questa 
azione del ghiaccio ha un'influenza non soltanto diretta 
ma anche indiretta sugli organismi, venendo a modificare 
il contenuto dell’acqua in ossigeno c in alimenti. Sembra 
che alcuni organismi (certi batteri) possano sopravvivere 
a temperature bassissime (fino a — 270 °C). 

Anche la iuce, come la temperatura, ha una grande 
influenza, diretta e indiretta, sugli organismi; di essa 
alcuni non tollerano gli eccessi (specie le radiazioni di 
breve lunghezza d'onda), al contrario di altri che hanno 
necessità di una forte illuminazione. Molti fra i più im- 
portanti processi metabolici richiedono lo stimolo lumi- 
noso. In primo luogo le piante verdi, che utilizzano l'energia 
raggiante del sole c. trasformandola in energia chimica, 
sono capaci di costruire, attraverso il processo di fotosin- 
tesi, la sostanza organica. In tal modo la luce influenza 
indirettamente la vita degli animali che attingono dalle 
piante nutrimento, ossigeno, protezione. La diversa distri- 
buzione del fattore luce è dunque una delle cause princi- 
pali del differenziamento delle flore c delle faune. Nel- 
l’acqua, in relazione al graduale assorbimento dei raggi 
luminosi che vi penetrano c alla direzione secondo la quale 
la luce ne colpisce la superficie, si realizzano un ambiente 
foiico o illuminato, un ambiente della penombra c un 
ambiente oscuro ; sulla penetrazione della luce nell'acqua 
ha anche una notevole influenza la trasparenza , che di- 
pende dalla quantità di particelle solide sospese nell'acqua, 
sia minerali, sia detriti organici, sia organismi microsco- 
pici vegetali e animali, e perciò anche dallo stato di quiete 
o di molo delle acque. L'awicendarsi della notte e del 
giorno ha in generale una grande influenza sulla vita degli 
organismi, sulla loro etologia, alcuni entrando in attività 
solo di notte (notturni), altri solo di giorno (diurni); altri 
ancora, come certi organismi acquatici legati a determinate 
intensità di luce, sono costretti a migrare con periodiche 
escursioni in senso verticale negli strati d'acqua ove la 


luce offre l'optimum di intensità per la loro vita. Si dicono 
in generale negativamente fototropici gli organismi che fug- 
gono la luce, positivamente fototropia o eiiotropici quelli 
che invece tendono ad essa e si dirigono verso la sorgente 
luminosa, dal nome di / ototropismo dato a quei movimenti 
che gli organismi compiono come reazione obbligata ad 
uno stimolo luminoso di una determinata intensità. 

Anche la pressione è uno dei fattori fisici non trascu- 
rabili in un a. b. cd ha, come tale, una sua particolare 
influenza sulla distribuzione degli animali c delle piante. 
La diminuita pressione dell'aria a grandi altezze ostacola, 
ad es., la respirazione normale degli animali, aumenta in- 
direttamente la trasparenza dell’aria favorendo le basse 
temperature, riduce la tensione di vapore con conscguente 
aridità ambientale; influisce quindi su un complesso di 
fattori climatici che rendono gli ambienti di alta quota 
adatti solo a forme di vita altamente specializzate. Nel- 
l'acqua la pressione aumenta a misura che ci si allontana 
dalla superficie; una colonna d'acqua alta 10,33 m eser- 
cita una pressione di 1 atm; a 3000 m di profondità 
nel mare, gli organismi soggiacciono a 298 atm (l'acqua 
del mare, in quanto salsa, è più pesante di quella dolce), 
che essi sopportano perfettamente, grazie a speciali adat- 
tamenti e anche perché gli effetti dell'Imponente pres- 
sione sono attenuati dal fatto che essa agisce in tutti 
i sensi e che i fluidi interni degli animali di profondità 
hanno acquistato una pressione che uguaglia quella esterna 
dell'acqua. Vi sono tuttavia animali di fondo che possono 
compiere senza nocumento alcune migrazioni di parecchie 
centinaia di metri in senso verticale, assuefacendosi alle 
diverse pressioni; altri, invece, come i pesci abissali, che 
non sopportano squilibri della pressione e portati alla 
superficie, per effetto della rapida decompressione, si ri- 
gonfiano. perdono le squame, cacciano dalla bocca l'in- 
testino e la vescica natatoria, che scoppia. Sulle relazioni 
ecologiche degli organismi che vivono alle grandi pro- 
fondità influisce, oltre la pressione (associata alla tempera- 
tura e alla luce), lo stato di permanente quiete delle acque. 

! movimenti dell'acqua c dell'aria, per l'influenza che 
esercitano sulla forma del corpo, sulle abitudini, eie., 
degli organismi, sono un fattore ambientale c di distribu- 
zione della vita di grande importanza. Così gli spostamenti, 
i movimenti di traslazione dell'aria e dell'acqua in una 
direzione definita come i venti, le correnti, possono essere 
fattori decisivi per la diffusione della vita sulla terra e 
nell'acqua. Il frangersi delle onde contro le scogliere pre- 
suppone da parte degli organismi che vivono in questa 
zona una quantità di adattamenti morfologici e funzionali 
per opporsi all'azione dei movimenti ondosi. Più spiccata 
ancora l'azione sugli organismi di quei movimenti ritmici 
c regolari di variazione del livello delle acque marine 
(maree), per cui queste si ritirano e si sollevano, di 6 h 
in 6 h. lasciando talora all'asciutto estese zone c, per un 
certo periodo, gli organismi che in esse abitano. 

Fattori chimici 

Fra i fattori chimici di un a. b.. fondamentale importanza 
hanno la quantità c la qualità delle sostanze in esso conte- 
nute. che determinano la natura chimica dell'ambiente, 
sia terrestre che acquatico, c le conscguenti sue caratteri- 
stiche fisicochimiche. L'acidità del suolo, la sua compo- 
sizione chimica, ad cs„ hanno un'influenza vitale su certi 
animali e sulle piante, alcuni prediligendo i terreni acidi, 
altri gli alcalini e altri i neutri. Certi tipi di vegetazione 
sono, come è noto, in stretto legame con la quantità e 
la qualità del substrato. La vita nel terriccio, dove si ha 
umidità in alto grado e abbondano detriti vegetali morti, 
offre caratteristiche ecologiche completamente diverse da 
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quelle dei terreni aridi c sabbiosi. Nell’acqua il vario con- 
tenuto di gas e di sali minerali disciolti {concentrazione 
salina), che sono necessari per la vita degli animali c delle 
piante, determina nei vari casi differenti condizioni di 
esistenza: cosi, ad cs., mentre nelle acque dolci abbonda 
specialmente il solfato di calcio, scarseggiano invece il 
cloruro sodico c il cloruro di magnesio, sali che sono 
contenuti in quantità notevolissima (in media 35 g per 
kg) nell'acqua del mare ( salinità o salsedine marina) as- 
sociati a solfato di magnesio, a solfato di calcio e, in 
dose minore, a bromuro di magnesio c bicarbonato di 
calcio, che gli organismi fissano come carbonato per la 
formazione dei loro gusci, scheletri, ctc. Per gli organismi 
l’importanza fisiologica del contenuto e della concentra- 
zione dei sali disciolti nell'acqua e altissima, anche per 
l'azione fisica che essi esplicano, ad es.. in rapporto con 
la temperatura, nei riguardi della densità dell’acqua. Fra 
i gas, l’ossigeno è richiesto in quantità variabile da pres- 
soché tutti gli esseri viventi, sia nell'aria atmosferica, sia 
disciolto nell'acqua, per i processi di respirazione; esso 
è più abbondante nelle acque dolci che in quelle salate. 
Con l'aumento della salsedine, infatti, la solubilità del- 
l'ossigeno diminuisce sempre di più a misura che la tempe- 
ratura aumenta. Soltanto alcuni organismi, come certi 
batteri, detti appunto anaerobi, possono vivere in assenza 
di ossigeno, e altri pochi esseri, sebbene non cosi assolu- 
tamente (certi vermi). L'azoto, presente nell'aria con una 
percentuale del 79%, ha prevalentemente il ruolo di di- 
luire gli altri gas; le piccole quantità di anidride carbonica 
non hanno importanza per gli animali, mentre c ben noto 
che questo gas è indispensabile per le piante. L’ac. carbo- 
nico sciolto nell'acqua sopperisce ai bisogni delle piante 
acquatiche, ma nel mare questo gas libero si trova soltanto 
in minima percentuale, trovandosi per la maggior parte 
in combinazione instabile sotto forma di bicarbonato di 
caldo. Il COj nel mare funziona da regolatore àc\\' al- 
calinità dell'acqua (quella dolce invece è acida), cioè delle 
proporzioni degli idrogenioni H~ rispetto agli ossidrilioni 
OH , ossia della concentrazione idrogenionica, che ha un’in- 
fluenza notevole sui processi chimici che si svolgono negli 
organismi e sulla stabilità dei sistemi colloidali. Si dicono 
eurionici e stenoionici quegli organismi acquatici che ri- 
spettivamente sono adattabili a variazioni della concen- 
trazione idrogcnionica, o non ne tollerano neanche le 
piccole variazioni. 

Fattori biologici 

Tra i /( attori biologici di un ambiente sono da considerarsi 
in primo luogo le varie e molteplici relazioni che inter- 
corrono fra animali e animali, animali c piante, piante c 
piante, che nei loro continui reciproci scambi, nelle loro 
associazioni, nella loro concorrenza, vengono a costituire 
un vero c proprio ambiente organico . Fra queste rela- 
zioni di interdipendenza, fondamentali sono quelle alimen- 
tari: il ciclo del carbonio nel mondo organico costituisce 
il primo intimo legame fra il mondo vegetale e quello 
animale, per cui l'esistenza degli animali c la loro distri- 
buzione sono subordinate alle piante, anche indiretta- 
mente, come accade per gli animali carnivori che si nu- 
trono di quelli erbivori. La disponibilità di alimento, in 
una determinata regione ambientale, condiziona perciò 
l’esistenza di determinate specie che possono alimentarsi 
di piante, di animali o di detriti o residui organici, talora 
a regime specializzato ( specie monofaghe). talora a regime 
svariato (specie polifaghe). La scarsità di alimento in un 
determinato territorio provoca, in genere con ritmi sta- 
gionali, migrazioni trofiche degli animali dirette a ricer- 
care in altri territori alimento sufficiente e adatto. 
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Nelle relazioni di interdipendenza fra gli organismi che 
popolano un a. b, vanno ancora annoverate quelle mu- 
tualistiche o vantaggiose per gli uni e per gli altri, e quelle 
antagonistiche . che possono condurre a vere e proprie 
associazioni obbligate, per cui l'esistenza di una determi- 
nata specie c strettamente subordinata a quella di altre 
con cui convive. Zooclorelle e zooxantelle, alghe uniccl- 
lulari che si trovano costantemente nel plasma di alcuni 
Protozoi o nelle cellule e nei tessuti di certi Metazoi, 
sono uno degli esempi più noti c più dimostrativi di queste 
simbiosi (v.). Da tali relazioni di vantaggio reciproco fra 
organismi di specie diversa, si passa per gradi a relazioni 
di concorrenza per la conquista del cibo, dell’ossigeno, 
della luce, dello spazio vitale, ctc., c si giunge al grado 
estremo di relazioni antagonistiche, quali si riscontrano 
nel parassitismo. 

Fattori umani 

L’influenza dei fattori umani sull’equilibrio delle flore c 
delle faune, cioè su quella condizione di perfetta armonia 
c di proporzione numerica delle specie vegetali e animali 
che convivono nello stesso ambiente, può essere notevo- 
lissima; così l’introduzione di animali nuovi, l’eccessiva 
distruzione di specie con le cacce, il diboscamento e 
tante altre cause possono turbare profondamente questi 
equilibri biologici, con la conscguente rarefazione o esau- 
rimento di determinate specie, la loro sostituzione da parte 
di altre, o addirittura la loro estinzione. 

Il mondo moderno soffre profondamente per le conse- 
guenze dell’incontrollato sviluppo della cosiddetta civiltà 
tecnologica. Lo sfruttamento intensivo del mare e delle 
foreste, il sempre più grave inquinamento dell’aria, delle 
acque interne c del mare tendono a distruggere l'armonia 
dell'ambiente in cui l'uomo è chiamato a vivere c operare, 
e a minare l'esistenza stessa della nostra specie (v. in- 
quinamento dell’ambiente). 

Vita acquatica c vita terrestre in generale 

Una prima grande distinzione delle condizioni di esi- 
stenza degli esseri vivi, e perciò degli a. b., può farsi con- 
siderando principalmente i due fluidi che circondano gli 
organismi, offrendo loro condizioni di vita affatto diverse: 
l’aria c l'acqua. L'importanza dell’acqua dal punto di 
vista biologico è grandissima: tutti gli organismi la con- 
tengono in percentuale altissima nelle cellule, nei loro tes- 
suti (fino al 97% del loro peso alcune meduse), e la sua 
presenza c necessaria per lo svolgersi di lutti i processi 
vitali. La stabilità c l’inerzia chimica dell’acqua ne assicu- 
rano la permanenza e danno all’ambiente acquatico una 
stabilità chimica e fisica che sono fattori essenziali di esi- 
stenza. Il contrasto fra vita acquatica e vita terrestre, 
o meglio aericola , risulta evidente se si considera in 
primo luogo la densità del mezzo, minima nell’aria, note- 
volmente elevata nell’acqua; la quasi uniforme composi- 
zione chimica dell’atmosfera nei confronti della variabi- 
lità chimica dell'ambiente acquatico; la differente ampiezza 
delle oscillazioni termiche nell’uno c nell’altro caso. Un 
animale che vive sulla terra ha quindi modo di essere 
assai diverso da un animale che vive nell’acqua; in primo 
luogo deve potersi sostenere nell'aria, il suo peso specifico 
essendo immensamente supcriore a quello del fluido che lo 
circonda; deve potersi proteggere in vari modi, anche ral- 
lentando tutte le sue attività funzionali in una condizione 
di vita latente (estivazione, ibernazione, letargo), dalle mu- 
tevoli condizioni di esistenza (caldo, freddo); opporsi al 
disseccamento dei suoi tessuti con mezzi (tegumento, der- 
mascheletri. ctc.) che rendano la superficie del corpo im- 
permeabile all'acqua; deve poter respirare l'aria atmo- 
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sferica, ctc. I suoi mezzi di locomozione, i mezzi di so- 
stegno del proprio corpo, i mezzi di sollevamento dal suolo, 
per gli animali volatori, presuppongono perciò speciali 
conformazioni e strutture che non si ritrovano negli orga- 
nismi acquatici. Ad essi, per contro, essendo il peso spe- 
cifico del loro corpo eguale o poco diverso da quello del- 
l'acqua. sono sufficienti un minimo dispendio di energia per 
sostenersi in equilibrio nell'acqua (organismi galleggianti) 
e organi sostenitori relativamente poco robusti, a diffe- 
renza di quelli propulsori che debbono essere capaci di 
vincere la resistenza dell'acqua. Niente di più adatto per 
il nuoto della forma affusolata di un pesce. Cosi, gli orga- 
nismi che vivono sulla terra ferma o che si librano nel- 
l'atmosfera sono in prevalenza euritermi, provvisti di adat- 
tamenti protettivi per evitare l'evaporazione dei liquidi 
interni, per resistere agli sbalzi di temperatura, oppure as- 
sumono, grazie a vari meccanismi termoregolativi, e alla 
presenza di formazioni che isolano il corpo (peli, penne, 
adipe), una temperatura costante che è loro propria, come 
gli Uccelli c i Mammiferi. Gli organi respiratori, i più 
sensibili all'essiccamento, sono, in queste condizioni, in- 
terni (polmoni, trachee), laddove negli organismi acqua- 
tici sono necessari organi respiratori capaci di utilizzare 
l’ossigeno sciolto nell'acqua (branchie). Nell'acqua è inol- 
tre possibile, a differenza della terraferma, l'esistenza di 
organismi sedentari o fìssi al substrato che possano ali- 
mentarsi dell'abbondante materiale nutritizio sospeso nel- 
l’acqua. laddove nell'aria, essendo in genere scarsissimo il 
contenuto stabile di residui organici, gli animali debbono 
potersi muovere attivamente per procacciarsi l'alimento c 
anche per proteggersi dalle condizioni climatiche sfavo- 
revoli. Interi gruppi di animali sedentari o fìssi non sono 
rappresentati nella fauna terrestre: mentre si può dire che 
quasi tutti i gruppi animali siano rappresentati nell'am- 
biente acquatico con varietà e abbondanza di forme. Nel- 
l'ambiente subacrco invece si noverano soltanto 13 classi 
animali, di cui solamente 7 vanno considerate come essen- 
zialmente terrestri, c alcune, come quella degli Insetti, 
con la massima ricchezza di specie. 

Classificazione dei vari ambienti biologici 
Una distinzione che. nelle sue linee fondamentali, corri- 
sponde abbastanza bene ai vari tipi di ambiente, c quella 
fornita dal Montgomery, che riunisce nel Monobios gli 
organismi che trascorrono tutta la loro vita in un solo 
ambiente, c nell 'Eterobios gli organismi che hanno più 
generi di vita. Sono compresi nel Monobios gli organismi 
dell'ambiente terrestre o subaereo ( Geobios ). dell'ambiente 
marino ( Haiobios ), dell'ambiente d’acqua dolce ( Limno- 
bio si In tutti c tre questi grandi ambienti, rispetto alla luce 
si distingue una regione afanica (dcH'oscurità) da una 
diafonica (illuminata). A\V Eterobios sono riferiti YEnto- 
bios (vita interna), cioè il complesso di quegli organismi 
che hanno come ambiente di vita le parti interne del corpo 
di altri organismi, cioè gli endoparassiti, c il Diplohios, 
cioè tutto l’insieme di organismi che menano vita anfìbio- 
tica. Considerando ciascuno di questi ambienti definiti 
da fondamentali e caratteristiche condizioni di esistenza, 
si constata che i diversi fattori vi determinano dei sotto- 
ambienti. cui corrispondono particolari associazioni di 
organismi. 

Ambiente terrestre 

Nel Geobios la grande variabilità dei fattori ambientali 
(temperature elevate delle regioni equatoriali, temperature 
basse delle regioni polari, umidità, illuminazione, ctc.), 
i caratteri climatici, il carattere peninsulare o insulare della 
regione, l'altitudine e la latitudine, la natura geologica 
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Fig. I. Un caratteristico a.b. terrestre: la foresta tropicale 
pluviale. (Foto V . Sbordanti 


del terreno, ctc.. influiscono decisamente sul differenzia- 
mento delle flore e delle faune che si presentano con una 
grande varietà di aspetti. Fra animali c piante, c ciò è 
estensibile alla vita acquatica, si costituiscono nell’ambiente 
terrestre, come s’è detto, delle associazioni c si stabiliscono 
svariate e molteplici interrelazioni di mutua assistenza 
(simbiosi), di commensalismo, o relazioni antagonistiche 
nella lotta per l'esistenza, per la ricerca del cibo, per 
i bisogni della riproduzione. Ogni essere vivente, nel 
Geobios come negli altri ambienti, direttamente o indiretta- 
mente. partecipa con la sua presenza alla formazione del 
proprio ambiente di vita, in cui convivono gli altri orga- 
nismi. Barriere naturali (corsi d'acqua, montagne, etc.) 
e barriere fìsiche rappresentale da condizioni differenti di 
esistenza (soprattutto temperatura c umidità) circoscri- 
vono e separano le comunità biologiche terrestri e limi- 
tano la diffusione delle varie specie. Caratteristici adatta- 
menti presentano la fauna e la flora delle regioni tropicali, 
di quelle desertiche, delle tundre, delle terre polari, delle 
praterie, delle montagne, ctc. Oltre all 'ambiente epigeo, 
abitato dagli organismi che vivono alla superficie della 
terra, o si sollevano temporaneamente neU’aria, si ha anche 
un ambiente ipogeo, caratterizzato sostanzialmente dalla 
costanza dei fattori abiotici (oscurità, temperatura, umi- 
dità relativa dell'aria). È detto anche ambiente sotterraneo, 
ed è rappresentato dalle caverne, dalle grotte, dalle fendi- 
ture del suolo, dal suolo stesso, dove abitano organismi 
che hanno caratteristiche inconfondibili c tipici adatta- 
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Fig. 2. A sinistra : la peculiare fisionomia dell 'ambiente ipogeo cavernicolo. A destra : DoUchopoda gemicatala: un tipico abitatore 
dell’ambiente cavernicolo dell'ordine degli Ortotteri. {Foto V. Sbordimi). 


menti (riduzione o assenza di occhi, assenza di pigmento, 
tegumenti sottili). Il terriccio, che ha uno spessore mas- 
simo di 1 m, offre agli organismi che vi dimorano (Pro- 
tozoi, certi vermi), per l’alto grado di umidità c per la 
quasi uniforme temperatura, peculiari condizioni ed è 
perciò da considerarsi, dal punto di vista fisiologico, un 
ambiente di transizione fra quello epigeo c quello ipogeo. 

Ambiente marino 

È caratterizzato dalla grande estensione in superficie 
(3/4 della superfìcie terrestre sono occupati dal mare) e 
in profondità. Si conoscono grandi fosse oceaniche che 
raggiungono i 10.000 m e più. Lo strato d'acqua super- 
ficiale degli oceani, per la dote in raggi luminosi utili alla 
fotosintesi (raggi rossi e gialli) c per l'addensarsi in esso 
deH'inftnila popolazione di alghe microscopiche capaci 
di organicarc il carbonio, rappresenta l'ambiente ove viene 
per prima costruita la sostanza organica e quindi il 
primo anello della catena alimentare per la circolazione 
della vita nel mare. Caratteristica delle acque del mare 
rispetto alle acque dolci è la salsedine (in media 35-36 g 
di sali per kg d’acqua), che varia da mare a mare: in 
quelli chiusi, per l'afflusso di acque dolci, può scendere al 
disotto di questa media; può invece superarla in quelli 
dove t forte l’evaporazione. Per quanto si riferisce alla 
temperatura delle acque del mare si osserva che essa de- 
cresce alla superfìcie dall'equatore verso i poli; in senso 
verticale diminuisce gradualmente verso il fondo, fino a 
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raggiungere negli oceani una temperatura poco al di sopra 
di 0 W C. La varia distribuzione della luce, col progressivo 
assorbimento delle radiazioni rosse a 100 m, di quelle vio- 
lette a 500 m, delle ultraviolette a 1000 m; la conscguente 
possibilità o impossibilità della vegetazione marina, l’in- 
fluenza delle coste c dei movimenti delle acque, c altri 
fattori, permettono di differenziare nell'ambiente marino 
diverse regioni, habitat differenti, c precisamente la re - 
gioite costiera o litorale, dove la vita è sottoposta a condi- 
zioni molto variabili (temperatura, evaporazione, ctc.) c 
la luce esercita la sua più grande influenza consentendo la 
più svariata c ricca vegetazione; la regione pelagica, o 
d'alto mare, perennemente popolata da organismi per lo 
più minuti, sospesi in balia delle onde c delle correnti 
c che non hanno alcun rapporto col fondo: il cosiddetto 
plancton, principale fonte di nutrimento di molti pesci; 
la regione benthonica o di fondo, che alle grandi profon- 
dità, per le uniformi condizioni di temperatura c la quasi 
completa oscurità, mostra una caratteristica uniformità di 
aspetto dei suoi abitanti. Nella regione pelagica, tutto 
l'insieme di quelle forme capaci di movimenti attivi e 
di larghi spostamenti, come i grandi nuotatori d’alto mare 
(sgombri, tonni, etc.), costituisce il necton. Una densità 
eccezionale di popolazione caratterizza la regione litorale, 
con una varietà di adattamenti protettivi degli organismi 
contro l’emersione, per la cattura del cibo, per la respira- 
zione, la riproduzione, per aderire al substrato. Dal li- 
vello costiero fino alla profondità di 200 m il fondo scende 
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Fig. 3. Divisioni dell'a.b. marino. ( Da D'Ancona , ridisegnata). 


in lento declivio: è una fascia o platea continentale, più 
o meno estesa lungo le coste dei diversi mari, c dove pro- 
spera abbondantissima la vita animale e vegetale. E la 
regione più pescosa. Esigenza della vita pelagica è il gal- 
leggiamento, che i vari esseri planctonici conseguono con 
vari mezzi, come la presenza nel loro corpo di materiali 
(gocciole oleose, gas) che ne diminuiscono il peso speci- 
fico; o aumentando, con peculiari modifiche della loro 
forma, la superficie di sostentamento nell'acqua. La fauna 
degli abissi marini, sia gli animali che strisciano o poggiano 
sul fondo {benthos vagite), sia quelli che vivono fissi < ben- 
thos sessile), in assenza di vita vegetale, che è qui limitata 


Fig. 4. Saggio di plancton marino. {Foto V. Coi torelli). 


ai soli batteri, si nutre di detriti, di cadaveri e di fango. 
Da queste abitudini è naturalmente esclusa quella parte 
del benthos che appartiene al dominio costiero (fino a 
200 m di profondità) e che gode perciò delle condizioni 
(luce, temperatura) della regione litorale c sublitorale. 

Ambiente d'acqua dolce 

Se consideriamo ora le acque dolci, cioè l’ambiente di 
vita del Limnobio, nei confronti di quello marino, sono da 
rilevare in primo luogo la sua più limitata estensione e 
la sua discontinuità, la scarsità di sali disciolti nell'acqua 
c in generale una maggiore variabilità di condizioni 



Fig. 5. Migrazioni dell'anguilla europea {Anguilla anguilla). Nero: zona di riproduzione. Punteggiato: grandi leptocefali. Tratteggiato: 
cicche. La curva mette in evidenza la lunga distanza che l’anguilla europea deve percorrere per giungere alla zona di riproduzione. 
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(specie la temperatura ) che talora, per certe raccolte d'acqua 
(pozze, pozzanghere, eie.), conferisce un carattere di pre- 
carietà alla vita degli esseri che vi dimorano. Nei grandi 
laghi ove sono raggiunte profondità notevoli (Baikal. Tan- 
ganikaj si possono distinguere, come nel mare, una re- 
gione litorale, una pelagica o limnetica e una abissale. 
Il limnoplancton, o plancton lacustre, rispetto a quello ma- 
rino è caratterizzalo da una certa monotonia, ricco com'è 
di individui ma povero di specie. Esso si distribuisce alle 
varie profondità, dipendentemente dalla luce e dalla tem- 
peratura. che nei nostri climi si mantiene uniforme dalla 
superficie del lago fino al fondo, durante l'inverno (stato 
di omotcrmia), mentre destate le acque superficiali dcl- 
Vepilimnio si riscaldano e quelle profonde deli' ipoli maio 
conservano una temperatura più bassa. Anche la natura del 
fondo (sabbioso, fangoso, roccioso) influenza gli abitanti 
delle acque dolci. Cosi pure lo stato di quiete o di moto 
delle acque (se stagnanti, debolmente correnti o a corrente 
rapida o impetuosa). Nelle pozze, negli stagni, nei laghi, 
nei torrenti, nelle sorgenti, nei fiumi, dipendentemente da 
queste e da altre condizioni, come la temperatura del- 
l'acqua, la sua ricchezza di ossigeno, si hanno altrettanti 
ambienti abitati da altrettante comunità biologiche. Una 
limitata varietà di forme caratterizza la vita del Limnobio: 
le Floridcc c le Zostcraccc della flora marina non esi- 
stono nelle acque dolci. Queste sono il regno delle larve 
degli Insetti acquaioli c degli Anfibi, che possono esservi 
abitatori temporanei (allo stato larvale) o permanenti. 
Nessun gruppo animale c però esclusivo delle acque dolci. 
In contrasto con quanto si verifica nel mare, lo sviluppo 
delle forme corrispondenti di acqua dolce, in dipendenza 
della ristrettezza dell'ambiente, si compie in generale diret- 
tamente c non attraverso la successione di stati larvali. 
L'abbondanza e la distribuzione della fauna e della flora 
lacustre variano, infine, a seconda che si tratti di laghi di 
montagna o di laghi di pianura: nei primi, più profondi c 
più freddi, la vita è rappresentata scarsamente (laghi oligo- 
trofici), negli altri, poco profondi e ricchi di vegetazione 
costiera (laghi eutrofici), la produttività biologica è fortis- 
sima, ma sempre caratterizzata da una peculiare mo- 
notonia. 

Ambienti di transizione 

Di particolare interesse ecologico c l'ambiente delle acque 
salmastre, dove si coglie in atto il fenomeno dell'adatta- 
bilità degli esseri vivi a condizioni intermedie fra quelle 
delle acque dolci e quelle delle acque marine. Vi sono certi 
animali che attraverso una graduale diminuzione delia 
salsedine possono giungere a vivere in acque quasi dolci. 
Tali condizioni si ritrovano negli ambienti degli estuari, 
degli stagni salsi del litorale, delle lagune, abitati da or- 
ganismi eurialini ed euritermi, capaci di sopportare anche 
bruschi salti di temperatura e di salsedine. Molte delle 
specie più comuni di pesci (muggini, orate) che abitano la 
sottile zona delle acque costiere si adattano perfettamente, 
in grado diverso, alle acque salmastre c a quelle sempre più 
diluite, fino a vivere perfettamente nelle acque dolci, ove 
compiono migrazioni periodiche ( pesci anadromi). A 
queste migrazioni anadrome (cioè contro corrente), di- 
rette a trovare nuove condizioni fìsiche e fisicochimichc 
d’ambiente favorevoli ai bisogni della riproduzione c allo 
sviluppo della prole, vanno riferite quelle dei salmoni, 
degli storioni, delle lamprede, che dal mare risalgono 
i fiumi, talora fino verso le sorgenti; mentre le migrazioni 
catadrome, come quelle ben note delle anguille, che abban- 
donano le acque dolci per scendere al mare, si compiono 
in senso contrario. Un altro ambiente intermedio, in questo 
caso fra habitat marino e habitat subaerco. c quello della 
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l ig. 6. Schema deH'ambiente interstiziale con alcuni elementi 
della fauna. I) Rotifcn. 2) Gastrotrichi. 3) Tardigradi. 4) Nc- 
matodi. 5) Copcpodi Arpaelicoidi. ( Da Pennak, ridi segna la). 


Fig. 7. Gastrotrieo interstiziale nel suo ambiente. (Foto V. 
Co tiare Ili). 
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scogliera nella zona di marca, che alberga forme anfibie, 
come certi crostacei, certi molluschi, che sono capaci di 
trascorrere parecchio tempo all’asciutto o sugli scogli 
bagnati dagli spruzzi, o che possono sopportare regolari 
alternative di immersione ed emersione (attinie). Sono pro- 
babilmente questi ambienti di transizione le vie attraverso 
le quali si e compiuto in tempi più o meno remoti il popo- 
lamento delle acque dolci per opera di specie immigrate 
dal mare, o quello delle terre emerse da parte di specie 
del dominio costiero, che hanno gradatamente abbando- 
nato l’acqua. Certe specie animali a carattere schietta- 
mente marino, o specialmente ralassoidi, che si trovano 
oggi in certi laghi e fiumi suffragano appunto l'ipotesi 
della colonizzazione delle acque dolci da parie di fauna 
un tempo marina ( fauna relieta). 

Di particolare interesse è V ambiente interstiziale , costi- 
tuito dai depositi di sabbie, ghiaie e ciottoli presenti sulle 
rive del mare, dei laghi, dei fiumi e delle falde freatiche, 
e dall'acqua (salata, salmastra o dolce) che vi circola. 
La fauna che popola tale ambiente (fauna interstiziale 
o psammon) conta numerose specie appartenenti ad una 
quindicina di gruppi che presentano caratteristici adatta- 
menti (limitate dimensioni, forma allungata del corpo, 
depigmentazione, assenza di organi fotorecettori, grande 
sviluppo di organi di senso tattile, fenomeni di ncotcnia. 
peculiari modalità di riproduzione). 

Ambiente entozoico 

L’a. b. denominato dal Montgomery Entobios, cioè l’am- 
biente creato ai parassiti dai loro ospiti, presuppone i più 
spiccati adattamenti, dato il particolare habitat che è rap- 
presentato dalle cavità c dai liquidi interni del corpo, 
entro le cellule, entro i vari tessuti dell’organismo ospite. 
Complesse interrelazioni c rapporti reciproci si instaurano 
fra ospiti ed endoparassiti, la cui organizzazione si modifica 
profondamente con adattamenti d’ordine morfologico, 
fisiologico ed ecologico. Caratteristici di certi parassiti 
sono i mezzi di ancoraggio (uncini, ventose), le cuticole 
protettive, la riduzione di certi organi, la grande prolifi- 
cità, lo sviluppo postcmbrionale attraverso complicate me- 
tamorfosi. La necessità di diffondersi al di fuori del corpo 
dell’ospite è resa attuabile per rintcrcalarsi nel ciclo vi- 
tale dei parassiti di stadi di vita latente (cisti, spore) 
mediante i quali trascorrono un periodo di transizione di 
vita ncH’ambicnte esterno. Si può così realizzare un'al- 
ternanza di ambiente fra Entobio c Limnobio, come per 
gli endoparassiti che hanno un periodo di vita larvale nel 
terreno. Sono queste le condizioni indicate per V E terobios, 
cioè i due modi di vivere dello stesso organismo. 

V. anche: ecologia. 
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AMBITENDENZA 

F. ambitendenee. - i. ambitendency. - t. Amhitendenz. - 
s. ambirendencia. 

Il termine è stato adoperato da Bleuler (1911) come sino- 
nimo di ambivalenza volitiva (v. ambivalenza) ed è scar- 
samente usato nella letteratura attuale. 

Nc \Y ambito dell'indirizzo psicanalitico il concetto è 
espresso come «ambivalenza volitiva», mentre il termine 
ambitcndcnza non figura nella maggioranza delle opere 
di psicanalisi. (Ed è appena citato nell‘« Enciclopedia 
della psicanalisi » di Laplanchc c Pontalis). 

In patocaratterologia è stato usato da Kahn (1928) con 
un significato alquanto diverso da quello originario per 
designare una particolare varietà di « psicopatici del ca- 
rattere » che non trova però riscontro nelle classificazioni 
patocaratterologiche di A A. più recenti (K. Schncidcr, 
1946; Catalano-Nobili c Ccrquctclli. 1953; Pctrilowitsch, 
1960). 

Per Kahn il contrasto di tendenze caratterologiche rispetto 
allo scopo (indirizzo teleologico) può raggiungere un’intensità 
notevole e caratterizza una varietà di distonici (psicopatici del 
carattcrcj delti ambitendenti : questi soggetti si distinguono per 
la presenza di vaste oscillazioni tra due poli opposti (rate- 
spàhige Efnstefhtng: duplice impostazione): cioè ira la tendenza 
a farsi valere imponendosi agli altri e quella a ricercare la propria 
sicurezza cercando un appoggio negli altri; gli amhitendenti 
vengono successivamente distinti in stcnici e astenici, c valutati 
anche in rapporto al loro sentimento ambivalente (v. ambiva- 
lenza) rispetto all'autovalutazionc. 

In queste distinzioni i termini a. cd ambivalenza vengono 
a perdere il loro significato originario: non designano piu spe- 
cificamente la contemporaneità c la fusione di due psichismi 
contrastanti ma piuttosto l’oscillazione tra due poli opposti 
del « carattere » come viene concepito da Kahn, in armonia 
col concetto di «antinomia del carattere» secondo Hoffmann. 
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TULLIO BAZZI 

AMBIVALENZA 

f. ambivalenza. - I. ambivalente. - T. Ambivalenz. - s. am- 
bi va/encia. 

Definizione 

Il termine è stato creato da Blculcr (1911) per designare la 
tendenza della psiche schizofrenica ad attribuire contem- 
poraneamente ai fatti psichici più svariali qualità negative 
c positive; si riferisce più specificamente alla coesistenza di 
due tendenze o sentimenti che di regola si escludono (come 
amore e odio). 

Ad opera dello stesso Bleuler e in seguito della Scuola 
freudiana il significato deiramhivalen/a si è esteso allo 
psichismo normale nonché a quello nevrotico, in parti- 
colare per quanto riguarda l’a. affettiva (v. sotto). 

Descrizione e suddivisione 

La distinzione originaria di Bleuler. tuttora in uso (sep- 
pure le sue semplificazioni si riferiscano prevalentemente 
alla schizofrenia), comprende: 
a) a. affettiva, in cui la stessa rappresentazione assume 
contemporaneamente un colorito piacevole e spiacevole 
oppure lo stesso oggetto suscita sentimenti contrastanti 
(ad cs. il marito della schizofrenica viene da questa amato 
e odiato allo stesso tempo; il malato ha paura di essere 
ucciso c invoca che ciò avvenga); 
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b) a. intellettiva , che si riferisce alla coesistenza di due 
concetti che si escludono a vicenda; si osserva in pratica 
che determinati pensieri o rappresentazioni sono immedia- 
tamente seguiti da pensieri contrari (Gegengedanken): 
i malati affermano ades.: «sono Dio- sono il diavolo»; 
« sono il dott. A - non sono il dott. A »; 

c) a. volitiva (o ambitcndcnza), cioè la coesistenza di 
due tendenze volitive contrastanti e di pari intensità 
(v. ambitendenza). 

Questa distinzione schematica non è sempre possibile in 
pratica: Bleuler stesso aveva rilevato la difficoltà di stabi- 
lire una chiara delimitazione tra i vari tipi di a. nonché 
resistenza di una forma mista ( gemischte Ambivalenza 

È stato rilevato che « l’originalità della nozione di a. 
rispetto a ciò che prima veniva descritto come comples- 
sità di sentimenti o fluttuazioni di atteggiamenti risiede 
da un lato nel mantenimento di un'opposizione del tipo 
si-no, in cui l'affermazione e la negazione sono indisso- 
ciabili, dall'altro nel fatto che tale opposizione fondamen- 
tale può ritrovarsi in diversi settori della vita psichica » 
(Laplanchc c Pontalis), ma tale constatazione non risolve 
la difficoltà di fornire una definizione univoca: la complessa 
evoluzione del significato del termine deriva anche dal 
suo uso nell’ambiente di indirizzi psicologici e psichiatrici 
assai diversi c dal fatto che anche nell'ambito dello stesso 
indirizzo esso è adoperato in senso più o meno restrittivo. 

Nell’a/w6/7t> della psicanalisi (freudiana) esso indica in 
senso ampio le azioni e i sentimenti risultanti da un con- 
flitto difensivo in cui entrano in gioco motivazioni incom- 
patibili; dato che ciò che è piacevole per un sistema è 
spiacevole per un altro si potrà considerare ambivalente 
qualsiasi « formazione di compromesso» (Laplanche e 
Pontalis). 

In questo significato però finisce col diventare sinonimo 
di conflitto psichico in genere, mentre la sua caratteristica 
si deve individuare in un « conflitto specifico » in cui « la 
componente positiva e la componente negativa dell’atteg- 
giamento affettivo siano simultaneamente presenti c indis- 
solubili c costituiscano una opposizione non dialettica, 
insuperabile per il soggetto che dice ad un tempo si c 
no» (Laplanchc c Pontalis). 

Da rilevare inoltre che, mentre per Freud l'a. assume 
un'importanza notevole sia nell'ambito del trattamento 
(l'a. affettiva verso il terapeuta può essere fonte di « resi- 
stenza », ctc.) sia nella teoria del conflitto c nel dualismo 
delle pulsioni istintive (v. psicanalisi), altri psicanalisti 
le assegnano ruoli diversi o introducono altre distinzioni. 

Abraham ha introdotto i termini di preambivalentc e postam- 
hivalente che « qualificano, dal punto di vista della relazione og- 
gettuale, l'evoluzione delle fasi libidiche: la fase orale nel suo 
primo stadio (suzione) sarebbe preambivalente; l’a. appari- 
rebbe nel secondo stadio (morsicamento) per culminare nella 
fase anale, continuare nella fase fallica e scomparire solo dopo 
lo stadio di latenza con l'instaurazione dell’amore oggettuale 
genitale » (Laplanchc e Pontalis). 

Nel l'amò /7t> della psicologia di tipo refiessologico-com- 
portamentista il concetto di a. rientra nei modelli teorici 
dei conflitti appetenza-avversione che si possono creare 
anche sperimentalmente con situazioni in cui la meta da 
raggiungere diventa oggetto contemporaneamente di avver- 
sione ed appetenza. 

Dal punto di vista della psicologia motivazionale c in 
particolare nel dominio della psicologia sociale l'a. serve 
a designare atteggiamenti verso oggetti, persone o situa- 
zioni che comportano elementi di senso opposto. 

Nella psichiatria cliniconosografica gli stessi A A. che 
usano il termine gli consacrano poco spazio (Bleuler, 
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Kretschmer), mentre da altri viene solo menzionato 
(Jaspers) o criticato (Bumke). 

Roenau ha sottoposto ad una serrata critica il concetto dcl- 
l’a. secondo Bleuler sia nella schizofrenia sia nel pensiero nor- 
male: egli rileva che nel primo caso molti degli esempi di Blcu- 
kr sono poco dimostrativi anche perche la presenza di parati- 
mie e paramimic schizofreniche nonché dei disturbi del pensiero 
renderebbe impossibile l'accertamento di fenomeni ambivalenti: 
nello psichismo normale invece si tratterebbe spesso di pscudo-a. : 
tra pudore c sessualità, ad cs„ non vi è contrasto da cui potrebbe 
nascere un’a. perchè il primo elemento rappresenta uno stimolo 
rispetto al secondo. 

Jaspers accenna affa, nell’ambito degli « esempi di compren- 
sione psicopatologica con la dialettica dei contrasti »: negli 
schizofrenici « per la mancanza di unificazione si ha l’accentua- 
zione emotiva dello stesso oggetto positiva c negativa nello stesso 
tempo ». 

Significato cliniconosografico e psicologico 

Dal punto di vista cliniconosografico l’a. c stata descritta 
nelle seguenti affezioni. 

a) Nella schizofrenia, l’a. corrisponde alla definizione c 
descrizione classica di E. Bleuler; da rilevare che questo 
A., nella evoluzione della sua concezione della schizofre- 
nia, ha rinunciato a individuare una « formula psicopato- 
logica » della schizofrenia nonché una rigida distinzione 
tra sintomi primari c secondari c di conseguenza l’impor- 
tanza dell’a. è andata scemando (solo poche righe vi sono 
consacrate nell'ultima edizione del suo classico « Ma- 
nuale di psichiatria »). 

b) Negli abnormi psichici (nevrotici e psicopatici), l’a. 
affettiva e volitiva è spiccata nel gruppo « nevrotico-con- 
flittuale » c si riscontra anche in quello « ossessivo » 
(Bini-Bazzi, 1967), ma è da tenere presente che la tasso- 
nomia degli abnormi psichici è controversa, per cui non 
è facile il confronto tra i pareri dei vari studiosi. 

Kahn descrive in alcuni tipi di « psicopatici del carattere » 
sia l'a. (intesa come autovalutazionc che oscilla tra il polo della 
sopravvalutazione e quello della sottovalutazione) che lambì- 
tendenza (v.). 

Brun ed altri attribuiscono importanza prevalente affa, af- 
fettiva nella nevrosi ossessiva ma questa è evidente solo quando 
si sviluppa in personalità insicurc c non appare nella « nevrosi 
ossessiva fredda » c nella personalità anancastica in senso stretto. 

Bleuler attribuisce importanza affa, affettiva anche nella ge- 
nesi di alcuni disturbi somatici funzionali : uno degli clementi 
affettivi viene rimosso c si manifesta con sintomi somatici 
(concetto di medicina psicosomatica). 

c) In alcune forme del pensiero normale. Bleuler sostiene 
che vi sono tutti i punti di passaggio tra il contrasto di 
tendenze (« conflitto dei motivi») da cui nascono la deter- 
minazione volitiva normale e l’a. volitiva patologica, nonché 
tra l'a. affettiva schizofrenica c quella normale (sentimenti 
piacevoli c spiacevoli possono essere suscitati normalmente 
da una stessa rappresentazione o persona od oggetto 
come nel detto « non c’è rosa senza spine »); nel soggetto 
normale però una delle due tendenze o sentimenti acquista 
un netto predominio mentre in casi patologici permane 
questa polarità per cui i due clementi contrastanti coesi- 
stono quando non si fondono in una nuova struttura 
{G est alt ). 

Kretschmer riscontra nel concetto arcaico del tabù, che 
sarebbe legato alla sessualità, l’espressione di uffa, tra 
puro (sacro) e impuro (profano), tra ragione e istinto, 
mentre Werner è scettico sull’esistenza di fenomeni ambi- 
valenti nei primitivi: «i sentimenti dei primitivi sono 
spesso poco differenziati... per cui in certe circostanze 
contrasti come amore e odio possono fondersi in un solo 
sentimento ». 
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TULLIO BAZZI 

AMBLIOPIA 

Hat. scient, amhlyòpia, 1706, dal lat. mcd., e questo dal 
gr. ambi yó pi a ' vista(-dp/o) ' confusa (ambly-)]. - f. amhlyo- 
pia. - I. amblyopia. - T. Amblyopie. - s. amhliopia. 

Il termine ambliopia significa diminuzione del visus. Non 
ostante questo significato generico, è invalso l’uso, fin 
dai vecchi trattatisti (Sichel, Chelius, Dcnonvillicrs c Gos- 
sclin, Mackcnzic). di distìnguere, sotto il nome di a. tutte 
le diminuzioni di vista senza apparenti lesioni esterne c 
attribuite a lesioni di segmenti non visualizzabili all'ispe- 
zione diretta e. analogamente, sotto il nome di amaurosi 
tutte le forme di cecità non sostenute da lesioni esterne 
o visualizzabili all’ispezione diretta. Dopo la scoperta 
dell'oftalmoscopio, tale capitolo si è andato notevolmente 
restringendo di contenuto e l’uso dei termini a. e amaurosi 
è rimasto ad indicare diminuzioni della vista o cecità 
senza lesioni evidenti sia del segmento anteriore, sia del 
fondo oculare (Bietti A., Tcrrien. Baillard c Magitot. 
Duke Eldcr, ctc.). 

Seguendo questo concetto l’a. può essere oggi definita 
come « una diminuzione della vista senza lesioni apprez- 
zabili dell’occhio e non correggibile mediante lenti ». 

Non tutti gli AA., tuttavia, accettano questo signifi- 
cato restrittivo, cosicché da taluni (Bartels, Benesch, 
Delthil, Turchetti), specie in campo sociale o pedagogico, 
vengono indicate sotto il nome di a. anche diminuzioni 
visive accompagnate da lesioni obiettive dell'apparato ocu- 
lare c col nome di ambliopici vengono designati i soggetti 
affetti da tali lesioni. 

In questa breve nota informativa noi seguiremo il con- 
cetto prevalente, attenendoci alla definizione restrittiva 
enunciata. 

L’applicazione più comune del termine a. si ha cosi 
principalmente nel caso di diminuzioni di vista di origine 
funzionale, oppure secondarie a danni anatomici di varia 
origine, non sempre obicttivabili all’ispezione esterna od 
oftalmoscopica. 

Nel gruppo delle diminuzioni visive funzionali troviamo 
l'a. isterica, insorgente per lo più improvvisamente, in 
modo transitorio, mono- o binocularmente ed in generale 
manifestantcsi con una riduzione concentrica del campo 
visivo, determinante spesso una visione tubularc o una 
scomparsa totale del visus (amaurosi isterica). 

Associata allo strabismo concomitante monoculare si 
può avere la più frequente forma di a. funzionale. Tale de- 
ficit è sempre monoculare e corrispondente all’occhio de- 
viato ed ha la caratteristica di poter migliorare, se si obbliga 
il paziente ad usare l’occhio (ad es. bendando il controlate- 
rale); ciò prova che il danno visivo è in rapporto ad alte- 
razioni non anatomiche ma funzionali ed in rapporto con 
l'attività dell’occhio stesso. Sinonimi, a seconda dell'inter- 
pretazione attribuita dai vari A A. a questo tipo di a., 
sono: a. strabica, a. da non uso, a. ex anopsia, a. da sop- 
pressione, a. da estinzione (se recuperabile mediante l'uso), 
a. da arresto (se non recuperabile). A parte il fatto inter- 
pretativo. si è visto che se l’a. è elevata, vi è cioè una dimi- 
nuzione visiva notevole, si ha in genere perdita della capa- 
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cita di fissare con la foveola. lui ripresa funzionale in tal 
caso, mediante l’occlusione dell'occhio sano, dà in genere 
scarsi risultati. Se l’a. invece non è elevata c permane la 
capacità di fissare con la foveola, l’occlusione dell'occhio 
sano dà risultati soddisfacenti. 

Il miglioramento della funzione visiva è ottenibile con 
facilità nel bambino fino agli 8-10 anni c diviene più diffi- 
coltosa nell’adulto. Quando l’occlusione dell’occhio buono 
non è sufficiente bisogna ricorrere a tecniche più elaborate 
di rieducazione che vanno sotto il nome di « plcottica » 
(Bangerter, Cuppers). 

Oltre all’a. degli strabici, vi sono altre diminuzioni di 
visus presumibilmente secondarie al non uso o al relativo 
stato di inattività funzionale. Ricordiamo l’a. associata 
all'occhio più ametropc di soggetti anisometropi, certe a. 
in soggetti con elevati vizi bilaterali di refrazionc, specie 
ipermetropici ed astigmatici, le a. secondarie a prolungata 
occlusione di un occhio da cause varie, l'a. persistente in 
soggetti operati di cataratta congenita nonostante il buon 
risultato dell'Intervento, c. presumibilmente, almeno parte 
dell'a. riscontrabile in soggetti con nistagmo congenito. 

Vi è inoltre un gran numero di noxae cerebrali, delle vie 
ottiche o generali (neuropatie da cause tossiche, nevriti 
di origine batterica o virale, traumi cranici con secondarie 
lesioni del nervo ottico, meningiti, tumori in senso lato 
ed alterazioni vascolari), che possono determinare dimi- 
nuzioni del visus. Se queste noxae producono danni lievi 

0 molto limitati nel tempo, il deficit visivo può non accom- 
pagnarsi a modificazioni rilevabili del fondo oculare (quali 
edemi o atrofie della papilla), oppure tali modificazioni 
possono comparire solo dopo qualche tempo che si è 
manifestalo il deficit visivo. Il termine a. può anche in 
tali casi, magari temporaneamente, trovare una sua giu- 
stificazione. Vi è però un particolare gruppo di diminu- 
zioni visive da cause tossiche, esogene o endogene, che 
appunto perché possono non accompagnarsi ad altera- 
zioni del fondo vengono preferibilmente chiamate a. 

A differenza delle a. funzionali prima ricordate, queste 
si basano su un danno anatomico non sempre reversibile, 
insorgente, in generale, nel tratto del nervo ottico che va 
dal bulbo al chiasma; si tratta pertanto di neuropatie 
retrobulbari. Le lesioni sono sempre bilaterali anche se 
spesso di entità diversa nei due occhi. Numeroso il gruppo 
delle a. secondarie ad intossicazioni esogene per le molte 
sostanze che prtssono determinare una sofferenza del nervo 
ottico. Alcune di queste colpiscono prevalentemente il 
fascio papillomacularc determinando scotomi centrali o 
cecocentrali, altre determinano una sofferenza di tutto il 
nervo ottico con una riduzione prevalentemente con- 
centrica del campo visivo. Fra le sostanze determinanti una 
depressione solo del campo visivo centrale ricordiamo il 
tabacco, responsabile di una forma alquanto comune di 
a., chiamata anche alcolicotabagica per la frequente con- 
comitanza delle due forme di intossicazione; una defi- 
cienza di vitamine del gruppo B sembra giocare un ruolo 
importante nella determinazione di questa forma di a., 
supposizione avvalorata anche dal fatto che nel beri-beri 
e nella pellagra può manifestarsi a. da sofferenza del 
nervo ottico. Ricordiamo inoltre fra le sostanze respon- 
sabili di questo tipo di a. gli alcoli (specie il metilico), 
il piombo e più raramente il tallio, l'arsenico inorganico, 
lo iodoformio c lo iodio. Fra le più note sostanze deter- 
minanti depressioni di tutto il campo visivo ricordiamo 

1 preparati organici di arsenico (particolarmente l’ac. 
arsanilico, N. R.: Atoxyl), la chinina e derivati, la felce 
maschio, l’ergotamina, i salicilici, i coloranti di anilina 
c derivati. 

Nel gruppo delle intossicazioni endogene troviamo 
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principalmente Fa. uremica. La fase ambliopica, gene- 
ralmente, prelude o conclude uno stato di cecità (amaurosi) 
dipendente dalla malattia renale; il reperto oftalmoscopico 
può essere negativo se non proesiste una retinopatia albu- 
minurica dalla quale, peraltro. Fa., o Famaurosi, può 
essere indipendente. La causa si suppone sia tossica o 
meccanica, secondaria ad edema del tessuto nervoso. Pure 
indipendenti da eventuali lesioni retiniche possono essere 
Fa. o Famaurosi gravidica c Fa. secondaria a neuropatia 
nel diabete. 

Ricordiamo, inoltre, le a. o amaurosi che possono in- 
sorgere in seguito a disturbi circolatori nell'emicrania oftal- 
mica e le a. o amaurosi di più incerta interpretazione che 
possono insorgere per interruzione delle mestruazioni o 
durante Fallattamcnto. 

Bibliografìa 

Bagoli ni B.. Terapia dell 'ambi inpia, in Bietti G. B.. Sympos. 
Cura detto strabismo, XLlIi Congr. Soc. Oftal. Ital., 1957, 
Milano. 

Baillart P.. Magitot A., Manuel d'ophtalmologie, 1950, Doin 
A Masson, Paris. 

Bangcrtcr A., Pieottica, 1954, Cisalpino. 

Barici* M., J. Ophthal. Soc. -A ss. Int. Prophyl. Cécile, 1938, I 
Bcnesch O., Ann. O/tal., 1952. 78, 159. 

Chavassc B., Warth's Squint or thè Binocular Reftexes and thè 
Treatment of Strahismiu, 1939, Blakiston, Philadclphia. 
Clipper* C., Klin. Mht. Augcnhcilk., 1956, 129, 579, 

Deltnil S., Bull. Ophthal., sunpl. 7. 

Duke FJdcr S., Textbook of Ophthatmology, 1954, Kimpton, 
London. 

Guzzinati G. C.. Salvi G., Aggior. Ter. Offa!., 5-6, I. 
Hugonnior R., Strabismes, 1959. Masson, Paris. 

Scott A. S., Practitioner, 1966, 197, 24. 

Tcrrien F., in Duke Eldcr S., Trai tè d’ophtalmologie , 1939, 
Masson. Paris. 

Turchctti G., Ann . Oftal, 1952. 78, 191. 

Walsh B. F,, Clinica I Ncuro- Ophthaìmologv, 1947, Wilkins, 
Baltimore. 

BRUNO BAGOLISI 

AMBLYOMMA GENERE 
[gr., ‘ occhio fiacco '] 

Genere di acari della famiglia Ixodidi, che comprende specie 
che interessano la patologia umana in quanto vettori di 
alcune rickcttsie (v. rickettsiosi). 

V. anche: zecche. 

RFt). 

A MBOCETTOR1 

[ted., ultimo decennio del xix sec., P. Ehrlich, composto 
del lat. ambo- 4 ambi- ’ e (re)ceptor ‘ ricettore *]. - f. ambo- 
cepteurs. - I. amboceptors. - t. Amboceptoren. - $, ambo- 
ceptores . 

Termine introdotto da Ehrlich (1898) per designare gli 
anticorpi responsabili della reazione di emolisi e delle 
reazioni litiche in senso più generale. Come è noto, tali 
reazioni richiedono, per la loro manifestazione, la pre- 
senza del complemento (v.); Ehrlich suppose che Fanti- 
corpo interessato fosse fornito di due gruppi aptoforì, 
dei quali uno si legava alle cellule, l'altro al complemento, 
configurandosi cosi, per Fantioorpo in gioco, la funzione 
di tramite tra antigene cellulare, da una parte, c comple- 
mento dall'altra: da qui il nome di amboccttore, al quale 
ormai si deve attribuire solo un valore storico. 

V. anche: batteriolisi ; complemento; emolisi; im- 
munità. 
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AMBULANZA 

F. ambulance. - 1 . ambulante. - T. Ambulali:. - s. ambulando. 

Definizione 

Nei protocolli annessi alfa Convenzione di Ginevra per 
l’assistenza sanitaria dei malati e feriti in guerra (1864) 
fu fissata, per questa parola, la seguente definizione: « Tutto 
ciò che segue l'esercito sul campo per il servizio medico 
delle truppe ». E più oltre: « La riunione dei servizi e dei 
mezzi atti a portare soccorso ai malati c feriti in guerra, 
seguendo nelle loro mosse gli eserciti belligeranti sul ter- 
reno di battaglia c addirittura tra le stesse file dei com- 
battenti ». 

La parola ambulanza è divenuta oggi sinonimo di auto- 
ambulanza e come tale viene comunemente adoperata. 
La più moderna definizione è la seguente: « Autoveicolo- 
ambulanza destinato al trasporto urbano cd extraurbano, 
a piccola, media o grande distanza, di uno o due infermi 
barellati e del relativo personale assistente in idoneo am- 
biente sanitario opportunamente attrezzato ». 

Si è inteso in tal modo definire Fa, come una vera unità 
sanitaria automobile attrezzata per interventi di primo 
soccorso a favore di infermi cd infortunati, c per il loro 
eventuale trasporto. 

Cenni storici 

Sull'esistenza di un servizio sanitario così inteso, negli eserciti 
dell'evo antico, non si hanno notizie sicure. Ci c noto che i 
grandi re conquistatori, da quelli egiziani ad Alessandro, a 
Ciro, scendevano in camjx» accompagnati dai loro medici per- 
sonali; ma le truppe, se pur certamente erano seguite da medici, 
non erano, con ogni probabilità, assistite da una vera c propria 
organizzazione sanitaria. 

A Roma, al tempo della repubblica, però, una parte del 
bottino di guerra era devoluta al pagamento dei medici militari, 
il che lascia intravedere l’esistenza di un inquadramento e di 
una organizzazione che andò perfezionandosi parallelamente 
all'ascesa della potenza di Roma, tanto che sotto Tiberio e 
Germanico le truppe al campo disponevano di apprestamenti 
equivalenti ai moderni ospedali da campo. 

Dopo la caduta dell’Impero romano, anche questo segno di 
umanitaria civiltà, mitigante gli orrori della guerra, decadde c 
nei Funghi secoli del medioevo non se nc ritrovano più notizie. La 
cura dei feriti era affidata unicamente alla pietà dei commilitoni 
e all'iniziativa individuale di medici al seguito dell'esercito. 

Bisogna scendere fino al principio del sec. XVII. all'assedio 
di Amiens, per ritrovare, organizzato dal Sully, un embrione di 
servizio. 

La parola a., nel significato della definizione, più tardi co- 
dificata a Ginevra, fu adoperata per la prima volta negli eserciti 
napoleonici dal chirurgo J. D. Lairey che creò, nel 1793. le a. 
volanti. Seguirono a brevissima distanza di tempo, negli altri 
eserciti, analoghi servizi con analoghi mezzi (P. Assaiini, D. 
Guthric, Pcrcy). 

Dopo la Convenzione di Ginevra che, affermando la neutralità 
dei feriti e del personale addetto alla loro raccolta c cura, per- 
mise di incrementare e perfezionare il servizio, tutte le nazioni 
aderenti ebbero a. che. nell'esercito italiano, si distinguevano 
in: divisionali, di battaglione. Dopo il 1870 tale nomenclatura 
nel nostro esercito fu cambiata in: « sezioni di sanità » e « posti 
di medicazione », mentre la C.R.I. la mantenne per le sue forma- 
zioni mobili. Ancor oggi il posto di medicazione da moniagna 
di quest'associazione è denominato: a. da monragna attendata. 
A titolo di esempio di consimili unità, eccone le caratteristiche: 
Fa. è costituita da tre tende grandi per ricovero, capaci di 24 
letti da campo; Il tende alpine per l'alloggio del personale c i 
servizi; I tenda di medicazione. F destinala a funzioni di pronto 
soccorso c primo ricovero in attesa di smistamento. 

F dotata di tutto il materiale lettereccio e sanitario occorrente 
c ad essa sono addetti 2 ufficiali medici. 1 ufficiale d’ammini- 
strazione. 1 sottufficiale. 4 infermieri. Il inservienti. Tutto il 
materiale c scomponibile in colli preordinati, si da permetterne 
il celerissimo montaggio e smontaggio; mentre le dimensioni 


1397 1398 


Digitized by Google 



AMBULANZA 


cd il peso dei colli sono (ali da rendere possibile, in caso di ne* 
cessità, il trasporlo someggiato. 

Anche la Francia e la Spagna mantennero, per le loro unità 
sanitarie campali, i termini ambutance e rispettivamente ambu- 
tancia. 

Evoluzione delle ambulanze militari e delle ambulanze specia- 
listiche 

Con l'affinarsi delie organizzazioni assistenziali e dei mezzi tec- 
nici. si cominciò presto a sentire il bisogno di formazioni mo- 
bili specializzate specie per l’assistenza dei feriti gravi cui i lun- 
ghi trasporti prima del necessario intervento di alta chirurgia 
riuscivano, in elevata percentuale, esiziali. 

Sorsero cosi le a. chirurgiche dotate di mezzi e personale spe- 
cializzati. La prima realizzazione in Italia fu dovuta allaC.R.L, 
che nel 1916 ne istituì i due primi esemplari. 

Le a. chirurgiche venivano di solito installate in prossimità 
di ospedali da campo avanzati, in modo da permettere il rapido 
afflusso dei feriti bisognosi di immediato atto operatorio. 

L’a. era un vero e proprio ospcdalctto chirurgico costituito 
da una sezione operatoria, dotata di tutti i mezzi necessari ad 
effettuare ogni indagine occorrente e qualunque atto operato- 
rio. e da una sezione di ricovero capace di una trentina di 
posti letto. Il tutto allogato in tende- baracche intercomunicanti, 
riscaldate con impianto mobile di tcrmosifone. e facilmente 
smontabili per il pronto spostamento dcU'unità. 

Segui l'organizzazione di a. radiologiche, oculistiche cd 
odontoiatriche, con attrezzature specializzate per le rispettive 
necessità assistenziali. 

Tali unità diedero ottima prova, si che oggi tutti gli eserciti 
curano particolarmente, e nei mezzi e nel personale, la perfetta 
organizzazione delle a. specialistiche. 

Nella II guerra mondiale, infine, tutti gli eserciti hanno at- 
trezzato a. aeree per il rapidissimo smistamento, in ospedali 
specializzati, di particolari feriti, per la rapida evacuazione di 
ospedali posti in determinate zone e per il salvataggio in mare. 
Ogni a. aerea è attrezzata in modo da permettere, in volo, me- 
dicazioni e piccoli interventi. 

Moderne ambulanze civili 

Dall’uso militare la parola a. è passata all’uso civile per 
indicare quel veicolo opportunamente attrezzato per il 
trasporto e l’assistenza dei malati e dei feriti. 

L’aumentata circolazione stradale urbana ed extraur- 
bana ha portato negli ultimi anni a un aumento dei feriti 
della strada. A ciò ha contribuito l’ampliamento della 
rete autostradale italiana che, consentendo di percorrere 
lunghe distanze a notevole velocità, aumenta le possi- 
bilità di incidenti che, a causa appunto della velocità 
dei veicoli stessi, sono particolarmente gravi. 

Non era pertanto possibile non pensare ad un adeguato 
sistema di soccorso a questa categoria di infortunati. 

La distanza delle autostrade dai centri abitati e quindi 
dagli ospedali ha imposto lo studio accurato di veicoli- 
ambulanza che potessero fornire a bordo i necessari 
presidi sanitari di urgenza. 

Sono cosi sorte le a. speciali denominate « centri mo- 
bili di rianimazione » che consentono di trasportare in 
vita l’infortunato dal luogo dell'incidente all’ospedale. 

Tali a. sono dotate di apparecchi per la rianimazione, 
respiratori automatici, aspiratori per liberare le vie aeree, 
cardioscopi per il controllo costante dell’attività cardiaca, 
defibrillatori e cardiostimolatori. Sono fornite inoltre di 
strumentario chirurgico essenziale per tracheotomie d'ur- 
genza. per sutura di ferite, per immobilizzazione di frat- 
ture. Dispongono di cassette di medicazione, cassette con 
farmaci di urgenza, bombole di ossigeno, respiratori ma- 
nuali tipo Ambu per portare soccorso immediato sul 
luogo dell'incidente, a distanza dall’a. 

Ogni a. è dotata di due barelle unificate secondo le 
norme NATO (dimensioni, carreggiata e passo), con pia- 
nale Rx-traspurente, per consentire gli scambi tra a. e a., 
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Fig. 1. Una moderna autoambulanza. 


tra a. e ospedale, tra a. e mezzi aerei di trasporto sanitario, 
principalmente elicotteri, senza dover effettuare il trasbordo 
dell’infortunato. 

È previsto che le a. siano munite di radiotelefono per 
mantenere continui contatti con il centro operativo da cui 
dipendono. Il radiotelefono è, inoltre, particolarmente 
utile perché evita i tempi morti dovuti al rientro a vuoto 
dell’a. alla propria sede, dopo aver effettualo un soccorso, 
e per l’immediata chiamata di più a. in una stessa località 
in caso di disastro collettivo. 

Il collegamento radiotelefonico consente ai medici dei 
centri operativi di impartire opportune istruzioni sani- 
tarie al personale a bordo dell’a. 

Le a. adibite al pronto soccorso stradale sono, inoltre, 
fornite di appositi utensili per l’estrazione dei feriti dalle 
autovetture incidentate (cesoie, pinze, seghe da ferro, leve 
a piede di porco, scalpello, guanti isolanti, etc.). al fine di 
poter prestare soccorso entro breve tempo senza attendere 
l'arrivo di specialisti. 



Fig. 2. Interno di una moderna autoambulanza. 


Tenendo conto che può capitare di dover operare di 
notte o di aver bisogno di un intervento aereo con elicot- 
tero, nelle a. sono predisposti opportuni mezzi di segna- 
lazione (fari supplementari e razzi). 

È stalo recentemente completato lo studio, presso i com- 
petenti organi ministeriali, del progetto di unificazione del 
tipo di a. È previsto un unico modello con caratteristiche 
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unificate, che potrà avere due versioni per quanto riguarda 
l'attrezzatura interna su sistema modulare. 

11 primo tipo dovrà essere un’a. per il soccorso ed il 
trasporto di infortunati, feriti, intossicati e di ammalati che 
richiedono delle terapie, anche se elementari, già sul luogo 
del recupero c durante il trasporto. 

Il secondo tipo dovrà essere un’a. destinata al trasporto 
di malati particolari, che richiedono durante il tragitto 
delle terapie eseguibili solo con apparecchi speciali. 

Nel primo tipo il personale sarà costituito da soli infer- 
mieri specializzati, nel secondo tipo prenderà posto anche 
un medico rianimatore in grado di usare le apparecchia- 
ture speciali. 

La standardizzazione dell’a. civile italiana prevede che 
questa derivi da un veicolo industriale di base, le cui carat- 
teristiche tecniche riguardanti motore, freni, sospensioni, 
trasmissione, apparati di illuminazione e di segnala- 
zione, ingombri di carrozzeria, siano fissate in apposito 
capitolato al quale si dovranno attenere le case co- 
struttrici. 

Tale unificazione segna un ragguardevole progresso 
tecnico-organizzativo dei servizi di pronto soccorso. Ciò 
faciliterà, tra l’altro, l’organizzazione dei servizi di emer- 
genza in occasione di calamità naturali, durante le quali 
si rende necessario trasportare c assistere feriti in consi- 
derevole numero c nel minor tempo possibile, usufruendo 
di personale proveniente dai vari enti, che potrà così 
facilmente utilizzare qualsiasi a. 
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(lat. scicnt. Amiba, 1824, J. B. Bory de Saint-Vincent, se- 
condo la pronunzia moderna del gr., dal gr. amoibé 
‘ mutamento \ poi corretto in Amoeba, 1830, Ch.-G. 
Ehrcnbcrg, secondo la pronunzia classica del gr.]. - F. 
amibes. - i. ante bus: amebae. - T. Amóben; Amoebae. - s. 
amebas. 
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Generalità e classificazione 

Le amebe sono protozoi appartenenti alla classe Rhlzo- 
podea von Siebold 1845, ordine Amoebida (Kent 1880), nel 
quale sono comprese numerose famiglie (la cui tassonomia 
è, però, tuttora controversa); tra queste sembra utile 
segnalare le Naegfaeridae, le Amoebidae e le Endamoebidae ; 
in quest’ultima sono comprese tutte le forme strettamente 
parassite. 

Come tutti i protozoi le a. sono organismi unicellulari, 
con nucleo c citoplasma contornato da una membrana 
( plasmalemma ); il citoplasma è differenziato in una parte 
esterna, ectoplasma , trasparente c di aspetto ialino, c una 
parte interna, endoplasma , che si presenta finemente gra- 
nulosa c nella quale si trovano, irregolarmente dispersi, 
i vacuoli (v. sotto). 11 nucleo si trova nell’endoplasma; 
generalmente unico, è vescicolare, più o meno ricco di 
cromatina ed è limitato da una sottile membrana nucleare; 
in esso si trova il cariosoma (v. anche: protozoi), più o 
meno cospicuo. 

Caratteristica comune a tutte le a. è il cosiddetto movi- 
mento ameboide, consistente nell’emissione di propaggini 
citoplasmatiche ( pseudopodi , in cui scorre l'ectoplasma con 
le sue granulazioni), che, espandendosi, provocano un con- 
tinuo ed irregolare spostamento dell’organismo; per questa 
attività, la forma delle a., nella fase vegetativa, è inco- 
stante e da ciò deriva la loro denominazione (figg. 1, 4 e 5). 
Oltre che per la locomozione gli pseudopodi svolgono 
un ruolo attivo nell’alimentazione delle a.; infatti circon- 
dano ed inglobano le particelle (alghe, batteri, globuli 
rossi, etc.) delle quali le a. si nutrono, con un mecca- 
nismo analogo a quello della fagocitosi dei globuli bianchi 
del sangue. 

Le particelle cosi inglobate vengono delimitate da una 
membrana di invaginazione (plasmalemmaderivata) che 
contiene anche le idratasi aride lisosomiali deputate alla 
digestione; l’intero complesso, conosciuto sotto il nome 
di vacuolo alimentare, potrebbe meglio definirsi come li- 
sosoma secondario (fìg. 1, a, b, c, d, e, 0- Nelle a. che 
vivono nelle acque dolci si evidenzia il cosiddetto vacuolo 
contrattile, che si contrae ritmicamente e al quale gli 
AA. attribuiscono una funzione essenzialmente escretoria 
e osmoregolatricc, e fors'anche respiratoria. 

Altra caratteristica comune alle a. è la trasformazione 
in cisti. Le cause che determinano l’incistamento non sono 
chiaramente definite, ma non sembra, attualmente, che 
le condizioni sfavorevoli dell’ambiente siano da conside- 
rarsi determinami al proposito. La trasformazione del 
trofozoita in cisti è preceduta da alcune modificazioni, 
tra le quali è preminente la cessazione del movimento e 
dell’alimentazione; segue una fase di disidratazione durante 
la quale si ha la secrezione di una sostanza che, indu- 
rendo, conferisce stabilità alla forma cistica e ne ga- 
rantisce la sopravvivenza in condizioni ambientali sfa- 
vorevoli. 
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Fig. I. Ullrastruttura di E. histolvtica ONservata al microscopio elettronico (a, b. c, d, c. f) c al microscopio a scansione (g. h). 
a» Particolari del plasmalcmma c dell’endoplasma contenente vacuoli alimentari (frecce); 11.000 <. b) Sezione dell'endoplasma 
ricco di granuli di glicogeno (g); al centro una porzione differenziata contenente vacuoli alimentari; 9.500 . c) Nucleo (n>; 

13.000 . d) Particolare del plasmalemma c del reticolo endoplasmatico (r); la freccia indica un vacuolo alimentare contenente 

un batterio in sezione trasversa; 23.000 . c) Particolare della tig. b) con evidenziazione del vacuolo contenente un hattcrio in 

m M.>nc longimdinalc; 29.500 . f > Sezione con nucleo (ni. endoplasma ricco di glicogeno e accenno alla formazione di pscudopodi: 

9.700 . c, hi Due trofozoiti visti al microscopio a scansione; 7.300 x. (Osservazione Magaudda). 
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Nel ciclo vitale delle a. si possono distinguere: una fase 
vegetativa (o dei trofozoi(i), una precistica, una cistica 
ed infine quella metacistica. 

Durante la fase vegetativa le a. si riproducono per scis- 
sione binaria diretta: la divisione del nucleo è seguita 
da quella del citoplasma; il nucleo può dividersi una 
o più volte (anche nelle cisti delle a. parassite, le quali 
possono pertanto apparire plurinuclcatc). 

Le a. che più notoriamente interessano la patologia 
umana appartengono, come già detto, alla famiglia delle 
Endamoebidae . Tuttavia tra le forme a vita libera delle 
famiglie Saegleridae (genere Saegleria AlcxcictT. specie 
N. gruberi c A’, bistadialis ) e Amoehidae (genere H art man- 
nello Alexeieff, specie H. hyalina c H. astronyxis ; genere 
Acanthamoeba Volkonsky, specie A. castellami c A. hyalina ), 
fino ad oggi ritenute non patogene per ritorno, alcune 
sono state, recentemente (1965), chiamate in causa come 
agenti etiologici di mcmngocnccfaliti amebiche primarie. 
La via d'ingresso sarebbe la rinofaringea; i trofozoiti, 
attraverso la lamina cribrosa c i nervi olfattivi, raggiun- 
gerebbero l'encefalo, dove esplicherebbero un'azione pa- 
togena particolarmente virulenta; non si esclude che l'in- 
gresso possa avvenire anche attraverso lesioni della cute 
o della mucosa orale, Inizialmente vennero chiamate in 
causa le Acanthanweba ; in seguito vari AA. si sono 
orientati verso altre a. a vita libera dei generi H art man- 
nello c \aegleria ; ricerche epidemiologiche, effettuate su 
ca. 2300 individui sani, hanno rivelato che 1*1.7 % era 
portatore di vari ceppi di Hartmannella. Tra i malati, 
la maggior parte delle forine risultarono contratte da 
giovani o da ragazzi che avevano nuotato in stagni di 
acqua dolce o in acque termali o in piscine riscaldate 
o che si erano bagnati in pozzanghere di recente for- 
mazione dopo piogge estive. Il decorso di queste forme 
è rapidissimo con e.xitus tra il 2® c il 7* giorno; la te- 
rapia è difficile in quanto i comuni farmaci antiame- 
bici passano con difficoltà la barriera ematoencefalica; 
tra i più recenti presidi l'anfotcricina B sembrerebbe la 
più attiva. L'identificazione delle varie specie ritrovate, 
per lo più in sede autoptica, sia nelle meningi che nel cer- 
vello e nel liquido cerebrospinale, non è assolutamente 
certa, per cui la sicura identificazione dei vari ceppi di a. 
a vita libera che possono essere chiamali in causa in queste 
forme mcningocnccfalitichc è inderogabile ai fini della 
profilassi e della terapia. 

Famiglia Endamocbidae 

La famiglia Endamoebidae c certamente la più impor- 
tante poiché comprende le più note a. patogene per 
l'uomo c per gli animali. Vi appartengono quattro ge- 
neri che si differenziano principalmente per la struttura 
nucleare: 

1) genere Entamoeba: fornito di un unico nucleo con 
cariosoma piccolo, centrale, circondato da uno strato di 
cromatina periferica; 

2) genere Endolimax: fornito di un nucleo voluminoso 
con cariosoma eccentrico, se tua cromatina periferica; 

3) genere lodamoeba: con nucleo unico, voluminoso, 
con cariosoma centrale sferico, circondato da uno strato 
di granuli acromatici e con granulazioni di glicogeno; 

4) genere Dientamocka : con due nuclei aventi cariosomi 
granulosi centrali senza cromatina. 

Genere Entamoelw 

Comprende tutte le a, endopa rassite, con nucleo più o 
meno sferico, membrana nucleare circondata da granuli 
di cromatina, cariosoma relativamente piccolo e centrale. 
Generalmente il trofozoita ha un solo nucleo. Le specie 
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appartenenti a questo genere sono numerose; per scopi 
tassonomici e stala proposta (Ncal, l%6) una suddivisione 
basata sul numero dei nuclei contenuti nelle cisti; si hanno 
pertanto quattro gruppi: 

a) specie con cisti octonucleate : E. coli (ospite del- 
l'uomo); E. barretti (isolata dalla tartaruga Chelytlra ser- 
pentina)' E. cobavae (dalle cavie); E. galltnarum (da vo- 
latili domestici); E marmotae (da Marmata tnonax ); E. mu- 
ri s (da vari roditori); 

b) specie con cisti tctranuclcatc: £. hisrolytica (dal- 
l’uomo); E. hartmanni (?) (dall'uomo); E. dispar (?) 
(dall'uomo); E. aulasfomi (da sanguisughe); E. invaderti 
(dai serpenti e rettili in genere); E . knowlesi (da tarta- 
rughe); E. nut talli (da scimmie); E. philippinensis (da sca- 
rafaggi); E. pvrrhogaster (da salamandre); E. ranarum 
(da vari anfibi, specialmente rane); £. terrapinae (da 
tartarughe); 

c) specie con cisti uninucleate: £. polecki (dall'uomo 
e dai maiali); £. bovis (dal bestiame, specialmente bovino); 
£. citai toni (da varie scimmie); £. debliecki (da capre c 
maiali); £. suis (da maiali); 

d) specie delle quali non è noto uno stadio incistato: 
£. gingivalis (dall'uomo); E. caudata (da cani, probabil- 
mente anche sinonimo di £. histolvtica). 

Le specie che interessano l’uomo sono numerose; si 
descriveranno qui quelle di maggiore importanza; quanto 
alle altre, si tratta di a. coprobiotiche o di a. patogene per 
animali diversi dall’uomo c che presentano caratteristiche 
sovrapponibili a quelle di £. hisrolytica [£. h.) o di E, coli 
[£. r.J. Va anzitutto chiarito che £. dispar va considerata 
come sinonimo di £. h. cosi come, probabilmente, £. hart- 
manni, E. nuttalli c £. caudata. Ma se i quattro gruppi 
(che in effetti allo stadio trofozoitico sono tre. in quanto 
£. gingivalis è morfologicamente indistinguibile da £. h.) 
comprendono varie specie, numerose a. sono da conside- 
rare, come già accennato, perfettamente eguali ma diffe- 
rentemente denominate in rapporto alla loro prima fonte 
di isolamento. Le scimmie, ad cs., albergano a. che non 
è possibile distinguere dalle quattro specie più comuni nel- 
l'uomo (£. r., £. /»., lodamoeba butsehlii , E. nana), ed e pos- 
sibile infettare alcune scimmie con ceppi virulenti di pro- 
venienza umana di £. h„ che in questi casi sembra avere 
lo stesso potere patogeno sia per l’uomo che per lo scim- 
panzé. La stessa £. h. è stata isolata dal maiale, mentre 
sono state segnalate infezioni umane date da £. polecki 
(ospite abituale del maiale); a. simili a £. c. si ritrovano 
nel ratto, nel topo e in altri roditori. È ancora da segna- 
lare £. invadens , in vario grado patogena per diverse specie 
di rettili, ma perfettamente indistinguibile da £. h., tranne 
forse che per i diametri. 

La variabilità dei diametri, che abitualmente si riscontra 
sia nelle specie coltivate in vitro che nei ceppi isolati da 
pazienti o da portatori sani (forme coprobiotiche), contri- 
buisce alla difficoltà, già esposta, della reale differenziazione 
tassonomica. Una revisione della classificazione si impone 
oggi non solo per l'interesse puramente filogenetico ma 
ancora più per l’identificazione di eventuali serbatoi ani- 
mali che. unitamente ai portatori umani sani (cyst-passer), 
creerebbero le possibilità di diffusione esistenti, per cui si 
valutano in ca. 500 milioni gli individui portatori di trofo- 
zoiti. Il rapporto tra numero di portatori e numero di 
pazienti realmente affetti da amebiasi varia notevolmente, 
sia in relazione al clima sia in dipendenza delle condizioni 
di nutrizione del portatore, nell'ambito di cifre che oscil- 
lano da 5: 1 fino a 300: 1, ed è probabile che esso, in paesi 
temperati, possa aumentare; tale rapporto è direttamente 
dipendente dalla visione, strettamente personale, che i vari 
ricercatori hanno del problema tassonomico del genere 
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Fig. 2. Reazioni crociate dei sieri anti-£. histoiytica (ceppi: MT, Franca, Lero, Santoni, Napoli. PAI, Bar), anti-£. invaderne anti-£. 
moshko vsk ii con i rispettivi antigeni, in prove crociate di fissazione del complemento (tecnica di Kolmcr 1/5 di volume). Ogni diagram- 
ma rappresenta la risposta di un antisiero saggiato con i vari antigeni, fatta eguale a 100 la risposta con l’antigcnc omologo. ( Da 
Magaudda-Pennisi, ridisegnala). 


Entumoeba (sono note, ad es., le diatribe in merito alla 
individualità di specie riguardanti E. dispar , E. hartmanni 
e E. h. var. minuta). 

Lo studio citochimico delle attività idrolasiche in vari 
ceppi di Entamoeba ha evidenziato come le formazioni 
deputate ai processi digestivi intracellulari siano da consi- 
derare strutture lisosomiali; i vacuoli alimentari dei pro- 
tozoi possiedono, infatti, le caratteristiche essenziali dei li- 
sosomi, contengono cioè idrolasi acide delimitale da una 
membrana che impedisce agli enzimi c alle sostanze ingerite 
di passare nel citoplasma. La velocità di evidenziazione 
della reazione enzimatica varia nelle differenti specie csa- 
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minate; ciò potrebbe servire, unitamente alla variabilità 
della loro resistenza alle diverse temperature di coltura 
e alla sopravvivenza c moltiplicazione in terreni ipoto- 
nici ed in acqua di fonte, come uno dei mezzi per arrivare 
alla già accennata differenziazione. 

Le ricerche immunologiche (condotte con la reazione di 
fissazione del complemento, l'agglutinazione dei trofozoiti 
c delle cisti, le prove di precipitazione, di immobilizza- 
zione. di intradermorcazionc c di immunofluorcsccnza) 
hanno consentito di evidenziare nei singoli ceppi, sulla 
base di prove crociate tra varie specie del genere Enta- 
moeha, la contemporanea presenza di frazioni antigeniche 
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specifiche relative al genere, alla specie e ai ceppi stessi, 
permettendo di chiarire alcuni problemi ótWamebodiagnosi 
e della sierodiagnosi (fig. 2). Indagini sierologiche, con- 
dotte in popolazioni immuni da casi clinici di amebiasi, 
hanno mostrato che ca. il 4% dei soggetti, pur non avendo 
mai lamentato disturbi riferibili all'amebiasi, era porta- 
tore di anticorpi antiamcbici, non solo verso i vari ceppi 
di E. h. (con diversi livelli di titoli anticorpali). ma anche 
verso E. invade ns e £. nwshkovskii. 

Per quel che riguarda la morfologia del genere Enta- 
moeba, poco c’c da aggiungere a quanto detto nelle gene- 
ralità. Tra il materiale inglobato c reperibile nei vacuoli 
dell'endoplasma possono trovarsi, oltre che alghe c bat- 
teri, anche leucociti e globuli rossi. Il passaggio alla fase 
cistica avviene abitualmente nell'intestino dell’ospite. 

Indagini moderne sono state condotte sull'ultrastruttura 
di alcune specie parassite dell’uomo o degli animali. Le ri- 
cerche al microscopio elettronico hanno messo in evi- 
denza una similarità di struttura tra le varie specie esami- 
nate; la membrana citoplasmatica (o plasmutemma) è 
apparsa tristratificata (costituita da due foglietti, elettro- 
nicamente molto densi, separati da uno spazio chiaro 
meno denso); qualche A. ha descritto anche uno strato 
di filamenti a spazzola posti sul margine esterno {E. moah- 
kovskii); la sostanza fondamentale sembra costituita da 
granulazioni elettronicamente più dense del restante cito- 
plasma, con presenza di formazioni filamentose di aspetto 
spiraliformc. Il reticolo cndoplasmatico c scarsamente rap- 
presentato ed è costituito da vescicole microscopiche, con 
assenza di mitocondri c dell'apparato di Golgi. Nel cito- 
plasma si ritrovano numerosi vacuoli e tra questi i vacuoli 
alimentari sono i più frequenti; la loro parete ha la iden- 
tica struttura del plasmalemma; nei vacuoli si sono osser- 
vati granuli di amido di riso, batteri, cristalli e corpiccioli 
di natura non definita. Il nucleo, circondalo da un alone 
più chiaro, presenta una doppia parete nella quale è possi- 
bile osservare minutissime discontinuità, da alcuni A A. attri- 
buite ad artifìci di tecnica. Nella parte periferica del nucleo, 
al disotto della parete nucleare, vi è uno strato più denso, 
discontinuo, di masserelle di sostanza cromatinica irre- 
golari per grandezza. Il cariosoma, per lo più situato al 
centro del nucleo, ha forma irregolare ed è spesso composto 
di corpiccioli elettronicamente densi di varia grandezza, 
non delimitati da una membrana propria (fìgg. 3 c S). Con 
metodi fotochimici sono stati messi in evidenza fini granuli 
che sembrerebbero avere una funzione initocondriale. 

La coltivazione in vitro delle a. avviene in associazione 
ad una o più specie di microrganismi; all’uopo esistono 
vari tipi di terreni (monofasici o difasici), tutti contenenti 
l’amido di riso che ha la funzione di accelerare lo sviluppo 
e la crescita dei protozoi. Non sempre la flora batterica 
è conosciuta ma può essere sostituita, facilmente, con 
flora batterica nota. Oggi è possibile ottenere lo sviluppo 
delle a. in colture axeniche (senza batteri), condizione che 
è favorevole per gli studi biochimici, immunologici e nu- 
tritivi delle a. Come già accennato, non sono stati ancora 
definiti i fattori che determinano Tincistamento in vivo ; 
raramente si trovano cisti in ammalati affetti da forme dis- 
senteriche acute (come se, per aversi l’incistamento, le 
condizioni del transito fecale nel canale digerente debbano 
essere quasi normali). Per ottenere in vitro l’incistamcnto 
è necessario ricorrere a tecniche particolari che portano 
alla produzione di cisti in numero abbondante. 

Le osservazioni al microscopio elettronico, le ricerche 
sugli enzimi, compreso lo studio citochimico delle atti- 
vità idrolasiche, il comportamento nei terreni ipotonici e 
le indagini immunologiche sono gli dementi base che do- 
vrebbero consentire un più chiaro c preciso ordinamento 


della sistematica del genere Entamoeba. In effetti il pro- 
blema della sistematica di questo genere, come pure qudlo 
della filogenesi delle a., è stato complicato, recentemente, 
dall'isolamento di 6 ceppi (cinque in America e uno, 
il Messina, in Italia) di a. simili a E. h., capaci di vi- 
vere c svilupparsi a temperature più basse (intorno ai 
22 °C), con un comportamento colturale molto più vicino 
alle specie £. invadens c £. moshkovskii. 

I. Entamoeba hisrolyrica. - I trofozoiti hanno un dia- 
metro, come già accennato, molto variabile che può an- 
dare da 7 a 60 jx; ciò in dipendenza della loro attività 
patogena (forme ematofaghe con dimensioni maggiori) 
o meno (forme coprobiotichc, con diametri spesso in- 
feriori anche a IO u e considerale var. minuta, o colti- 
vate in vitro) ; sono molto attivi c mobili. Negli ele- 
menti sottoposti a colorazione il nucleo si presenta sfe- 
rico con diametro tra 1/3 cd 1/5 dell'Intera a.; in posizione 
eccentrica si trova un piccolo cariosoma contenente fibrille 
acromatiche irradiantisi verso la faccia interna della mem- 
brana nucleare; a ridosso di questa si trovano accumuli 
di cromatina distribuiti in piccoli ammassi. Nel momento 
in cui il trofozoita tende a trasformarsi in cisti, si hanno 
l’eliminazione dei vacuoli, l'arrotondamento della mem- 
brana esterna e la formazione di uno o due corpi croma- 
toidi con aumento del volume del nucleo (fase preci- 
stica: fìgg. 4 e 5, c). Completatasi la membrana cistica, si 
osservano nel citoplasma vacuoli contenenti glicogeno. 
La maturazione delie cisti consiste in due consecutive divi- 
sioni mitotichc del nucleo, cosicché la cisti matura si 
presenta tetranucleata; contemporaneamente il glicogeno 
è consumato c i corpi cromatoidi scompaiono. Le cisti 
mature hanno un diametro di 7-12 n. Esse rappresentano 
la forma di trasmissione del parassita e sono quelle che si 
ritrovano nell'intestino del nuovo ospite; qui dalla cisti 
fuoriesce l’a. metacistica tetranucleata; il citoplasma si 
divide immediatamente in tante parti quanti sono i nu- 
clei. dando origine a quattro amcbulc mononuclcatc che 
si presentano sotto la forma cosiddetta minuta. Nell'in- 
testino del nuovo ospite (precisamente nel cicco) i trofo- 
zoiti si dividono per scissione binaria; possono riscontrarsi 
in grande quantità nel lume intestinale senza arrecare di- 
sturbi di sorta all'ospite (forme coprobiotiche) (fig. 4). 

Nel suo ciclo biologico si distinguono, pertanto, 5 fasi, 
ognuna delle quali assai ben caratterizzata: trofozoiti dì 
piccolo diametro, forma precistica, forma cistica c for- 
ma metacistica; nell'ambito di questo ciclo si distacca 
una linea biologica comprendente la 5‘ fase e cioè quella 
che possiamo definire istoiitica. Le prime quattro fasi com- 
paiono sempre nel ciclo biologico della £. /;., la fase 
istoiitica è invece del tutto particolare c riconosce, come 
sua causa originaria, probabilmente parecchi fattori: al- 
cuni già accennati e legati all’ospite, inteso come orga- 
nismo nel suo complesso e come parte del suo tratto 
intestinale (e a questo livello gioca un ruolo importante 
anche la fiora batterica), altri dovuti allo stesso parassita 
e che si estrinsecherebbero con la formazione, per cause 
a noi non ancora conosciute, di complessi enzimatici 
che entrano in gioco nella fase di virulenza. Nel pas- 
saggio alla fase « istoiitica » il trofozoita si presenta con 
diametro maggiore (da 20 fino a 60 |z), dotato di grande 
mobilità e capace di esplicare attività cmatofaga e in- 
vasiva. Sembra che in questa fase si abbia una certa 
attività triplica potenziata, per cui il trofozoita va a in- 
filtrarsi nell’epitelio dell'intestino (detta penetrazione può, 
però, avvenire sia per protcolisi enzimatica, sia per auto- 
lisi indotta nella cellula epiteliale intestinale, sia per azione 
meccanica, sia, infine, per il passaggio del trofozoita at- 
traverso una lesione di continuità dell'epitelio). È proba- 
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Fig. 4. Cicli di E. histoiytica : a-m : sviluppo nel lume inte- 
rinale (a: trofozoita con batteri ingeriti; <•: divisione binaria; 
/: fase precistica; g. h, i: cisti mono-, bi- e tctranucleata con 
vacuoli di glicogeno e corpi cromatoidi; }: cxcisiamcnto della 
cisti tctranucleata ; k-m: stadi metacistici; k : a. letranocleata 
cxcistata; I: divisione dcll'a. mctacistica; m: amebule mono* 
nuclcatc derivate); a-b-c: fase dello sviluppo intratessutalc 
(b: a. istolitica con resti di eritrociti fagocitali; e: divisione di 
un trofozoita in fase istolitica); di eritrocita normale. (Da 
Nitore, ridisegnata). 


bile che, in questa fase, la diffusione dell’a. nell’ospite sia 
regolata da enzimi tipo « fattori invasivi », in particolare 
la ialuronidasi. Questa fase virulenta, oggi accettata da 
quasi tutti gli AA.. ha costituito fino a poco tempo fa 
motivo di acceso dibattito unitamente alla caratterizza- 
zione di cosiddetti ceppi particolari, elevati erroneamente 
a dignità di specie, quali E. dispar e E, hart mattiti. A questo 
punto si tratta di un problema di pura semantica; e cioè, 
se si vuole collegare l'amcbiasi alla capacità invasiva 
di E. h., bisognerà trovare un altro termine per la stessa 
specie nei momenti nei quali essa non esplica attività 
patogena ; avremo cosi, da un lato, una E. h. che si com- 
porta nel lume intestinale come una qualsiasi altra a. a 
vita libera e che produce le sue cisti per trasmettersi da 
individuo a individuo (si potrà parlare allora di porta- 
tori o cysr-passer), dall’altro una E. h. la quale, per ra- 
gioni non ben chiarite, diventa virulenta e attacca e in- 
vade i tessuti. Questo problema interpretativo influisce 
direttamente sul rapporto portatori/ammalati, appunto in 
dipendenza delta visione personale dei singoli ricercatori 
in merito al riconoscimento delle varie specie di a. 

2. Entamoeba hartmanni . • Per alcuni questa a. avrebbe 
dignità di specie; si tratta invece di una delle fasi dello 
stato di apatogcnicità di E. h ., della quale presenta tutte 
le caratteristiche; questa denominazione potrebbe essere 
utilizzata per definire la fase non istolitica di £. h. al posto 
anche di « forma minuta ». 

3. Entamoeba dispar. - Oggi ritenuta, quasi all’unani- 
mità, denominazione sinonima di E. h. 

4. Entamoeba gingivatis. - Presenta caratteristiche mor- 
fologiche del tutto sovrapponibili a quelle di E. A.; di 
essa non è stata descritta la fase cistica, anche se qualche 
A. asserisce di averla riscontrata. Vive abitualmente nella 
cavità orale dcH’uomo e più precisamente nella materia 
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alba depositata tra i denti e le gengive e la si riscontra 
anche in individui che curano attentamente l’igiene della 
cavità orale. La sua diffusione è molto alta raggiungendo 
percentuali, in rapporto aU’ctà dcU‘ospitc, pari anche al 
50% della popolazione esaminata (in Italia, indifferente- 
mente tra le popolazioni del nord e quelle meridionali). 
Non e ritenuta patogena, anche se in qualche caso è stata 
chiamata in causa in ascessi polmonari. Non è improba- 
bile che ad essa possa addebitarsi una quota degli anticorpi 
naturali riscontrati in individui apparentemente sani e con 
anamnesi remota e vicina assolutamente negativa sia per 
amebiasi in atto che per possibilità di contagio. 

Tra le a. non patogene per l’uomo sono da tener pre- 
senti altre due specie con caratteristiche particolari e che 
si prestano per alcuni studi farmacologici nella selezione 
di farmaci antiamcbici; queste specie sono: 

5. Entamoeba invaderti. - Compresa tra Ica. tctranuclcatc, 
rassomiglia a E. A.; i trofozoiti misurano intorno a 16}* 
come media (tra 9 e 39 jx); presentano una locomozione 
attiva, fagocitano globuli rossi, cellule epatiche, residui 
di cellule epiteliali, batteri, ctc. Il nucleo c perfettamente 
simile a quello di E. h.\ le cisti hanno un diametro medio 
di 14;*, presentano 4 nuclei, vacuoli di glicogeno e corpi 
cromatoidi. È patogena per numerosi rettili e produce 
lesioni a livello dell'Intestino c del fegato degli ospiti. 
L'optimum della temperatura, per la coltivazione in vitro , 
oscilla tra 20 c 30 *C. 

6. Entamoeba moshkovskii. - Anch’essa compresa nel 
gruppo delle a. tctranuclcatc. viene correntemente isolata 
dai liquami in varie parti del mondo; cresce abitualmente 
tra i 20 e i 28 °C ma si sviluppa anche a 37 °C. Inoculata 
nel fegato di Mesocricetus auratus ha prodotto piccole 
lesioni, non riuscendo però a sopravvivere oltre i 3 giorni; 
passaggi seriali non sembrano avere aumentato, sempre 
nel criceto e nel ratto albino, la sua capacità di adatta- 
mento alla vita parassitaria; tutto ciò non esclude la possi- 
bilità di una eventuale esistenza di serbatoi animali an- 
cora non identificati. Sia i trofozoiti (con diametro tra 
9 e 30 f*) che le cisti rassomigliano ai rispettivi tipi di 
E. A.; anche questa a. viene utilizzata per prove farmaco- 
logiche (fìg. 5). 

7. Ceppi Laredo o ceppi termoadattabili . - A. del tutto 
simili a E. h, tranne che per la loro peculiarità di svilup- 
parsi. indifferentemente, a temperature comprese tra 10 
e 35 °C. Crescono pure in terreni ipotonici c presentano 
una differenziata capacità di resistenza sia alle basse che 
alle alte temperature; differenze biochimiche ed antige- 
niche sono state evidenziate tra i sci ceppi finora cono- 
sciuti; tra questi, cinque sono stati isolati in America 
(il primo denominato Laredo ha dato il nome a tutto il 
gruppo), il sesto, ceppo Messina, venne isolato in Italia 
nel 1969; sembrano tutti di origine autoctona c privi di 
patogcnicilà. 

Le altre a. tetranucleate incluse nello stesso gruppo di 
E. h. presentano caratteristiche morfologiche molto si- 
mili a E. A. e prendono il loro nome o dal ricercatore o, 
più spesso, dall’ospite dal quale sono state isolate. 

8. Entamoeba coli. - Fa parte del gruppo delle « a. 
a 8 nuclei >». Essa c abituale ospite dcU’intcstino del- 
l’uomo, con una frequenza che va fino al 20% della popo- 
lazione esaminata; forme colisimili sono state trovate 
nelle scimmie. I trofozoiti misurano da 15 a 50 {* e vivono 
nell’intestino crasso; il loro nucleo è vcscicoloso con grosso 
cariosoma eccentrico; attorno alla membrana nucleare 
si notano placche di cromatina. L'ectoplasma non c ben 
differenziato dalla massa endoplasmatica nella quale si 
notano grossi vacuoli alimentari contenenti batteri, funghi, 
alghe, etc.; qualche A. ha segnalalo la presenza di globuli 
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rossi. Lo schema riproduttivo è del tutto simile a quello 
di E. h., solo che nella fase cistica si osservano cisti otto- 
nucleatc con diametri tra 15 c 20 jx che danno luogo, poi, 
a otto amebule mononucleate. 

La diagnosi differenziale con E. A., in sede di diagno- 
stica di laboratorio, si dovrebbe basare sulla minore diffe- 
renziazione della massa endoplasmatica, sulla minore mo- 
bilità degli pseudopodi, sul mancalo reperto di globuli 
rossi ncirintcrno dei vacuoli; una diagnosi di certezza, 
comunemente, può essere posta solo sulla base delle carat- 
teristiche nucleari ifig. 5). 

9. Entamoeba polecki. - A. cosmopolita parassita del- 
l'intestino del suino c della scimmia; ritrovata però anche 
nell’uomo da parecchi AA. Il trofozoita è molto simile a 
quello di E. coli . c ha un diametro tra 10 e I2|x; la cisti, 
uninucleata, misura invece tra 5 ed 1 1 n e contiene inclusi 
i tipici corpi ovoidali. Non viene considerata patogena nc 
per l'uomo né per gli ospiti abituali. 

Genere Endolima.x 

Comprende piccole a., con nucleo vescicolare e un grande 
cariosoma, isolate in vari animali oltre che nell’uomo. 

Endolima.x nana c tra le più piccole c tra le più diffuse 
delle a. che vivono nell'intestino dell'uomo. Presenta gli 
stessi stadi di sviluppo di E. A. (trofozoita. preciso, cisti 
e metacisti); il trofozoita è piccolo (6-12 f*); il citoplasma 
c leggermente granuloso e presenta numerosi vacuoli; 
l'ectoplasma trasparente è ridotto ad uno stretto bordo. 
Ha un nucleo piccolo, sferico, senza cromatina, con un 
grosso cariosoma irregolare, centrale o eccentrico. Le cisti 
si ritrovano meno frequentemente dei trofozoiti nelle feci; 
sono ovalari. della lunghezza di 6- 10;*; presentano in 
genere 4 nuclei ma, seppure raramente, anche 5-8; sono 
state ritrovate pure nelle feci di scimmie. £. nana non è 
patogena, anche se qualche volta sintomi vari, casualmente 
associati, sono stati erroneamente attribuiti alla sua pre- 
senza (fig. 5). 

Genere hnlumoeba 

Comprende a. intestinali caratterizzate da un grande cario- 
soma ricco di cromatina, circondalo da uno strato di 
globuli acromatici; sono state isolate anche dai maiali 
(ca. il 20-25% nc e affetto) e dalle scimmie: questi ceppi 
non sembrano essere patogeni per l'uomo. 

lodatnoeha bùtschlii presenta lo stesso ciclo vitale di 
E. A., con gli stadi trofozoitico, prccistico, cistico e meta- 
cistico; i trofozoiti sono piccoli (6-25}* di diametro), do- 
tati di grande mobilità nelle feci appena emesse. L’ecto- 
plasma trasparente non é abitualmente ben differenziato 
dall’endoplasma che è densamente granulare c contiene 
batteri e lieviti nei vacuoli alimentari. Il nucleo può essere 
osservalo anche a fresco; il cariosoma. di grosse dimen- 
sioni. lo riempie quasi completamente. Occasionalmente, 
con la colorazione specifica allo iodio, si possono osservare 
vacuoli di glicogeno nel citoplasma. 

Nelle feci, abitualmente, si repcrtano cisti irregolar- 
mente piriformi o ovali, fornite di un solo nucleo nel quale 
il cariosoma si dispone eccentricamente, in contatto con 
la membrana nucleare. Caratteristica delle cisti, come già 
accennato, é la presenza di un grosso vacuolo pieno di 
glicogeno e ben delimitato come una massa ovoidale o 
reniforme, intensamente colorabile con lo iodio («cisti 
di iodio »> di Wenyon, onde il nome del genere). /. butschlii 
vive nel colon dell'uomo; la sua diffusione varia in limiti 
modesti fino a un massimo del 5-10%. Generalmente con- 
siderata non patogena, eccezionalmente può superare la 
parete intestinale, raggiungendo i polmoni e il cervello, 
dove questa a. è stata trovata in molteplici lesioni (fig. 5). 
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Fig. 5. a) Entamoeba histolytica : trofozoita. colorazione Lugol, 220 x ; b) £. histolytica : cisti, Lugol. 220 x ; c) £. hisfolyfica : cisti 
CM corpi cromatoidi, colorazione ematossilina ferrica, 220 ■ ; d) E. moshktnskn: tiofozoiti da coltura, colorazione Quenscl, 150 x ; 
c) E. coli : trofozoita, ematossilina ferrica, 420 x; f) E. coli : trofozoita con inglobata una Giardia lamblia, da feci, ematossilina 
ferrica. 420 x; e) Endolimax nana : trofozoita, ematossilina ferrica, 450 x; h ) lodamocba bùtschlii : trofozoita, ematossilina fer- 
rica, 450 x ; i) Dientamoeba fragili * : trofozoita. ematossilina ferrica, 450 x. (Osservazione Magaudda). 


Genere Dicntamocba 

1 trofozoiti della specie Dientamoeba fragilis sono molto 
piccoli (8-9 n); gli pseudopodi sono formati dal solo ecto- 
plasma. sono poco numerosi e fogliformi. La maggior parte 
dei trofozoiti presentano due nuclei (raramente uno solo); 
sono molto mobili e mostrano una netta distinzione tra 
ectoplasma e endoplasma. Non produce cisti e degenera ra- 
pidamente nelle feci; probabilmente vive c si moltiplica nel- 
l’intestino crasso. L’esatto modo di trasmissione non è de- 
finito; secondo alcuni AA.. sarebbe trasmessa dalle uova di 
nematodi parassiti (T. trichiura, A. lumbricoides, E. vernd- 
ctdaris). Non viene considerata patogena. È stata avan- 
zata l’ipotesi che non si tratti di una a. vera e propria, 
ma di un flagellato, simile a quelli del genere Histomonas, 
che avendo perduto secondariamente il flagello sopravvi- 
verebbe in forma ameboide; passa spesso inosservata 
giacché si altera facilmente nelle feci (fig. 5). 
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Entamoeba histolytica Schaudinn 1903 è un rizopode appar- 
tenente alla famiglia delle Endantoebidae , che comprende, 
oltre al genere Entamoeba, i generi lodamoeba, Endolimax 
c Dientamoeba (v. amebe). È parassita esclusivamente di 
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Generalità 

L’amebiasi è un'infestazione dovuta al protozoo Enta- 
moeba histolytica. È molto diffusa (secondo un recente 
rapporto deÙ’O.M.S., il 10% della popolazione del globo 
ne sarebbe colpito) c decorre per lo più in forma asintoma- 
tica. Solo in una percentuale molto modesta di casi si 
sviluppa la malattia clinica, sotto forma di un’infezione 
a carattere tendenzialmente cronico, che interessa general- 
mente l’intestino crasso, più raramente il fegato c ancor 
più raramente altri organi, quali il polmone e il cervello. 

Etiologia 
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mammiferi (uomo, cane, gatto, ratto, etc.) ed è ritenuta 
oggi l'unica ameba patogena per l'uomo, quale agente 
enologico dell'a. come è qui definita. 

Molto dibattuto è il rapporto tra E. histolylica ed E. hart- 
manni che alcuni AA. considerano due specie diverse e 
altri invece un'unica specie-gruppo. Viene oggi dato per 
certo che esistono due diversi tipi di E. histolylica: uno 
che ha cisti superiori ai 10 jz c uno con cisti inferiori a 
tale diametro. 

Ciclo biologico. - E. histolylica attraversa nel suo ciclo vitale 
varie fasi biologiche: fase cistica, fase metacistica, fase minuta, 
fase precistica e fase istolitica (fig. 1 ). 

La fase (o forma) cistica è quella contagiosa. Si presenta di 
diametro assai variabile (come si è già dello in precedenza), 
ma generalmente inferiore ai 20 (i, tctranuclcata, con corpi 


rifrangenti cromatoidi (che presto scompaiono), una riserva 
di glicogeno e una membrana piuttosto netta. Il nucleo rap- 
presenta ca. 1/5 del diametro della cisti. 

La cisti, ingerita per via orale, attraversa senza danno lo 
stomaco e giunge nel tenue. Ivi l’ameba entro la membrana 
cistica diviene attiva e fuoriesce attraverso la parete indebolita 
dai succhi digestivi. È questa la forma metacistica, anch'cssa 
tctranucleata, da cui hanno origine 4 (o secondo alcuni 8) pic- 
cole amebe, che vengono trasportate nel crasso ove divengono 
forme minute trofo/oitiche, che vivono alla superficie della 
mucosa a spese di sostanze amilacee, batteri c altri detriti. 
Hanno la grandezza di 8-18 p con un ectoplasma ben distinto 
dall'endoplasma. Dall’ectoplasma vengono continuamente emessi 
dei prolungamenti entro i quali va a scorrere l'endoplasma 
(pseudopodi). Gli pscudopodi sono numerosi e permettono 
all'ameba di muoversi nel suo ambiente in ogni senso, con su- 
bitaneo rientro di uno pscudopodo c fuoriuscita di un altro, in 



Fig. 1. Ciclo biologico dell ’ Entamoeba histolylica nell’organismo umano (v. spiegazione nel testo). 
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rapporto verosimilmente a condizioni più o meno favorevoli 
dell 'habitat circostante. Il nucleo di questa forma minuta tro- 
fozoitica è piuttosto grosso (ca. 1/3-1; 4 del diametro totale), 
con granuli di cromatina a ridosso della membrana nucleare 
e una masscrclla centrale chiamata cariosoma. La centralità del 
cariosoma e segno distintivo di specie. 

Le forme minute possono moltiplicarsi e continuare a vivere 
alla superficie della mucosa senza provocare danni per l'ospite. 
In tal caso, trasportate dal transito intestinale lungo il crasso, 
vanno man mano disidratandosi e arrotondandosi. Si forma 
una membrana cistica, ancora abbozzata, mentre il nucleo 
diviene circa la metà del diametro intero. È questa la forma 
precisino che, proseguendo il suo transito, completa la membrana 
cistica, mentre il nucleo si divide una prima e poi una seconda 
volta (cisti binucleate e tctranuclcatcl. Le cisti vengono emesse 
con le feci e rappresentano, come già detto, la forma infe- 
stante. 

A volte, per motivi non del lutto chiariti, le forme minute 
si ingrandiscono, assumendo diametro anche superiore ai 50 u, 
gli pscudopodi divengono attivissimi e imprimono una discreta 
velocità al protozoo (lo pseudopodo dà la sensazione di portarsi 
appresso l'intero protoplasma), il nucleo viene a rappresentare 
15-1 6 del diametro totale, con cariosoma al centro, l'ectopla- 
sma si mostra ben differenziato dall’endoplasma, e globuli rossi 
appaiono ingeriti nei vacuoli. £ questa la forma istotitica che 
si annida nelle cripte del colon, dove colonizza e dà seguito 
all'invasione tessutale (per cui la forma istolitica si chiama 
anche forma tessutale), con formazione di ulcere, perdita di 
sangue, diarrea più o meno profusa (dissenteria amebica). 
Queste forme istolitichc non hanno capacità d'i nettamento, 
processo che si può verificare solamente attraverso il passaggio 
per la fase minuta. Vi e altresì da notare che sia le forme cistiche 
sia le prccistichc possono schiudersi esclusivamente nel tenue. 

Epidemiologia 

Come si e detto, la trasmissione avviene per mezzo delle cisti. 
Queste, che sono rapidamente distrutte dall'essiccamento o dal 
riscaldamento a 55 *C, sopravvivono a lungo (fino a I mese) 
in acqua a I0*C; sono relativamente resistenti al cloro, nelle 
concentrazioni abitualmente usate per la purificazione dell'acqua, 
e ai disinfettanti diluiti. Nelle feci umide la sopravvivenza è 
di ca. 12 giorni; a 4 *C le cisti rimangono vitali per almeno 
60 giorni sia nelle acque di scolo che nelle acque native super- 
ficiali. 

L'uomo si infetta ingerendo le cisti con acqua e con cibi 
che ne sono contaminati; egli rappresenta il principale serba- 
toio dell’infezione; tuttavia amebe morfologicamente simili ad 
E. histoiytica sono state isolate anche da cane, gatto, ratto, 
maiale e vari tipi di scimmie. La trasmissione dell'infezione 
da un individuo all'altro avviene con una varietà di mecca- 
nismi diversi. Una certa importanza nella trasmissione spella 
anche ad alcuni insetti, quali la mosca domestica e lo scarafaggio, 
che si nutrono su feci umane e dal cui intestino le cisti sono state 
isolate apparentemente indenni anche dopo 48 h dall'ingestione. 

NcU'cvaminarc la diffusione dcll'a. bisogna distinguere il 
concetto dell a, come manifestazione clinica da quello dei por- 
tatori sani. De Carneri riporta che nei paesi freddi la malattia 
amebica colpisce solo 1 individuo su ogni milione di persone 
infette, mentre nell’Asia centrale il rapporto è di 1:5. Lo 
stesso A. riporta che l'a. interessa ca. 300 milioni di persone, 
con un massimo superiore al 20% in Africa e ncH‘Amcrica 
Latina e un minimo inferiore al 10% in Europa. 

Si tratta, quindi, di un protozoo cosmopolita. Per quanto 
riguarda l'Italia, i casi di a. sono in netta diminuzione. Nei 5 
anni precedenti la guerra i casi sono stati cosi ripartiti; 

1936:495; 1937:1065; 1930:1365; 1939:937; 1940:893. 
Nel quinquennio dopo la guerra: 

1946:390; 1947:381; 1948:488; 1949:471; 1950:308. 

I casi denunciati in questi ultimi anni sono stati: 

1963:36; 1964:30; 1965:15; 1966:11; 1967:13; 1968:20. 

Patogenesi 

II modo con cui E. histoiytica attua l’invasione tessutale 
non e ancora perfettamente chiarito. Si ritiene che il pro- 
tozoo riesca a penetrare nella mucosa intestinale per 


mezzo dei suoi pseudopodi e mediante l'escrezione di 
enzimi ialuronidasici e proteolitici. 

Dopo aver superato la mucosa, direttamente o indiretta- 
mente attraverso le cripte ghiandolari, il trofozoila invade 
la tonaca propria, trovando però un ostacolo a un'ulte- 
riore progressione in profondità nella muscularis mucosae ; 
incomincia allora quel processo di diffusione laterale, a 
raggiera, con necrosi litica del tessuto circostante, che 
porta alla formazione della caratteristica ulcera a bottone 
di camicia, con orifizio stretto e base assai più larga. Le 
sedi più frequenti sono il cieco e il colon ascendente, cioè 
le zone ove più a lungo soggiornano le amebe e dove più 
ricco è il tessuto linfatico. 

Caratteristica dell’ulcera amebica è l'assenza relativa 
di reazione flogistica, dato i) carattere citolitico dell'atti- 
vità enzimatica del parassita. È tuttavia frequente l'instau- 
rarsi. nella sede dell'ulcerazione amebica, di un'infezione 
batterica secondaria e in questa evenienza si ha abbondante 
infiltra/ione granulocitica. Le ulcere, da cui gemono pus 
e sangue, eccezionalmente possono estendersi in profon- 
dità fino alla sierosa e oltre (peritoniti amebiche). 

La patogemeità di E. histoiytica, o meglio la sua inva- 
sivilà, è in dipendenza di molti fattori, alcuni dei quali, 
come s’è detto, non ancora chiaramente definiti. Essi 
possono comunque essere cosi raggruppati: 

1. Numero di parassiti. - Quanto maggiore è il numero 
di amebe, tanto maggiore è la possibilità per esse di colo- 
nizzare e dare seguito all'invasione tessutale. 

2. Rapporto ospite-parassita. - La rottura dell’equilibrio 
ospite-parassita per indebolimento delle resistenze orga- 
niche. i complessi rapporti tra ceppi endogeni e immunità, 
nonché disordini solitamente dietetici, condizionano in 
maniera determinarne l'insorgenza della malattia. 

3. Mutazione deiret/uilibrio locale. - Diete ricche di 
idrati di carbonio, particolari situazioni ossidoriduttive, 
modificazioni della flora batterica con presenza di germi 
favorenti l'invasione, lo sviluppo di affezioni acute locali 
(ad cs. enterocoliti da flagellati, ctc.) possono svolgere 
ruolo determinante per la patogenicilà di questo protozoo. 

4. Virulenza del ceppo infestante. - Si è già detto che esi- 
stono due forme di E. histoiytica : forma grande dotata di 
notevole potere patogeno e forma piccola considerata apa- 
togena. Si è anche detto che alcuni AA. considerano le due 
forme appartenenti a specie diverse. La Scuola europea 
(Brumpt, 1925; Hoare, 1952 e 1961) sostiene in generale 
la tesi della diversa patogemeità, mentre la Scuola ameri- 
cana (Faust, 1968) è più orientata verso il concetto che 
qualsiasi ceppo di E. histoiytica è attivamente o potenzial- 
mente patogeno. Certo è che ceppi isolali da portatori 
asintomatici hanno indotto, in opportune condizioni spe- 
rimentali, infezione attiva in animali (Krupp e Faust, 
1959). È verosimile che ambedue le impostazioni abbiano 
del vero. È, cioè, probabile che effettivamente le forme 
grandi siano dotate di maggior potere patogeno; tuttavia 
anche le forme piccole possono, in determinate condizioni 
favorenti, divenire invadenti. Deve, comunque, essere ac- 
cettata la nozione che dei soggetti possano avere ulcera- 
zioni del colon e forme istolitichc nelle cripte linfatiche 
e nelle ulcere stesse senza storia attuale di a.: ciò è stato 
più volte riscontrato sul materiale autoptico. È altrettanto 
constatabile che nelle zone endemiche si stabilisce tra 
ospite e protozoo un rapporto di migliore tolleranza (ceppi 
omologhi). 

In base a tutte queste considerazioni si distinguono le 
seguenti forme: 

a) una forma asintomatica (portatori sani) con elimina- 
zione di E. histoiytica per lo più in forma minuta; 

b) una forma con scarsa sintomatologia (forma asin- 
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Fig. 2. Diffusione per via ematogena deH*£. histotytica. 


dromica degli AA. di lingua inglese) con eliminazione della 
stessa forma; 

c) una forma definibile come colite amebica con franca 
sintomatologia diarroica, ulcere, etc., a carattere anche 
grave e dissenterico (dissenteria amebica). 

È ovvio che tra le diverse forme esisteranno tutte le 
varietà cliniche possibili. 

Nella sede delle lesioni del colon si possono verificare 
fenomeni digestivi a carico delle pareti vasali. In tal modo le 
amebe penetrano nelle venule mesenteriche e vengono tra- 
scinate dalla corrente sanguigna (fig. 2) nel distretto portale, 
raggiungendo il fegato. Non è facile per le amebe coloniz- 
zare nel tessuto epatico ed è quindi piuttosto raro che si 
sviluppi l'epatite amebica. A volte però le amebe rimangono 
incluse in trombi composti da filamenti di fibrina c leuco- 
citi, che si formano nelle piccole ramificazioni della vena 
porta o nelle vene interlobulari e, mediante la loro azione 
istolitica, provocano la necrosi litica delle pareti vasali, 
penetrando nei sinusoidi periportali e digerendo zone intra- 
lobulari, attorno alle quali si sviluppa in un secondo tempo 
una reazione flogistica perifocale: è questo il quadro del- 
ibatile amebica. Quando una o più zone necrotiche s’in- 
grandiscono confluendo tra loro si ha l'estesa distruzione 
del tessuto epatico che caratterizza l'ascesso epatico 
amebico. 

L'ascesso epatico può, per contiguità, estendersi al 
polmone (ascesso amebico pleuropolmonarc); il polmone 
può anche essere interessato, indipendentemente da una 
localizzazione epatica, per via ematica (vasi mesenterici, 
linfatici, vena cava inferiore). Per via circolatoria le amebe 
possono metastatizzare in altri organi (cervello, reni, etc.). 

F.stcsc ulcerazioni cutanee e mucose possono essere 
provocate dalle amebe per contiguità: si tratta, in genere, 
di ascessi che si fistolizzano all'esterno, dando cosi modo 
alle amebe di svolgere la loro azione patogena sulla cute 
o sulle mucose macerate. 

Anatomia patologica 

La sede più colpita è il cieco. Vengono por in ordine il colon 
ascendente, il retto-sigma, il colon trasverso, il colon discen- 
dente e l’ileo terminale (Flores- Barrocta, Nunez c Biagi, 1959). 


La lesione primitiva è un'erosione superficiale, piccola, con mo- 
desti fatti litici e necrotici alla base, limitata in genere alla mu- 
cosa, con reazione ipercritica circostante. In una fase più avanzata 
la lesione arriva fino alla sottomucosa, espandendosi a raggiera, 
con una base più larga della porta d'entrata: da questa fuorie- 
scono muco, sangue, detriti cellulari e trofozoiti in fase isto- 
litica ed ematofagi. F questa la tipica ulcera amebiasica. Con 
J'avanzarc della malattia e della lesione, la necrosi si estende a 
tutta la zona del fondo ulceroso, che assume margini rilevati 
e forma ovalare con asse maggiore perpendicolare alTassc del 
crasso. A questo stadio sono quasi sempre presenti i segni della 
flogosi batterica secondaria. 

A volte si ha, invece, una tendenza alla proliferazione con 
esito in una massa granulomatosa, dura e nodularc, a parete 
fibrosa ricoperta da mucosa edematosa. Sotto la parete fibrosa 
la zona granulcggiantc è ricca di cellule, tra cui molti eosinofìli 
e fibrobiasii; nella parte più interna vi è materiale in disfaci- 
mento nel quale è possibile reperire le amebe. È questo il granu- 
loma amebico, che si sviluppa nella maggior parte dei casi nel 
cieco c nel colon trasverso. 

Per quanto riguarda l'ascesso epatico amebico, esso si pre- 
senta di varia grandezza, senza una vera e propria parete, per 

10 meno nei casi sviluppatisi con una certa rapidità, ripieno di 
materiale brunastro, derivalo dalla necrosi degli cpatociti e 
delle vie biliari. Nei casi a decorso più lento si possono distin- 
guere tre zone: una centrale ripiena di liquido denso, una in- 
termedia formala solo da stroma c una periferica con infiltra- 
zione pcrìasccssualc. ove si possono reperire le amebe. Nella 
maggior parte dei casi, la sede della lesione è nel lobo destro 
del fegato. 

Sintomatologia 

Da quanto abbiamo esposto nel capitolo sulla patogenesi 
è facile rendersi conto dell'estrema variabilità della sin- 
drome clinica. Il solo fatto del grande numero di porta- 
tori sani rispetto agli ammalati rende conto di questa 
affermazione. La sindrome clinica sarà quindi in diretto 
rapporto con la resistenza dell'ospite, con le sue abitudini 
alimentari e igieniche, la inattività dell'infestazione, il 
ceppo, la zona colpita e la sua estensione. 

Per quel che riguarda il periodo clinico di incubazione, 
esso si considera oscillare tra 1 e 4 mesi (Ritchie e Davis, 
1948), ma nelle zone ad alta endemicità c nei casi d’infe- 
stazione portata da acque può essere anche di pochi giorni, 

11 che si accorda con la nozione che il periodo di incuba- 
zione biologico è inferiore ai 6 giorni. 

L'inizio della sintomatologia può essere acuto, con lo 
scatenarsi improvviso della sintomatologia intestinale; 
più spesso i sintomi si sviluppano gradualmente dopo vari 
episodi diarroici, disturbi dispeptici, dolori vaghi addo- 
minali. 

Una volta manifestatasi, Pa. intestinale può decorrere 
acutamente, senza remissioni, con diarrea, dolori crampi- 
formi, tenesmo, stato di prostrazione, perdita di peso, 
segni dì disidratazione, dolori alla palpazione lungo il 
decorso del colon, segni di maggiore compromissione del 
colon destro (forma pscudoappendicolarc) o sinistro a se- 
conda che sia maggiormente compromesso il cieco-colon 
ascendente ovvero il retto-sigma. Quando l'infezione è par- 
ticolarmente severa, le scariche sono numerosissime (30-40 
al dì), con più sangue che muco (dissenterìa amebica), 
grave compromissione dello stato generale e del circolo, 
talora febbre, frequenti lipotimic dopo le evacuazioni. 
In tali forme si può anche arrivare alla perforazione delle 
ulcere in peritoneo. 

Nella maggioranza dei casi, però, la sintomatologia della 
forma acuta dopo alcune settimane (naturalmente nei 
casi non trattati) dà segni di remissione e si passa all'alter- 
nanza di periodi di benessere con periodi di riacutizzazione 
(soprattutto nella stagione estiva). Si passa, cioè, dalla 
forma acuta a quella subacuta e, infine, a quella cronica. 
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Questa c, pertanto» dominata dalla suddetta alternanza, 
con periodi anche lunghi di benessere più o meno completo 
e riacutizzazioni assai spesso, se non sempre, di gravità 
relativa. Nelle forme croniche c quasi costantemente pre- 
sente un risentimento epatico che semeiologicamcnte è 
stato concretato nella triade di Castellani : dolore al punto 
sottoxifoidco, ottusità al punto di incrocio tra la medio- 
ascellare e una linea tirata due dita sotto il capezzolo e 
ottusità in sede basale toracica destra. 

Accanto a queste tipiche forme di colite amebica (acuta, 
subacuta c cronica), con la varietà dissenterica nelle forme 
più gravi, esiste tutta una gamma di sindromi dovute a 
E. hisrolytica. Tra queste ricordiamo la forma fulminante, 
la forma a scarsa sintomatologia (che gli AA. americani 
chiamano colite amebica asindromica) e quella del lutto 
asintomatica. Non va inoltre dimenticato che non sempre 
la forma cronica incomincia come forma acuta né è 
sempre inframezzata da periodi di riacutizzazionc. 

Nel granuloma amebico si può avere il reperto palpa- 
tolo della massa tumorale (in genere nel cicco) con sinto- 
matologia colitica nelle varietà sopraddette, oppure con 
sindrome subocclusiva. Va subito detto che questi tumori 
spariscono completamente in seguito al trattamento. 

I reperti di laboratorio, nella colite amebica, non sono 
tipici (a parte, s'intende, l'esame delle feci); esiste quasi 
sempre un'anemia d’intensità proporzionale alla perdita 
dì sangue. 

Nella localizzazione epatica non vi è sempre il dato 
anamnestico della localizzazione intestinale, che, d’altra 
parte, può avere avuto luogo molti anni prima. La ma- 
lattia ha, cioè, un lungo periodo d'incubazione prima di 
svilupparsi subdolamente con modesti dolori in sede epa- 
tica, epatomegalia, febbricola. AI momento della forma- 
zione dell'ascesso epatico, questa triade si fa evidente: 
dolore spontaneo e provocato in una zona del fegato, 
epatomegalia c febbre solitamente molto alta c di tipo 
settico. Coesiste marcata leucocitosi neutrofìla. La ma- 
lattia è grave c il paziente, se non viene sottoposto ad ade- 
guato trattamento, va incontro alla cachessia e dWobirus. 

Per quanto riguarda la localizzazione polmonare, che in 
genere non è primitiva ma secondaria all'apertura per 
contiguità di ascessi epatici, la sua sintomatologia, pre- 
ceduta dalla sintomatologia dell'ascesso epatico, è carat- 
terizzata da febbre, tosse, dolore toracico c spesso vomica 
di materiale brunastro. 

La sintomatologia ddl'rucexfo cerebrale è quella co- 
mune alle formazioni ascessuali calde e con i segni di foco- 
laio secondo la zona colpita. La malattia è assai grave e 
ha decorso molto spesso fatale anche se trattata. 

Diagnosi 

Clinicamente non è facile porre la diagnosi di a. intesti- 
nale nei confronti di altre coliti batteriche o proto/oarie, 
a parte il criterio del soggiorno in zone endemiche. Nei 
casi con dissenteria la prima diagnosi differenziale va 
posta con l'affezione da shigcllc, che in genere provoca 
forme più acute, più epidemiche, più febbrili c meno emor- 
ragiche. Anche la rcttocolitc ulcerosa rientra spesso nella 
diagnosi differenziale con la dissenteria amebica. Impor- 
tante è che il medico di fronte a una sindrome colitica o 
dissenterica si ponga il quesito se trattasi di a. c indirizzi 
anche in questo senso le ricerche di laboratorio che sole 
potranno dirimcrc ogni dubbio. Nel caso dell’ascesso epa- 
tico il sospetto diagnostico è più facile, ponendosi quasi 
sempre il solo quesito differenziale tra ascesso amebico 
c piogenico. Un criterio diagnostico utile è il criterio ex 
adiuvantihus: somministrare per qualche giorno un tratta- 
mento con emetina (v. sotto» e attendere la risposta cli- 


nica che, nel caso di un'ctiologia amebica, già appare evi- 
dente dopo poche iniezioni. 

La diagnosi è quindi eminentemente di laboratorio. Il 
metodo basilare è il ripetuto esame microscopico delle 
feci, affidato a persona di esperienza, eventualmente dopo 
sollecitazione con purgante salino (solfato di sodio) o 
ricorrendo ad uno dei metodi di arricchimento. Del ma- 
teriale vanno fatti due preparati, uno in soluzione fisio- 
logica e l'altro in soluzione satura di cristalli di iodio in 
ioduro di potassio all'l %. Assai utile è l'esame diretto del 
materiale prelevato con rettoscopia, ricordando che se il 
materiale è prelevato da un'ulcera non è possibile trovare 
forme cistiche, dato che l'incistamento non può aver 
luogo nella parete intestinale. Facili sono gli errori, poten- 
dosi confondere E. histolytica non solo con altre amebe, 
ma anche con blastocisti c macrofagi. Oltre i criteri mor- 
fologici possono risultare discriminanti le prove colturali 
c le prove biologiche (inoculazione nel gattino). Per i ca- 
ratteri differenziali tra E. histolytica e E. coli, v. amebe. 

La diagnosi immunologicu dcll'a. ha avuto recentemente 
nuova e positiva sperimentazione con la tecnica dcU'emoag- 
glutinazione indiretta (Krupp, 1969). Da un punto di 
vista pratico, comunque, si tratta di una tecnica non ancora 
sufficientemente standardizzata ed efficiente. I migliori 
risultati sono stali ottenuti nella diagnosi delle localizza- 
zioni epatiche (Faust, 1968). Anche le tecniche con anti- 
corpi fluorescenti non sembrano ancora di utilità pratica. 
L'esame radiografico dell'apparato digerente dimostra in 
genere segni non specifici, salvo il reperto di « nicchie da 
ulcera a bottone di camicia ». Questo dato appare di no- 
tevole valore diagnostico pur senza essere patognomonico. 

Trattamento 

Nella terapia dell'a. intestinale è importante tenere reidra- 
tato il malato con opportune fleboelisi, trasfonderlo quando 
l'emorragia sia stata profusa, tenerlo riposato e a dieta 
leggera, combattere i dolori con antispastici, sostenere il 
circolo e somministrare vitaminici. 

I medicamenti specifici sono numerosissimi c si rimanda 
alle pubblicazioni adatte per una conoscenza estensiva 
(Capocaccia, 1962). Basterà qui ricordare i medicamenti 
più usati, sottolineando fin d'adesso che essi vanno som- 
ministrati a cidi ripetuti (3-4 l'anno) per almeno 2 anni, 
nonostante siano numerosi gli studiosi che ritengono pos- 
sibile eradicare l'a. con 2 o 3 cicli. Il criterio di guari- 
gione sarà ovviamente basato sulla negatività di ripetuti 
esami delle feci. 

II rimedio classico, oggi meno usato per la sua tossicità 
nei confronti del sistema neuromuscolare (dolorabilità, 
indurimento muscolare, paralisi o paresi transitorie, poli- 
neuriti), del sistema cardiocircolatorio (ipotensione, tachi- 
cardia, dolore precordiale), e dell’apparato gastroenterico 
(nausea, diarrea, ctc.), è V emetina (v.). Viene somministrala 
alla dose di g 0.03-0,06 al di fino a un totale di tanti cg 
quanti sono i chilogrammi di peso corporeo. La dose gior- 
naliera viene somministrata per via intramuscolare. Dato 
il suo accumulo è bene far passare almeno 2-3 mesi tra un 
ciclo e l'altro e tenere a riposo assoluto il malato durante 
la somministrazione. 

Tra i composti arsenicali si usano l’ac. /vaminofcnilarso- 
nico (N. R.: Carbarsone ), l‘ac. 3-acctilamino-4-ossifenilar- 
sonico (N. R.: Sfavar solo) e il bismutossi-p-N-glicollilar- 
sunilato (N. R.: Mitihis). Il primo si somministra alla 
dose di 3 compresse (da g 0.25) al di per 10 giorni; il se- 
condo alla dose di 2 compresse il 1° giorno, 3 il 2" e il 3“, 
tre giorni di riposo e poi nuovo ciclo fino a un totale di 
g 10-14; il terzo si somministra alla dose di 3 compresse 
(da g 0.5) al di per 8 giorni. 
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Tra i derivati dell'idrossichinolina, i più usati sono il 
clioquinol (v.; 7-iodio-5-cloro-8-idrossichinolina; N. R.: 
Vioformio ) che si somministra alla dose di 4 compresse 
(da g 0,25) al di per 10 giorni, c la diidroidrossichinolina 
(5-7-dijodo-8-ossichinolina; N. R.: Disochina) alla dose 
giornaliera di 6*8 compresse (g 0,20) al di per 20 giorni. 

La clorochina (N. R.: Re.sochin, Arateti ) si somministra 
alla dose media di 3 compresse (da g 0,25) al di per 7-8 
giorni. 

De Carneri (1958) ha sintetizzato un derivato della 
dcfamidc (dicloroacetamide, N. R.: Mebinot ) che si som- 
ministra alla dose di 6 compresse (da g 0,25) al di per 
10-15 giorni. È privo di tossicità. 

Tra gli antibiotici si sono mostrati assai utili sia la te- 
traciclina che la paromomicina (v.; N. R.: Humana) alle 
dosi abituali di g 2 giornalieri per 7-10 giorni. 

Nell'ascesso epatico amebico si riesce in genere ad evi- 
tare l'intervento chirurgico con adatta terapia cmctinica 
(g 0.06 al di per 10-15 giorni) o con clorochina (g 1 il 
1* e il 2° giorno, poi g 0.5 al di per 15-20 giorni). 

Chcmioprofìlavii 

Si basa evidentemente sulla cura dei portatori sani e ma- 
lati. Data la facilità di eradicare il parassita dall'uomo, 
questa strada è preferita alla disinfestazione delle sorgenti. 
La profilassi si attua solo nelle zone endemiche con note- 
vole percentuale di soggetti che ammalano rispetto al 
numero di infettati, È infatti ovvio che sarà inutile la pro- 
filassi di un individuo che soggiorni in zone ove il rapporto 
tra ammalati e portatori sia di 1: 1.000.000 (zone fredde, 
secondo De Carneri). 

Un profilattico dell'a. deve essere in grado di arrivare 
nell'Intestino crasso in quantità sufficiente a distruggere 
le forme minute e quelle penetrate da poco nella parete, 
deve essere facilmente somministrabile c non tossico. 

Buoni risultati si sono ottenuti con il Milihis ( 1 com- 
pressa al di), il clioquinol (2 compresse al di) e la clefa- 
mide (1 compressa al di), per tutto il tempo di esposizione. 
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LIVIO CAPOCACCIA 

AMENORREA 

F. améttorrhée. - I. amenorrhea. - T. Amenorrhóe. - s. ame- 
norrea. 

S'intende per amenorrea l'assenza della mestruazione in 
un periodo della vita in cui questa funzione c normal- 
mente presente. Si distinguono due forme di a.: le a. fisio- 
logiche e quelle patologiche. 

A. fisiologiche sono quelle della gravidanza e dell’allat- 
tamento. 

Le a. patologiche sono classificate in varie maniere; 
possiamo in ogni modo ricordare: 1) quelle consecutive 
ad un'evidente lesione dell'apparato genitale femminile; 
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2) quelle consecutive ad una malattia generale; 3) quelle 
la cui origine è chiaramente un’cndocrinopatia; 4) quelle 
d'origine psichica. Ricordiamo anche l'u. falsa o spuria 
o cripromenorrea , in cui. pur essendo presente la funzione 
mestruale, è impedito il flusso del sangue mestruale al- 
l'esterno da un ostacolo che chiude le vie genitali: imene 
imperforato, atresia o stenosi cicatriziale del collo uterino. 

V. anche: mestruazione. 

RED. 

AMENZA 

Sin.: confusione mentale di Délasieuve; amenità di Mcy- 
ncrt; delirio sensoriale; confusione allucinatoria acuta. - 
F. amentie. - I. amentia. - T. Amene. - s. amencia. 

È una sindrome psicotica a decorso acuto, spesso tumul- 
tuoso, caratterizzata da profonda compromissione della 
coscienza, incoerenza, disturbi percettivi, stato di agita- 
zione, fenomeni di blocco psicomotorio, condizioni ge- 
nerali gravi. 

V. psicosi, psicosi sintomatiche ; v. anche: agitazione, 

STATI DI. 

RED. 

AMERICIO: V. transuranici elementi. 

AMETROPIA 

[lai. scient.. 1864, F. C. Donders, composto del gr. a- 
negat., metro -, cfr. mètron ‘ misura \ e -tipi a, efr 5ps, 
genitivo òpòs, * occhio ’]. - f. amètropie. - I. ametropia. 
- t. A metropie. - s. ametropia. 

Prende il nome di ametropia un abnorme rapporto tra le 
caratteristiche ottiche dell'occhio, allo stalo di riposo acco- 
modativo, c la posizione della retina, a sua volta dipen- 
dente dalla lunghezza dell'asse anteroposteriore oculare. 

Tale abnorme rapporto può generarsi attraverso vari 
meccanismi : 

a) la lunghezza dell'asse anteroposteriore dell'occhio 
è fuori della norma (a. assiti); 

b) la curvatura dei mezzi diottrici (cornea e cristallino) 
è abnorme (a. di curvatura); 

c) gli indici di rifrazione dei mezzi trasparenti sono di- 
versi dal normale (a. di indice); 

d) la distanza reciproca delle supcrfici rifrangenti è 
abnorme (a. posizionali). 

Sono possibili tre diversi tipi di a., a seconda che la 
lunghezza anteroposteriore ecceda (miopia) o difetti (iper- 
mctropia) rispetto al potere ottico dell'occhio rappresen- 
tato dalla sua lunghezza focale principale, o che le curva- 
ture delle supcrfici ottiche non siano sferiche (astigma- 
tismo). 

Dal punto di vista ctiologico le a. possono essere: 
a ) malformative: ipermctropia del microftalmo, miopia 
dcll'idroftalmo. ctc.; b) da alterata correlazione nello svi- 
luppo delle varie componenti oculari; c) da peculiari meio- 
pragic delle membrane oculari ereditarie o acquisite ( miopia 
degenerativa o progressiva)', d) da alterazioni dei mezzi 
diottrici legate alla senescenza o ad alcune intossicazioni 
esogene ed endogene; e) traumatiche, per variazioni delle 
distanze reciproche dei mezzi diottrici; /) da cause scono- 
sciute ( miopia scolare). 

Le a. più frequenti appartengono ai primi tre gruppi. 

Il trattamento delle a. è generalmente correttivo attra- 
verso l'uso di lenti il cui potere ottico valga a riportare 
entro la norma la correlazione fra la grandezza del globo 
c il potere ottico oculare. Le lenti correttive possono essere 
poste in una montatura da occhiali, o applicate sulla 
cornea (lenti di contatto) o introdotte in camera anteriore 
mediante adatto intervento operatorio. 

1426 


Digitized by Google 



AMETROPIA 


Correzione chirurgica delle amelropie. - In questi ultimi 
anni numerosi studiosi si sono occupati della cura chirur- 
gica delle a. Per quanto riguarda il cheratocono (v.) l’in- 
tervento più elegante c con cui si ottengono i risultati più 
brillanti è costituito senz'altro dalla cheratoplastica. Oggi 
si preferisce adoperare lembi piuttosto ampi (8-9 mm) 
per ovviare al principale inconveniente di questa terapia, 
cioè la possibilità che lo sbancamento della cornea con- 
tinui alla periferia, rendendosi responsabile di miopie 
anche molto elevate. 

Anche l'intervento di Salo, consistente in una o più 
cheratotomie posteriori, ottenute trafiggendo la cornea 
al limhus e poi, attraverso questa breccia, incidendo gli 
strati posteriori, merita di essere attuato in quei casi di 
cheratocono in cui la cheratoplastica non è possibile. 



Fig. 1. E) Emmetropia. I) Ipermctropia. M) Miopia. 


Nella cura chirurgica della miopia (v.), il metodo di ele- 
zione, quando la miopia é superiore alle 16 diottrie, ri- 
mane l'asportazione del cristallino (intervento di Fukala), 
che oggi si preferisce fare con metodo intracapsularc, fa- 
cilitato dalla zonulolisi enzimatica (mediante a-chimo- 
tripsina). 

Recentemente José Barraquer ha suggerito l'inclusione 
intralamcllarc nella cornea di tentine di sostanza corneale 
di diametro e spessore precisi, capaci di modificare la 
curvatura corneale. Tali Icntinc possono essere ottenute 
previa congelazione della cornea donatrice, mediante tor- 
nitura di essa con tornio da orologiaio. Si sono fatti anche 
tentativi di introdurre nello spessore della cornea piccole 
Icntinc di resine acriliche. Questo metodo non c stato 
ancora sufficientemente sperimentato perché ci si possa 
pronunciare sulla sua bontà, ma merita un ulteriore appro- 
fondimento perché promette buoni risultati. 


Altri metodi operatori, soprattutto per la correzione 
de 1 1 'astigmatismo (v.), consistenti essenzialmente nella pro- 
duzione di cicatrici traenti al limhus, non hanno attual- 
mente la possibilità di un buon dosaggio, tuttavia permet- 
tono di ottenere qualche buon risultato. 

MARIO MAIONE 

AMIDI 

[tcd., 1841, J. Licbig, derivato di Antimoniali) ‘ammo- 
niaca ’, con il suffisso -ide, lat. -ides dal gr. - ìdts , indicante 
derivazione genetica, filiazione]. - f. amides. - I. acid 
amides. - T. A mi de. - s. amidas. 


Chimica 

Le amidi sono composti nei quali l’idrossilc del gruppo 
carbossilico è stato sostituito da un gruppo aminico, 
— NH,, a formare il gruppo amidico — CO — NH,. Le- 
gami di questo tipo sono presenti nelle proteine, nel nylon 
e in molti altri polimeri sintetici. 


Le a. si distinguono in primarie, 



\ 

NH, 


R — C = O 

\ 

secondarie, NH e terziarie 

/ 

R — C - O 


R — 
R — 


C =o 


O 

II 

c 


c/.o 


R 


In considerazione della loro struttura si possono classi- 
ficare anche come derivati acilici dell'ammoniaca. Sono 
caratterizzate da una considerevole inerzia chimica e sol- 
tanto le a. primarie hanno un interesse sia dal punto di 
vista chimico, sia da quello biologico. 

Secondo la nomenclatura approvata dalla I.U.P.A.C. 
(International Union Pure Applied Chcmistry) le a. ven- 
gono designate sostituendo la parola « umide » alla desi- 
nenza -irò del nome dell'acido da cui derivano. Ad ecce- 
zione della formamide (HCONH,) che e liquida, tutte le 
a. sono, a temperatura ordinaria, solidi cristallini, inco- 
lori, con punti di ebollizione e pesi specifici più alti di 
quelli degli acidi carbossilici di pesi molecolari vicini. 
Le a. a più basso peso molecolare sono solubili in acqua, 
con la quale possono formare legami idrogeno, mentre 
quelle superiori sono solubili solo in alcol c in etere. 

Le a. a più basso peso molecolare si ritrovano associate, 
attraverso legami idrogeno (v. legame idrogeno) in com- 
plessi del tipo: 

R R R 

I I I 

H,N — C - O H — N — C = 0 H — N — C ■» O - • • 

I I 

H H 

Studi spettroscopici c infrarossi indicano che in soluzioni 
diluite le a. sono monomeriche, mentre in soluzioni con- 
centrate e allo stato liquido sono in parte associate, c che 
allo stato solido l'associazione è completa. Inoltre i dati 
spettroscopici indicano che le a. sono ibridi di risonanza: 

r 

R c \.. * R \+ 

NH, NH, 

(1) (2) 

Dall'analisi delle due strutture di risonanza si nota che 
nella (2) è presente un doppio legame che richiede la cont- 
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planarità dei quattro sostituenti (R, O - , H, H) con gli 
atomi di C ed N che costituiscono i termini centrali del 
gruppo. Dati sperimentali rocntgcngrafici dimostrano ap- 
punto la planarità della molecola ed angoli tra i legami 
molto vicini a 120°. La planarità del gruppo amidico c 
fondamentale per la struttura delle catene polipeptidiche. 
L'energia di risonanza delle a. è debordine delle 10 kcal/ 
mole, valore che indica un contributo significativo della 
struttura dipolare. 

Il gruppo C = O delle a. presenta in soluzione due 
bande di assorbimento nel l'infrarosso (IR) a 1690 e 
1650 enr 1 ed il gruppo NH, in soluzione altre due bande 
a 3500 c 3400 cm l . La spettrografia IR è oggi applicata 
per l'individuazione delle a. c per la differenziazione tra 
a. semplici, mono- o bisostituite. 

Le a. si possono preparare in generale: 

a) per riscaldamento del sale ammonico dell’acido: 


Trattando un’a. con bromo o cloro e alcali si ottiene una 
amina primaria con 1 atomo di carbonio in meno, secondo 
la reazione: 

R — CONH, + Br, | 4 KOH . R — NH, + 2 KRr -f 
+ K,CO, + 2 H t O 

scoperta nel 1881 da Hoffmann. La reazione di HofT- 
mann offre il modo migliore per preparare le amine 
primarie esenti dalle secondarie c terziarie. 

Biochimica 

Pochi sono i composti a struttura di a. che hanno un si- 
gnificato biologico. Tra i composti naturali le a. più im- 
portanti sono la L-glutammina (I) (GluNH,) e la L-aspa- 
ragina (II) (AspNH,), derivate dagli aminoacidi glutam- 
mico ed aspartico. 


R — COONH, -*■ R — CO NH, r H,0 

b) per ammoniolisi, cioi trattando con ammoniaca con- 
centrata il cloruro acido o Tanidride o l’estere: 

R — COCI + 2 NH,— R — <20 — NH, + NH.C1 
(R — CO),0 + 2 NH,-* R — CO — - NH, + R — COONH, 
R — COO — R* + NH, -+ R — CO— NH, f R OH 

c) per idrolisi parziale del nitrite : 

R — C = N + H,0— ^-^“>R — CO — NH, 

Le a. si idrolizzano lentamente in acqua, più rapida- 
mente in acido c molto rapidamente in alcali, liberando 
ammoniaca e riformando l’acido: 

R — CO — NH, + H s O- R — COOH + NH, 

Si trasformano pure nell’acido, liberando azoto, se 
trattate con ac. nitroso: 


CONH, 

I 

CH, 

I 

CH, 

I 

H,N — CH — COOH 
(I) 


CONH, 

I 

CH, 

I 

H,N — CH — COOH 


( 11 ) 


Esse si ritrovano quali costituenti normali delle molecole 
proteiche partecipando con gli altri aminoacidi naturali 
alla struttura primaria della catena polipcptidica. Nell’idro- 
lisi delle proteine, il gruppo amidico della glutammina e 
dell 'asparagi na viene scisso liberando ammoniaca. 

La glutammina (v.) partecipa a numerose reazioni bio- 
sintetiche che portano alla formazione di composti di alto 
interesse biologico quali le basi puriniche, gli aminozuc- 
chcri e alcuni aminoacidi essenziali. La sua formazione, 
che assume importanza fisiologica particolare quale mezzo 
di fissazione dcU’ammoniaca liberata nella desami nazione 
degli aminoacidi, è operata dalla glutamminasintetasi , en- 
zima che catalizza la reazione: 


R — CO — NH, + HNO, - R — COOH + N, + H f O 

Essendo basi debolissime possono formare con gli acidi 
—inorganici forti sali instabili del tipo: 



NH, NH, 


Come acidi deboli formano con il mercurio composti co- 
valenti nei quali il mercurio è probabilmente legato al- 
l'azoto; 

2 R — CONH, f HgO — (R — CONH),Hg f H t O 

Le a. vengono ridotte ad amine primarie dal sodio ed 
etanolo e dallo idruro di litio e alluminio: 


COOH 

I 

CH, 

I 

CH, 

I 

H,N-CH— COOH 
ac. glutammico 


Mg u ^ 
+ NH, + ATP^= — » 


CONH, 

I 

CH, 

I + ADP + Pi + H,0 

CH, 

I 

H,N— CH— COOH 
glutammina 


R - CONH, N *- CH, ~ CH *° H > R - CH, -NH, + H.O 


Come per idrolisi del nitrite si ottiene un’a., così per di- 
sidratazione dell’a., usando pentossido o pentacloruro di 
fosforo, si ottiene il nitrilc: 


R — CONH, 



— C - N 


L’enzima preparato dal cervello di pecora in stato 
omogeneo ha un p. m. di ca. 525.000 cd è costituito 
da 8 subunità con un optimum di attività a pH 7-7,4. 
Una glutamminasintelasi è stata preparata in forma cri- 
stallina da 11 * Escherichia coli ; ha un p. m. di 600.000 ed 
è costituita da 12 subunità, richiede Mg** come attiva- 
tore c ha r optimum di attività a pH 7,7. 

11 meccanismo di formazione ddl’asparagina (v.) è meno 
noto. Esistono indizi per pensare che nei batteri e nei mani* 
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miferi essa si formi per un trasferimento del gruppo 
— NHj dalla glutammina ad un complesso enzima-'i-aspar- 
tiladenilato attraverso le reazioni: 


COOH 

1 

Mg" 

CH, + ATP 4- 

enzima > enzima-p-asparti- 

1 

H S N— C— COOH 

ladcnilato 4- PP 

ac. aspartico 

cnzima-fJ-aspartiladenilato 

f glutammina > 


CONH, 

I 

CH, + ac. glutammico 4- AMP + enzima 

I 

H,N — CH — GOOH 
asparagi na 

La glutammina e l 'asparagi na partecipano alle reazioni 
di transaminazione (v.) senza essere prima dcaniidale ai 
rispettivi aminoacidi. Esistono due diverse transuminosi, 
presenti nel fegato c nel rene dei mammiferi, negli insetti 
c nelle piante, che catalizzano le reazioni: 


COOH 


H,N— CH— COOH 

COOH 

CO— COOH 

1 

CO 

4- 

CH, 

I 

H,N— CH -4 

i 

CH, 

R 


CH, 

1 

R 

CH, 



CONH, 


CONH, 

ot-chctoacido 

oc-aminoacido 

ac. a-cheto- 
gl utaramico 

COOH 


H,N— CH— COOH 

COOH 

CO — COOH 

1 

CO 

1 

+ 

CH, - 

H,N— CH + 

i 

1 

CH, 

1 

R 


CONH, 

1 

R 

CONH, 


ac. ix-cheto- 
succi riamico 


L’ac. a-chetoglutaramico si scinde poi in ac. a-chcto- 
glutarico ed ammoniaca, mentre l’ac. a-chetosuccinamico 
diventa ac. suocinico. 

Glutammina e asparagina vengono idrolizzate da due 
enzimi specifici, la glutamminasi c Yas par agi nasi, ai ri- 
spettivi aminoacidi. 

La glutamminasi è largamente dilTusa negli animali, 
nelle piante, nei lieviti e nei batteri. I livelli più alti si ri- 
trovano nel rene e l’enzima è stato purificato ca. 300 volte 
dal rene di maiale c di cane. Poiché i tessuti animali sono 
in genere impermeabili all'ac. glutammico, ma non alla 
glutammina, questo enzima ha un notevole significato bio- 
logico nel trasformare la glutammina circolante in ac. 
glutammico intracellulare. Nel rene ha inoltre un'impor- 
tante ruolo nella regolazione dell'escrezione dell'am- 
moniaca. 

L'asparaginasi è anch'essa diffusa nei microrganismi, 
nelle piante e nei tessuti animali, fi pure presente nel siero 
c avrebbe un’attività antilinfoma; c stato inoltre osservato 
che il trattamento con asparaginasi ha dato risultati posi- 
tivi in alcuni casi di leucemia. 

La glutammina svolge il ruolo biologico di donatore 
del gruppo aminico in molti processi biosintetici. Nella 
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sintesi dei nucleotidi purinici s'inizia il processo reagendo 
con il 5 -fosfori bosi 1-1 -pirofosfato per formare il 5-fosfo- 
ribosil-l-amina sul quale si costruirà l'intera molecola 
della base purinica (v. furine), alla cui costituzione la 
glutammina partecipa apportandovi gli azoti 3 e 9. 

Nei batteri, reagendo con l'anidride carbonica e l’adc- 
nosintrifosfato, forma il carbamil fosfato il quale a sua 
volta, con Pac. aspartico, inizia la biosintesi delle basi 
pirimidinichc. 

Reagendo con il fruttoso-6-fosfato origina la D-glico- 
samina-6-fosfato, un aminozucchero costituente dei mu- 
copolisaccaridi, delle glicoproteine e dei polisaccaridi bat- 
terici. Partecipa inoltre alla sintesi dcll'ac. antranilico, 
dal quale derivano il triptofano e Pac. nicotinico, dell'ac. 
p-aminobenzoico e dclPistidina. 

Altra a. di importanza biologica è quella dell’ac. nico- 
tinico, la nicotinamide (III), che insieme all'acido svolge 
negli animali superiori funzione vitaminica come Vii. PP 
(v. vitamine): 


O 

II 



lllb 


Il ruolo biochimico della nicotinamide è quello di par- 
tecipare ai processi di ossidoriduzionc quale costituente 
dei coenzimi piridinici (v. coenzimi). È infatti la molecola 
della nicotinamide in essi contenuta la sede della idroge- 
nazione reversibile: 



R R 

1 coenzimi piridinici uniti a molteplici apodeidrogenasi 
rappresentano il primo anello della catena respiratoria 
cellulare fungendo da accettori primari dell'idrogeno dei 
substrati e catalizzano inoltre la maggior parte delle rea- 
zioni di ossidazione che avvengono negli organismi viventi. 
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Definizione e proprietà generali 

Sostanza organica naturale prodotta esclusivamente dalle 
cellule vegetali. L’amido è diffusissimo nelle piante (ad 
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eccezione di alcune famiglie di Crittogame) per le quali 
rappresenta il principale materiale di riserva. E contenuto 
nei più diversi organi di esse. Lo si ritrova infatti nelle 
parti provviste di funzione clorofilliana (a. di assimila- 
zione); in queste stesse sedi può essere degradato e solu- 
bilizzato per essere trasportato ad altri organi che lo uti- 
lizzano a scopo energetico, ma in maggior copia si trova 
accumulato (a. di riserva ), previa resintesi, nelle parti 
provviste di funzioni germinali (semi, tuberi, radici). 

Allo stato puro si presenta sotto forma di polvere bian- 
chissima, amorfa, inodore, dotata di lieve sapore sui 
generis. 

L'a. secco è una sostanza molto igroscopica, per cui 
nell’aria umida può contenere fino al 35% di acqua. È pres- 
soché insolubile in acqua fredda; per contro, se si riscalda 
gradualmente una sospensione acquosa di granuli di a., 
questi si rigonfiano perdendo lo stato cristallino. Tale 
rigonfiamento ha inizio e si completa entro un intervallo 
di temperatura caratteristico per ciascuna specie di a. e 
generalmente compreso tra i 60 e gli 80 °C. Il fenomeno 
prende il nome di gelatinizzazione , e porta alla formazione 
di una soluzione colloidale più o meno fortemente vi- 
scosa che viene detta salda d'a. Questa, lasciata raffred- 
da re, si trasforma in un gel irreversibile denominato colla 
d'a. La solubilizzazionc dell'a. può ottenersi riscaldandone 
le sospensioni in autoclave a 1 10-120 °C per 1-2 h. Nei 
comuni solventi organici fa. è insolubile; si scioglie 
bene nella formaldeide, dando soluzioni dotate di elevata 
attività ottica destrogira. 

In presenza di iodio (soluzione iodioiodurata diluita) l‘a„ 
sia in sostanza che in soluzione, assume un tipico colore blu 
scuro, che scompare a caldo per ricomparire a freddo. L’alogeno 
agisce da complessante e si ritiene che, di conseguenza, le mo- 
lecole lineari di a. assumano un assetto elicoidale. Il colore blu 
viene attribuito all’effetto del dipolo indotto e conscguente 
risonanza lungo la spirale del complesso. Su questa reazione 
cromatica assai sensibile (peraltro non assolutamente specifica 
dell'a.) e fondalo l'impiego dell’a. come indicatore nei metodi 
iodomctrìci dell'analisi chimica quantitativa. 

L’a. puro e sprovvisto di potere riducente. 


Esaminato ai microscopio risulta costituito da granuli. 
In linea generale un granulo di a. e caratterizzato dalla presenza, 
all'interno, di una formazione di maggiore opacità, detta ilo, 
circondata da una serie di zone concentriche, alternativamente 
chiare e scure, che conferiscono al granulo un aspetto stratifi- 
cato (fig. I). Questo può essere considerato come uno sfero- 
cristallo sulla cui formazione esistono due teorie. Secondo l’una, 
che troverebbe conferma in studi condotti con carbonio marcato, 
i granuli si accrescerebbero per progressiva apposizione di so- 
stanza dall’esterno, come avviene nella formazione delle perle. 
Secondo l’altra, l'accrescimento si compirebbe per immissione 
subentrante di sostanza nell’ilo e conseguente ingrossamento 
eccentrico del granulo. 

Osservati a luce polarizzata i granuli di a. si dimostrano 
birifrangenli. L ‘anisotropia dà luogo ad un’ombra a forma di 
croce, i cui bracci si intersecano in corrispondenza dell'ilo 
(tìg. 2). Tale comportamento ottico conferma l'ordinamento 
cristallino delle molecole in seno al granulo. All'analisi X-grafica 
(diffrazione) l’a. dimostra l’esistenza di porzioni cristalline in- 
terposte tra zone amorfe. Queste ultime sarebbero quelle più 
facilmente attaccabili da parte degli acidi e degli enzimi. 

Dimensioni, forma e raggruppamento dei granuli, configu- 
razione e situazione dell’ilo, e aspetto della stratificazione 
variano a seconda della specie di provenienza, sicché ciascun a. 
presenta, microscopicamente, un aspetto morfologico peculiare 
che ne consente il riconoscimento (fig. I). 

I granuli di a. di riso hanno un diametro di 5-6 iz; quelli 
di frumento da 5 a 30 jx; quelli di patata, di SO-60 u in media, 
possono giungere fino a 150 f*. 

È invalsa la consuetudine di indicare col nome di fecole 
gli a. ricavati dai tuberi, dalle radici e dai fruiti. 

Approfondendo l’esame strutturale del granulo di a. si 
è constatato, da tempo, che esso non risulta omogeneo, 
bensì e formato da due componenti detti amiloso e ami- 
lopcctina - invero separabili solo con difficoltà - che 
mostrano nette differenze tanto nella distribuzione in seno 
al granulo, quanto nei caratteri fìsici e chimici. 

L'amitoso è situato al centro ed è costituito da cristaliiti 
radialmente disposti. L'amilopectina circonda l’amiloso 
formando attorno alla sua massa un rivestimento che può 
infrangersi nel processo di imbibizione del granulo. Il con- 
tenuto dei diversi a. in amiloso varia dal 17 al 34 %, quello 



Fig. |. Nelle cellule vegetali i granuli di a. sono visibili al microscopio ordinario sparsi nel citoplasma (immagine in alto, al centro). 
Di solito i granuli delle diverse specie hanno un aspetto peculiare che permette di riconoscerli malgrado il comune carattere della 
polistratiftcazione. 
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Fig. 2. Microfotografie di granuli d’a. di specie diverse. La serie a sinistra mostra i granuli fotograrati al microscopio ottico a 
luce normale, la scric a destra gli stessi fotografati con microscopio a luce polarizzata. Dall'alto in basso granuli di riso; granuli 
di mais; granuli di orzo; granuli di patata; granuli di canna da zucchero. L'ingrandimento usato, uguale per tutti, è 700 x. 
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in amilopectina può giungere all’80% e olire (l*a. di 
mais, corn degli americani, sembra essere costituito esclu- 
sivamente di amilopectina). 

Natura chimica e struttura 

Dal punto di vista chimico Pa. appartiene al gruppo dei 
gltcidi (v.) e, più precisamente, alla classe dei polisaccaridi 
(o poliolosidi), essendo un polimero dcll’a-D-glicoso. Come 
tale, secondo le norme della vigente nomenclatura va, 
più dettagliatamente, ascritto alla sottoclasse dei poli- 
saccaridi omosaccaridirì, del tipo esosani, ed è, precisa- 
mente, un glucano, o destrano, dalla formula (C«H u O«) M — 
(H t O)i l _ 1 . Esso è, pertanto, omologo della cellulosa 
(v. GticiDi) e del glicogeno (v.) con i quali condivide la 
stessa formula molecolare generale (C«H t «O a ) n dove n rap- 
presenta un numero in ogni caso elevato, assai diverso, 
come ordine di grandezza, non solo dalPuna all'altra di 
queste tre categorie di esosani, ma anche in seno a ciascuna 
di esse, a seconda della specificità di tipo e di sede isto- 
logica della molecola. 

La molecola dell'a. è suscettibile di scissione idrolitica 
ad or>era di aridi minerali diluiti e di enzimi (omilasi). 



Fig, 3. Malioso, a-D-glicopiranosidc-4-D-gJicopi rancho. 


Poiché l'idrolisi operata da questi ultimi (amilasi del 
malto, della saliva, del pancreas, etc.) fornisce sempre, 
e unicamente, molecole di maltoso (v.) (fig. 3) se ne deduce 
che nelPa. la condensazione delle unità glicosiche si compie 
essenzialmente attraverso l’istituzione di un legame a-g!i- 
cosidico tra l'atomo di carbonio 1 di una molecola dì 
a-D-glicopiranoso e l'atomo 4 di un’altra simile (fig. 4). 

L'idrolisi dell’a. ad opera degli acidi c degli enzimi suddetti 
si compie attraverso una serie di tappe intermedie che vengono 
rivelale' dalle successive modificazioni di comportamento della 
sostanza rispetto alla tingibilità con lo iodio, e alla ossidabilità. 
Accanto a unità maltosichc e glicosiche, il cui numero va 
progressivamente aumentando, e che conferiscono all’idroli- 
sato proprietà riducente gradualmente crescente, si ha forma- 
zione di prodotti di demolizione corrispondenti a polimeri del 
glieoso dì complessità progressivamente minore rispetto a quella 
dell’a. A questi, causa la loro spiccata attività destrogira, si è 
dato il nome di dtstrine. Sono sostanze amorfe, solubili nella 
acqua, non più capaci di formare salda, di sapore dolce, ridu- 
centi. Andando dalle più alle meno complesse, si è soliti distin- 
guerle, in base alla tingibilità con lo iodio, in: 

amlbdestrinr (+ iodio-* colorazione blu) 
eritwdestrine (+ iodio -* colorazione rosso-bruno) 
acrodcstrine (4* iodio-* nessuna reazione cromatica). 

Le numerosissime indagini finora condotte per risolvere il 
complesso problema della struttura dell’a. hanno portato alla 
concezione attuale secondo la quale l’a. non è da considerarsi 
come una sostanza chimica omogenea, bensì come un'entità 
morfologica che varia secondo la pianta, l'età e l'organo di essa 
(IC. H. Meycr). 

Così come ordinariamente lo si ritrova in natura, Fa. 
risulta costituito, come s’è già detto, da una miscela di 



Fig. 4. Struttura dei due principali componenti dell'a., amilo» c amilopectina. a) Tratto di molecola di amiloso mostrante le mo- 
lecole di glieoso di cui è composta. Si noti che l'atomo di carbonio I di ciascuna unità glicosica c legato al carbonio 4 dell'unità 
successiva, b) Rappresentazione schematica della catena amilosica in assetto rettilineo. Ciascuna maglia esagonale rappresenta 
un'unità dì glicoso. c) Molecola di amilo» in assetto elicoidale; la catena di unità glicosiche è avvolta a spirale con 6 unità per 
giro, d) Frammento di molecola di amilopectina in assetto rettilineo. Essa è simile alla molecola di amilo», eccetto che le catene 
di unità glicosiche si diramano l'una dall'altra, ciascuna branca consistendo, in media, di 15 unità. Nei punti di diramazione le 
catene sono unite le unealle altre (freccia) con un legame (x-1,6) diverso-da quello a-1,4 che collega le unità glicosiche costituenti 
le loro maglie, e) Anche le catene ramificate dellamilopectina sono avvolte a spirale; le frecce puntano sugli stessi legami da 
esse indicati in (d). (Da Bonner e Galsort, modificata). 
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due diversi tipi di molecole polisacca ridiche: amiloso e 
amilopectina . La proporzione di questi due componenti 
varia secondo la provenienza botanica dell’a. cd è provata 
resistenza di una variabilità di struttura tra le stesse mole- 
cole di amiloso e quelle di umilopectina. 

L’amiloso ha una struttura lineare cd è formato da unità 
di x-D-glicopiranoso concatenate tra loro - come nel 
maltoso - da legami <x-l,4-glico$idici ( ponte ossidico teso 
tra funzione pseudoaldeidica in posizione I di una mo- 
lecola c ossidrile alcolico secondario, in posizione 4, del- 
l'altra); è solubile in acqua calda, dalla quale può sepa- 
rarsi in forma cristallina, per raffreddamento; il p. m. de- 
terminato con diversi metodi fìsici c chimici risulta variare 
da 69.000 a ca. I milione; dal che si deduce trattarsi 
di sostanza fortemente eterodispersa ; con lo iodio as- 
sume colorazione blu puro. La sua formula di struttura 
sarebbe: 



Benché sia possibile ottenere preparazioni di molecole 
di amiloso a catena completamente estesa, sembra vero- 
simile che queste siano, di norma, avvolte a formare una 
spirale. Una simile configurazione si osserva specialmente 
quando l’amiloso si trovi in soluzione in presenza di 
sostanze complessanti (come, tra le altre, lo iodio) che 
vengono racchiuse nelle spirali. Il numero di unità di 
glieoso costituenti una spira è, il più delle volte, 6 
(figg. 4 e 5). 

L'amilopectina, diversamente dali’amiloso, è costituita 
da molecole a struttura più o meno riccamente ramificata. 
Esse, infatti, sono formate da tratti di catena (a maglie 
di radicali glicopiranosici, in numero variabile da 8 a 
26 uniti da x-lcgami 1.4, come se si trattasse di spezzoni 
di molecola amilosica) saldati tra loro da un legame 
a-glicosidico teso tra il gruppo pseudoaldcidico del radi- 
cale iniziale di un tratto e il gruppo alcolico primario, in 
posizione 6, di una delle maglie glicopiranosichc intermedie 
del tratto di catena viciniore (legame a-glicosidico 1,6). 
L’analisi dimostra che, in media, il 4% dei radicali glico- 
sici portano ramificazioni, c che ca. il 4% dei radicali 
glicosici sono gruppi terminali. La struttura risulta es- 
sere la seguente: 




Oltre ai legami 1.4 e 1,6 c stata accertata la presenza 
dall'a-lcgamc 1,3, seppure in percentuale assai minóre di 
quella dei precedenti. 

Nella fìg. 4 è rappresentata schematicamente una mo- 



lecola di amilopectina. Molecole simili dimostrano una 
spiccata tendenza a formare aggregati, sicché si hanno 
gradi molteplici di polimerizzazione (p. m. dell’amilo- 
pectina di patata da 100.000 a 160.000, di cercali da 40.000 
a 60.000). In generale le molecole di amilopectina presen- 
tano dimensioni ben più cospicue di quelle di amiloso e 
il loro p. m. può giungere fino a 6 milioni. Con lo iodio 
assume colorazione violetta o bruna. (A questo proposito 
è da rilevare che la reazione cromatica di un polisaccaride 
con lo iodio dipende anzitutto dal grado di ramificazione 
della molecola: il colore blu si ottiene solamente con le 
molecole affatto o pochissimo ramificate). 

Scissione e sintesi enzimatiche dell'amido 

Amiloso e amilopectina differiscono notevolmente nel comporta- 
mento in presenza delle id rotasi specifiche (*-amilasi c ^-amilasi; 
fìg- 6). Il primo viene quantitativamente trasformato in maltoso 
dalla ,'s-amilasi (amilasi maltogena), mentre l’ami lopectma su- 
bisce tale degradazione solo parzialmente (42-60% ca.), perche 
i punti di ramificazione (legami glicosidici 1-6) rappresentano 
ostacoli insormontabili per l'attività idrolitica di questo enzima; 
sicché accanto alla percentuale suddetta dì unità maltosiehe 
residua una molecola di complessità ancora considerevole (a- 
amilodestrina , o df urina a) in cui i tratti di catena risultano ri- 
dotti, in media, a 12 molecole di glieoso ciascuno. L'x-amilasi 
{amilasi dtstrbtogtna) frammenterebbe, invece, la catena poli- 
saccaridica in tratti di 6 maglie glicosichc ciascuno (corrispon- 
denti presumibilmente a un giro di spira della molecola, fig. 5). 
riuscendo cosi a comprendere fra due successivi punti di attacco 
eventuali crocevia di ramificazione della molecola deU'amilo- 
pcctina: ne risulta una identità di comportamento di questo 
polisaccaride c dcll'amiloso rispetto a tale enzima. 

Mentre la reazione catalizzala dalle amilasi, per avere il punto 
di equilibrio fortemente spostato verso uno degli estremi del 
campo reattivo (dalla parte, cioè, dei prodotti di idrolisi) è 
praticamente irreversibile, altri enzimi, le fosforikui (v. enzimi; 
TKANSFERASI) promuovono una reazione ( fosforolisi ) che è, in- 
vece, reversibile. La fosforilasi (nelle due forme note, a c b), 
isolabile dal muscolo, dal cuore, dal fegato c da altri organi, 
come pure dal lievito c da tessuti vegetali (patate), può, in pre- 
senza di fosfato, scindere i legami x-f ,4-glicosidici dei polisac- 
caridi onde c costituito l’a. con formazione di altrettante mole- 
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Lig. 6. L'enzima fH-amilasi demolisce la molecola dell a, idro- 
lizzando ogni secondo legame 1,4 tra le unità di glieoso che 
costituiscono le catene dcllamiloso e dcU’amilopcctina. Le 
coppie di unità gltcosichc che si liberano costituiscono una 
molecola di malioso. Questa potrà essere idrolizzata, a sua 
volta, in 2 molecole di glieoso dall'enzima maltasi. Si noti che 
la fì-amilasi non può attaccare i legami 1,6 che si ritrovano 
nei punti di ramificazione della molecola del l'ami lopcct ina. 
perche questo enzima è specifico per il legame 1,4. Pertanto 
i'amilopectina può essere da essa idrolizzata a mafioso solo 
parzialmente, essendo costituite le parti restanti da destnne, 
ossìa da frammenti di amilopectina le cui branche sono state 
amputate dall'azione della 3>amilasi. (Da Bomer e Galsion). 


cole di estere csosofosforico (glicoso-l-fosfato, o estere di Cari): 
<C c H,«0 A ) n + „H,P0 4 ;ir „C.H 1I O v O.PO,H r 

La sua azione si arresta ai punti di ramificazione, sicché 
solo l'amiloso viene da essa degradato totalmente. Lo stesso 
enzima e capace di condensare le molecole di glieoso- 1 -fosfato, 
previo distacco dell’ac, fosforico, mediante legame glicosidico 
*-1.4 formando una catena non ramificata che. per le caratte- 
ristiche chimiche e fisiche, corrisponde all'amiloso; questa rea- 
zione sintetica e condizionata dalla presenza di piccole quantità 
di molecole oligosaccaridichc. 

Visofosfor itasi (o 1,6-fosforiIasi), finora isolata dai muscoli, 
dal fegato, dal cervello e dal lievito, a differenza della precederne 
non ha azione sul glicoso-l-fosfato ma é capace di scindere, o 
stabilire, legami *-l,6-glicosidìci solo quando siano presenti ca- 
tene a-1.4-glicosidiche, oligo- o poli sacca ridichc. non ramificate. 

Un altro enzima attivo sull'a. è la depoiimerasi, isolata da 
Hudson dal Bacittus maccrans, capace di scindere, reversibilmente, 
l’amiloso e le ramificazioni esteriori della molecola dcU'amilo- 
pcctina per formare oligosaccaridi ciclici (detti destrine di Schar- 
dbtger) dai quali è possibile riottcncrc, per sintesi, l’a. 

Si ricorda, infine, V amilomaitasi, isolata (Monod) da un 
ceppo di Escherichia eoli, la quale catalizza, in modo probabil- 
mente reversibile, la reazione: 

n mafioso * amiloso (o amilopectina ?) 4- n glieoso. 

Studi compiuti recentemente hanno mostrato che la 
biosintesi dcll'a. e un complesso processo metabolico a cui 
partecipano diversi enzimi (fra cui un enzima di rami- 
ficazione IQ) responsabile di una ridistribuzione dei le- 
gami nella catena di amiloso e che dà come risultato ami- 
lopectina) e dove un nuclcotidc-zucchero ha il ruolo di 
donatore di glicosile. Sono state prospettate diverse pos- 
sibili vie metaboliche per la biosintesi della., ma nelle 
piante superiori la via principale viene considerata quella 
che procede dal saccaroso (che nei siti della fotosintesi 
deriva dalla reazione dell’UDP-glicoso col frultoso) e ri- 
chiede adenosin 5*-(*-D-glicopiranosilpirofosfato) (ADP- 
D-glicoso) e il suo analogo uridinico (UDP-D-glicoso). 
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Un quadro generale delle reazioni biosintctiche che por- 
tano alla formazione di a. può essere prospettato come 
risulta dallo stilema in fìg. 7. 

Farmacologìa 

L’a. trova impiego in farmacoterapia soprattutto in virtù 
delle sue proprietà fisicochimichc e della sua scarsa reat- 
tività chimica. Il suo potere adsorbente e assorbente ne 
giustifica l'uso come polvere aspersoria per la prote- 
zione di superfìci cutanee e mucose, di piaghe e di ulcere. 
Tale protezione si esplica sia contro gli agenti atmosferici, 
sia contro lo stato umido dovuto a sudorazione, a secre- 
zione o a essudazioni. È da notare, però, che in tale im- 
piego, essendo Fa. fermentcscibile, si rende opportuna 
l'aggiunta di sostanze antifermentative (ac. borico; ac. 
salicilico). 

Per la sua capacità di dare soluzioni colloidali provviste 
di elevata viscosità. Fa. si impiega all'Interno come emol- 
liente (salda d*a. edulcorata 60%*) e come ritardante per 
ctismi (I cucchiaio stemperato in poca acqua fredda, indi 
versato in una tazza di acqua bollente). La salda d'a. 
può essere impiegata anche all'esterno: per bagni (g 200- 
500 stemperati in I 1 di acqua calda, indi versati nel 
bagno), e per cataplasmi. 

Aggiunto alla glicerina serve alla prepara/ione del co- 
siddetto gliceronato d'a. (v. glicerina), frequentemente 
impiegato per unzioni come protettivo. 

Per la sua scarsa reattività, e per le sue speciali caratte- 
ristiche fisiche, viene largamente impiegato come ecci- 
piente di forme medicamentose (pastiglie, compresse) e 
per la preparazione di cachet. 

La soluzione di a. si impiega per praticare lavande 
gastriche in casi di avvelenamento, per ingestione, da 
iodio. 

NeH'alimcntazionc infantile Fa. viene talvolta usato 
come colloide protettivo per la diluizione del latte vaccino, 
allo scopo di impedire la precipitazione delle masse solide 
di caseina nello stomaco. 

Altri impieghi dcll'a. che, seppure di natura non farma- 
cologica, hanno interesse per la medicina, sono quelli 
riguardanti la sua utilizzazione quale ingrediente per la 
fabbricazione di prodotti cosmetici (paste detersive, creme 
emollienti, ciprie, depilatori). 

Va ricordato, infine, l'uso dcll'a. quale indicatore (salda 
d'a., carte reattive all'a.) per i metodi iodomctrici dell’ana- 
lisi chimica quantitativa. 

Nell’industria alimentare trovano impiego, oltre all'a. 
come tale, gli a. parzialmente idrolizzati, gli a. destri- 
nizzanti e gli a. trattati chimicamente, nonché gli sciroppi 
di glieoso ottenuti per idrolisi spinta, sia acida che enzi- 
matica, da soluzioni di a. 
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AMIDO, INTOLLERANZA ALL’: v. dispepsia del 
lattante; gee e herter, malattia di; malassorbimento, 

SINDROME DA. 


AMILASI 

F. amylase. - I. amylase. - T. Amylase. - s. amilasa. 

Sono enzimi che depoi inieri/zano l'amido (v.) e il glico- 
geno (v.) idrolizzando i legami I,4-«-glicosidici. Non sono 
invece in grado di attaccare i legami 1.6-x-glicosidici alla 
cui scissione provvedono altri enzimi. Si conoscono fino 
ad oggi tre gruppi di amilasi, non tutti rappresentati 
nell’uomo. 

1. « -amilasi o amilasi destrinogene. - Sono cndoamilasi. 
cioè scindono la macromolecola nella parte mediana con 
formazione di «-mafioso, maltotrìoso c molecole di «-de- 
strine. Le più piccole destrine prodotte sono diverse a 
seconda della provenienza dell'enzima: ad cs., Fa. del- 
l’uomo produce come «-destrina limite un teirasaccaride, 
c quella del malto arriva a formare un trisaccaridc. Tutte 
le a. contengono nella loro molecola almeno un atomo di 
calcio che è indispensabile per il mantenimento della strut- 
tura terziaria c quindi dell'attività enzimatica. Sostanze che 
chelano il calcio sono infatti capaci di bloccare l'attività 
dcM’cnzima. Le a. dei mammiferi, inoltre, agiscono solo 
in presenza di ioni cloruro. Ampiamente diffuse in tutte 
le forme viventi, le a. rvcll'uomo sono particolarmente 
abbondanti nel pancreas e nelle ghiandole salivari, mentre 
incerta e di significato non chiaro c la loro presenza net 
fegato, nel rene e nel muscolo. L'attività ac-amilasica ri- 
scontrata a livello dell'intestino tenue sarebbe dovuta a 
enzimi assorbiti dal secreto pancreatico, non propri quindi 
della mucosa intestinale. In piccole quantità questi enzimi 
sono infine presenti nel sangue, ncllu saliva, nelle unne 
c nelle feci. 

2. fi -amilasi o amilasi saccarogene. - Sono csoamilasi, 
cioè attaccano il substrato all'inizio della catena distac- 
cando di volta in volta le due ultime unità di glieoso sotto 
forma di «-mafioso. Questi enzimi sono praticamente ap- 
pannaggio esclusivo dei vegetali. 

3. y -amilasi. - Presenti nei tessuti dei mammiferi, formano 
un gruppo non ancora ben caratterizzato. Particolarmente 
abbondanti nella milza, nel cervello, nei polmoni c nel 
cuore, sarebbero anche presenti, insieme ad altre glicosi- 
dasi. a livello dcll'orlctto a spazzola dell'intestino tenue 
dcH'epitelio. Contrariamente alle «-a., almeno nel coniglio, 
l’attività delle y-a. aumenterebbe in seguito alla sommini- 
strazione di adrenalina; non si conosce ancora tuttavia il 
significato biologico di questo aumento. Dal momento però 
che le y-a. sono particolarmente abbondanti nei tessuti 
dove è deficitaria l’attività fosforilasica, si pensa che la 
loro funzione in quei tessuti c il loro incremento per 
effetto dell’adrenalina abbiano lo stesso significato del- 
l’attività fosforilasica. 

L’a. presente nel siero ha un p. m. di 45.000 e una co- 
stante di sedimentazione all’ultracentrifuga di 4-5 S (v. 
CF.NTR1KJG azione). Probabilmente è presente in forma 
inattiva ed è veicolata dall’albumina, dal momento che 
Fattività amilasicu di un siero separato clcttroforctica- 
mente è riscontrabile nella banda dell'albumina. 

Per la determinazione dcll’a. si possono impiegare diversi 
metodi basati sui seguenti principi generali: a) misura 
della diminuzione della viscosità o della torbidità di una 
soluzione di amido dopo incubazione con a. ; 6) misura degli 
zuccheri riducenti liberati dall’azione idrolitica dell’a. sul- 
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l’amido; c) misura del tempo impiegato dall'a. ad idroliz- 
zare una prefissata quantità di amido usando iodio come 
indicatore; dì misura della parziale scomparsa del colore 
di una soluzione di amido addizionata di iodio, dopo incu- 
bazione con a. 

Il procedimento iodometrico, introdotto da Wohlge- 
muth nel 1908 e che si basa sostanzialmente sulla perdita di 
colore derivante dalla reazione amido-iodio, in conseguenza 
all'azione idrolitica dcll'a. dopo un periodo, arbitraria- 
mente prefissato, dì incubazione, è stato riproposto con 
varie modifiche da molti AA. Alcuni, tenendo costante il 
tempo di incubazione, misurano fotometricamente la di- 
minuzione del colore, mentre altri fanno continuare l'incu- 
bazione fino a completa scomparsa del colore, misurando 
il tempo intercorso. 

Ricordiamo il metodo di Street-Close. utilizzabile per 
la determinazione dcll’a. nel siero: 0.1 mi di siero viene 
aggiunto ad una soluzione di amido tamponata a pH 7,0. 
Si lascia incubare per 15 min a 37 "C. Si aggiunge iodio- 
iodurato e si legge la densità ottica della soluzione, a 
620 mix, contro una soluzione standard. Secondo questo 
metodo 100 mi di campione contengono 100 U di a. 
quando 0,1 mi di tale campione idrolizza 2 mg di ami- 
loso nelle condizioni di analisi descritte. I valori normali 
per il siero di un adulto variano fra 6 c 33 U/100 mi. 

Un altro metodo iodometrico è stato proposto da Smith 
e Koc: 0,1 mi di siero o di urina viene messo in una solu- 
zione di amido, tamponata a pH 7.2, che si lascia in- 
cubare per 30 min a 37 *C. L’unità di attività amilasica 
è arbitrariamente definita come la quantità di a. che in 
30 min idrolizza 10 mg di amido, nelle condizioni di ana- 
lisi descritte. I valori normali variano fra 24 c 162 U/100 mi 
per il siero e fra 30 e 270 U/h per l’urina. 

I metodi iodomctriri, apprezzabili per la loro semplicità 
esecutiva, sono legati a molti fattori (come la concentra- 
zione subottimak del substrato, il diverso grado di atti- 
vità enzimatica su amidi di diversa origine, le proteine del 
siero che possono interferire col colore della reazione 
amido-iodio) che possono essere fonte di sensibili errori 
analitici. Perciò è stata data la preferenza, nei laboratori 
di chimica clinica, ai metodi che si basano sulla determina- 
zione del potere riducente degli zuccheri liberati dall’a. 
per la sua azione idrolitica sull’amido, nonostante presen- 
tino lo svantaggio di una maggiore complessila di indagine. 

II metodo Somogyi. introdotto nei 1938, successiva- 
mente modificato da Chiamori, è quello più raccoman- 
dabile e più diffuso. II procedimento consiste nel fare 
incubare 1 mi di siero o 0,5 mi di urina a 40 °C per 30 min 
con 7 mi di substrato tamponato a pH 7,0 contenente 
75 mg di amido. l.a differenza fra la quantità di sostanze 
riducenti (espresse in mg di glieoso/ 100 mi di campione) 
determinata sulla soluzione incubata e quella determinata 
sul controllo non incubato danno la misura, in unità 
Somogyi, dell’attività enzimatica. I valori normali, ottenuti 
con tale metodo, variano fra 40 e 140 U/100 mi per il siero 
e fra 66 e 740 U/100 mi o fra 43 c 245 U/h per Purina. 

Molto recentemente sono stati introdotti nuovi metodi 
assai interessanti per la determinazione dcll'a.; essi si ba- 
sano sull'utilizzazione di un substrato sintetico costituito 
da un polimero assai simile all'amido, accoppiato ad un 
colorante. Il complesso polimero-colorante è insolubile: 
Pa. scinde il complesso, liberando il colorante che è solu- 
bile c passa in soluzione. L’aumento del colore nella so- 
luzione. dopo incubazione col siero, è quindi proporzio- 
nale all’attività amilasica del siero c facilmente misurabile 
colorimctricamente. I vantaggi importanti di questi me- 
todi sono: la stabilità del substrato, il colore prodotto 
adatto a una precisa lettura fotometrica e la semplicità 


tecnica di esecuzione delle metodiche. Questi metodi stanno 
ora entrando nella routine, e i reattivi vengono già alle- 
stiti in preparati commerciali pronti all’uso. 

Vi sono diverse condizioni che determinano una varia- 
zione dell’attività amilasica del siero c delle urine, in parti- 
colare alcune situazioni patologiche interessanti il pan- 
creas. Nella pancreatite acuta, infatti, entro 2-12 h dall’at- 
tacco si ha quasi costantemente un notevole incremento 
dei livelli di a. sierica, dclPamilasuna c della clearance 
renale dell’a. che raggiunge valori 3-4 volte superiori a 
quelli abituali. Però, mentre l’amilascmia si normalizza 
nel giro di 2-3 giorni, Pamilasuria e la clearance renale 
dcll’a. rimangono alterate ancora per 1-2 settimane costi- 
tuendo indubbiamente un indice più sensibile nella valu- 
tazione del danno pancreatico, tanto che si ritiene oggi 
indispensabile affiancare sempre alla determinazione del- 
l’amilascmia almeno quella dcll’a. urinaria. Importante, nel 
considerare i valori ottenuti, è ricordare clic l’alterazione 
dell’attività amilasica non è nella maggior parte dei casi 
direttamente proporzionale all’entità del danno pancrea- 
tico, poiché è possibile riscontrare valori normali anche in 
caso di estesa necrosi dell’organo. Il dato ha perciò un 
significato qualitativo, non quantitativo. Meno costante 
e soprattutto più modesto c transitorio è l'incremento del- 
l'attività amilasica sierica c urinaria nelle neoplasie pan- 
creatiche, nelle pancreatiti croniche recidivanti, nelle affe- 
zioni delle vie biliari, in purticolar modo nella colelitiasi 
e nella colcdocolitiasi. nell'ulcera peptica perforata o pe- 
netrante nel pancreas, nell'alcolismo, nell'ostruzione c per- 
forazione intestinale, nella peritonite generalizzata, tutte 
condizioni nelle quali è lecito pensare che tale incremento 
sia sempre legato a interessamento pancreatico. Lo stesso 
significato ha l'incremento dell'a. riscontrato nella paro- 
tite epidemica c nell'epatite virale, malattie nelle quali si 
ammette che con una certa frequenza l’agente infettante 
possa localizzarsi a livello di quell’organo. Anche gli 
oppiacei, in purticolar modo la morfina e la mepcridina, 
possono far innalzare l'amilascmia, poiché lo spasmo 
dello sfintere di Oddi, da essi provocato, causa un aumento 
della pressione intrapancrcatica con conscguente edema e 
danno dell’organo. Bisogna poi ricordare che occasional- 
mente si riscontra un aumento dell’attività amilasica nel- 
l’infarto miocardico, nella polmonite, nel trauma cere- 
brale, nella rottura di milza. Nell'insufficienza renale, 
infine, per la diminuzione della clearance si ha un aumento 
dclfamilascmia non accompagnato però, in questo caso, 
da una variazione nello stesso senso deiramilasuria. 

Recentemente è stato descritto un nuovo tipo di ipcra- 
milasemia che gli AA. generalmente indicano con il ter- 
mine di macroami lascmia. In questi casi, l'a. urinaria 
appare normale o addirittura diminuita senza che vi sia 
alcun danno renale, c l’a. sierica, contrariamente a quanto 
si verifica nei soggetti normali, ha un peso molecolare 
oscillante tra 160.000 c 200.000 c una costante di sedimen- 
tazione all’ultracentrifuga di 1 1 S. Inoltre questa macro- 
amilasi migra clettroforcticamcntc non con l’albumina ma 
con le globuline. Più precisamente essa appare unita a 
formare un complesso antigcnc-anticorpo con delle im- 
munoglobuline 7 S che sembrano essere IgA e IgG. Il si- 
gnificato di queste osservazioni non è chiarito. L’alto 
peso molecolare dell’a. spiega invece perfettamente la di- 
minuita attività amilasica urinaria, dal momento che l’en- 
zima non riesce a filtrare attraverso la membrana glo- 
merulare. 

Bibliografia 

Bcrgmcvcr H. V. cd., Methods of Etizymatic Ana/ysis, 1963, 

Aeademic Press. New York. 

Cohen l... Med. Clin. N. Amer., 1969, 53 I. 147. 


1445 


1446 



AMILASI 


Colt orli M., Giusti G.. Diagnostica enzimatica. Stato attuale c 
prospettive, 1965. Bochringcr, Milano. 

Coodléy E. L., Diagnosta: Enzymotogy, 1970, Lea & Febiger, 
Philadelphìa. 

Dickens F.. R and le P. J., Whelan W. J., Carbohy tirate \fctab~ 
olism and Its Disorders, 1968, Acadcmic Press, New York. 
Florkin M., Slatz E.. Comprehensive Biochemìstry, XVII, 1969, 
Elscvicr, Amsterdam. 

Frankel S., Reitman S., Sonnenwirth A. C-, Gradnohl'i Clitt- 
ical [albina tory Methods ami Diagmnis, I, 1970, 7 ed., 
Mosby, St. Louis. 

Mattenheimcr IL, C'iinical Enzymotogy , 1971, Ann Arbor Sciente 
Publications. 

Matthew J. L., Stanley S. R. et al.. Medicai luihoraiory Tech- 
nology and Clinica I Pathology, 1969, 2 cd., Saundcrs, Phila- 
dclphia. 

MARIO TARANTINO 

AM ILI CO ALCOL 

F. alcool amyliqtte. - I. amyl alcoltol. - T. Amyfalkohol. - 
s. alcoltol aniilico. 

Esistono 8 alcoli umilici isomeri, corrispondenti alla for- 
mula molecolare C\H,,OH; fra questi meritano particolare 
menzione gli alcoli isoamilici primari di fermentazione 
e Fa. a. terziario o idrato di amilene. 

Alcoli isoami lici primari di fermentazione. - Sono due: 
il 2-metil-4-butanolo e il 2-metii-l-butanolo: il primo c 
otticamente inattivo, il secondo attivo. La loro miscela, 
con prevalenza quantitativa del primo, costituisce l*a. a. 
del commercio (alcol di patate, idrato di isoamile, a. a. 
di fermentazione). Esso trova applicazione nell'industria, 
soprattutto come solvente. Ha un'azione simile a quella 
dell'alcol etilico (v. etilico alcol), ma più violenta. Fre- 
quenti le intossicazioni professionali per inalazione, che 
si manifestano con cefalea, vertigini, delirio, vomito, diarrea 
c odore caratteristico dell'alito (odore di frutta). Si im- 
piega per la preparazione di prodotti sintetici (nitrito di 
amile, profumi, eie.). Non ha applica/ioni terapeutiche. 

Alcol amilico terziario. ~ Sin. : idrato di amilcne; 2-me- 
til-2-butanolo; dimetil-ctilcarbinolo. Ha la seguente for- 
mula di struttura: 



OH— C — CH, 

'CH, — CH, 

Liquido volatile limpido, incolore, di sapore bruciante e 
di odore aromatico; abbastanza solubile in acqua, misci- 
bile in ogni proporzione con alcol, etere, cloroformio, 
glicerina. È notevolmente igroscopico e alterabile alla luce. 

Somministrato nell'uomo a dosi di $-5 g. per os o per 
clistere, ha un intensi) effetto ipnotico, preceduto spesso 
da uno stato di ebbrezza: a dosi più alte l'azione depres- 
siva si estende al midollo e al bulbo. È un farmaco che 
dà facilmente assuefazione c può esplicare azioni secon- 
darie sugli apparali circolatorio e respiratorio; dà un cat- 
tivo risveglio. Per queste ragioni non ha impieghi tera- 
peutici; è usato come solvente del tribromoetanolo (v.). 
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Definizione 

Il termine deriva dalle prime osservazioni macroscopiche; 
oggi è preferibile parlare piuttosto di infiltrazione ami- 
loide, sn base alle nozioni esistenti sulla sua patogenesi. 
Si tratta infatti di un'infiltrazione di materiale proteico 
abnorme che penetra progressivamente c quasi esclusiva- 
mente nell'interstizio dei parenchimi (spazio mcscnchi- 
malc vascoloparcnchimalc). con danno irreversibile e 
scomparsa delle cellule che si trovano lungo la sua avanzata. 

Il termine amiloide (Virchow) deriva dalla prima consta- 
tazione di una sua reattività allo iodio che ricordava quella 
dell'amido (o del glicogeno o delle destrine) senza tuttavia 
essere in rapporto a un vero contenuto poiisaccaridico di 
tale tipo: è ammesso dai più, ma non ancora definitiva- 
mente accertato, che si tratta al massimo di una glicopro- 
teina con meno dell 4 1 % di carboidrati (Muire Cohen, 1968). 

Cenni storici 

Fu descrìtta per la prima volta sotto il nome di degenerazione 
lardan ti dal Rokitansky (1842). Nel 1855 Virchow mise in luce 
la reazione cromatica allo iodio e propose la denominazione di 
degenera: ione amihide : con tintura iodoioduruta ed ac. solfo- 
rico si otteneva una colorazione macroscopica bluastra simile a 
quella dell'amido: senza ac. solforico, invece, una colorazione 
rosso-mogano come quella del glicogeno o delle destri nc. Suc- 
cessivamente si sono scoperte le colorazioni istologiche dcU'ami- 
loidc mediante certi coloranti di anilina, la capacità di trattenere 
il rosso Congo in vivo, lu bmfrangcnza dopo rosso Congo e 
altri coloranti. 

Oggi si accumulano gli studi sulla struttura ultramicrosco- 
pica dclFamiloidc (Spiro. 1959; Cohen c Calkins, I960; Benditi 
e Erikscn, 1966). 

Fin dal 1904 Schmid» potè ottenere una amiloidosi speri- 
mentale mediante infezioni stafilococciche in topini, e del 
resto era noto che i cavalli sottoposti a ripetute dosi di tossina 
difterica per la produzione del siero antidifterico potevano 
andare incontro ad amiloidosi. Di qui gli esperimenti con ca- 
rico di sostanze proteiche (cascina, siero, aniigeni batterici) in 
topini c al* ri animali, per via parentcralc c anche alimentare 
(Kuczynski. 1922-23; Smctana, 1926; Sorcnson c coll., 1966). 

Classificazione 

Si distinguono una d. a. primaria, cioè apparentemente 
non associata a malattie precedenti, c una d. a. secondaria, 
associala, e quindi verosimilmente conseguenza di gravi 
malattie umane quali suppurazioni croniche, specie ossee, 
riassorbimento di materiali gangrenosi, artrite reuma- 
ioide, morbo di Hodgkin, tbc, sifilide, tumori, in parti- 
colare il mieloma multiplo. 

La distinzione non c oggi molto rigorosa poiché mentre 
prima si considerava la forma primaria come più benigna 
e atipicamente localizzata (laringe, lingua, muscoli), con 
reazioni istochimichc atipiche, oggi si va sempre più osser- 
vando che una d. a. primaria può anche essere diffusa, in 
organi tipici (fegato, milza, rene, etc.), e maligna. Del resto 
d. a. a reazione atipica può essere trovata anche in forme 
secondarie ( paramiloide ). Tuttavia le forme secondarie e 
tipiche di d. a. sono assai più frequenti delle forme primarie 
o apparentemente tali (spesso precedono situazioni febbrili 
ripetute). La forma primaria può avere anche carattere 
crcdofamiliarc (v. amiloidosi). Pare che vi sia. per la d. a. 
primaria, una differenza di incidenza etnica, per cui i negri 
appaiono più colpiti dei bianchi. Anche presso gli ebrei 
sarebbe, questa forma, di una certa frequenza. Pcrsin-' 
nella realizzazione della d. a. sperimentale si sono chiara- 
mente individuate differenze genetiche (Ram c coll., 1969). 

Aspetto macroscopico 

Gli organi con infiltrazione amiloide sono descritti nei 
trattati classici di anatomia patologica come ingranditi, 
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Fig. 1. Milza. Fase iniziale: la sostanza amiloidc c colorata 
metacromaticamentc con violetto di genziana. F.ssa è distribuita 
intorno all’arteria centrale del follicolo linfatico. (Osservazione 
A loisi). 


duri (anche all'esame semeiologico clinico), con varia- 
zione cospicua di colore in buona parie della loro esten- 
sione, corrispondente alla localizzazione della sostanza. 
Alla superficie di taglio questa appare di aspetto lardaceo, 
ma non untuosa. Per l’aspetto macroscopico dei vari or- 
gani, si rimanda alle rispettive singole voci. 



F^. 2. Amiloidosi incipiente di un glomerulo renale (colora* 
ziohe mctacromatica con il violetto di metile, secondo Birseh- 
Hirschfeld; 350 X). ( Colle z. Ist . Anat. Fa/., Ranni). 


Localizzazione 

Si è detto che gli organi colpiti nella tipica d. a, secondaria 
sono il fegato, la milza, t reni. La d. a. pri maria d iffusa e 
maligna può colpire i musco li c il cuore; quella Totaliz- 
zata preferisce la lingua e la* laringe ove forma una sorta 
di masse tumònsimili. 

A livello tessutale la presenza deH'infiltrazione ami- 
Ioide è riscontrabile preferenzialmente o inizialmente subito 
uU'esierno delle strutture vascolari e di qui dilaga progres- 
sivamente investendo le cellule parenchimali via via adia- 
centi, le quali muoiono e scompaiono. 

L'apparenza istologica c dunque quella di una sostanza 
che filtri attraverso le pareti vascolari anche arteriolari, 
le quali pure finiscono per omogeneizzarsi nel materiale 
patologico. Ad cs.. sono classici i quadri di d, a. iniziale 
nelle anse glomcrulart del rene, nei sinusoidi del fegato, 
intorno alle arteriole dei follicoli splenici (milza sagù). 
È certo che all'interno delle masse di amiloidc si conser- 
vano più a lungo le fibrille collagene. 

Il progresso dell'infiltrazione appare inesorabile fino a 
inglobare larga parte dell'organo colpito e fino alla incom- 
patibilità con la vita dell'organismo. Tuttavia per la d. a. 
primaria, localizzata c benigna, diversi A A. hanno de- 
scritto fenomeni di riassorbimento. Ma Ig quest ioncjjc 
l'amiloidc sia in tutto o in parte una sostanza circo- 
lante che si deposita nei tessuti filtrando dai vasi, o invece 
sia prodotta in loco per secrezione cellulare, non è del 
tutto risolta. È possibile, come vedremo, anche una tesi 
conciliativa che prevede ambedue i meccanismi. 

Individuazione istologica 

Senza colorazioni particolari l'amiloidc appare una so- 
stanza omogenea, ialina (è stata Classificata superficial- 
mente tra le degenerazioni ialine), assai lievemente acido- 
fila (cosinofila). Con alcuni colori di anilina, quale il 
violetto di metile, si colora metacromaiicamente (slitta- 
mento del colore verso il rosso); ma questa metacromasia 
non c sempre ottenibile (paramiloidc). Il rosso Congo si 
fissa in modo abbastanza intenso sulla sostanza amiloidc. 
Su questo dato c basato anche il metodo clinico di facili- 
tare la diagnosi di amiloidosi iniettando nelle vene del 
paziente questo colorante: dalla velocità della sua scom- 
parsa dal sangue possono dedursi la presenza e la quantità 
dell’infiltrazione amiloidc. Inoltre il rossoCongo conferisce 
aH'amiloide un'altra proprietà interessante c utile nella 
individuazione: i depositi di amiloidc divengono birifran - 
genti (luminosi in campo oscuro al microscopio polariz- 
zatore; Calkins c coll.. 1960). 

Recentemente i sialo introdotto anche il metodo della 
colorazione con tioflavina T o G cd esame per fluore- 
scenza (Bums e coll., 1967; Schwarz, 1968). Negli stadi 
precoci o preamiloidotici si osserva una transitoria posi- 
tività al reattivo di SchilT (paS) (Christensen, 1968). 

Nessuno di questi metodi è assolutamente specifico, ma 
la birifrangenza col rosso Congo e la fluorescenza con tio- 
flavina sono tra i più indicativi metodi di individuazione, 
che nella grandissima maggioranza dei casi viene confer- 
mata dalla microscopia elettronica. 

Utra struttura 

Fin dal 1959 fu messa in evidenza una struttura filamen- 
tosa della sostanza amiloidc (Spiro; Cohen e Calkins), 
ulteriormente analizzata nei dettagli da Cohen (1966) e 
da Bendi» e Enkscn (1966). I microfilamcnti hanno un 
diametro di 75 A c presentano una struttura periodica con 
intervalli di 100 A; più filamenti possono giustapporsi 
a formare entità di diametro maggiore < 150-300 A), le 
fibrille dell amiloidc. Tali dati escludono che si tratti di 
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fibrille collagene. Le fibrille e i filamenti di amiloide sono 
stati isolati con vari metodi di preparazione c purificati 
dai contaminanti, rendendo così possibili le prime ri- 
cerche sulla natura chimica della sostanza (Cohen c coll., 
1965). 

Studi più recenti (Biadai e coll.. 1966; Sohar c coll., 
1967; Cohen, 1968; Guelft e coll., 1968) hanno modificato 
ed arricchito la rappresentazione submicroscopica dcll'ami- 
loidc. Si riconoscono oggi, da alcuni, protofilamenti di 
7-8 A di spessore costituenti filamenti di 30 A di spessore, 
più o meno intrecciati o paralleli due a due a formare 
fibrille dello spessore complessivo di ca. 100 A. A sua 
volta il periodismo sarebbe dato, per altri AA., dalla costi- 
tuzione in unità trasverse a sezione pentagonale, con 5 
subunità proteiche collcgatc tra loro c lasciami un'arca 
centrale più eleltrondensa (al contrasto negativo). Alcuni 
dati ulteriormente analitici dimostrerebbero l'esistenza di 
due tipi di fibrille, uno dei quali costruito con le subunità 
pentagonali. 

Conseguenze citopatologichc dell'infiltrazione amiloide 

Una sostanza proteica abnorme, costituita da micclie fila- 
mentose assai poco solubili, che precipiti o si depositi negli 
spazi del mezzo interno dei diversi parenchimi, che si 
stratifìchi sulle fibrille collagene, sulle membrane cellulari, 
che inglobi entro di sé le pareti dei vascllini più minuti c 
per questo più importanti, non può non essere un fattore 
inesorabile di regressione c di morte cellulare. È per 
questo che l'amiloidosi secondaria è un epifenomeno molto 
grave e irreversibile di altre malattie, e conduce, oltre che 
alla morte delle cellule per il loro isolamento metabolico, 
prima o poi anche alla morte dell’organismo intero. Anche 
l'amiloidosi detta primaria ma diffusa può avere questo 
carattere di malignità. 

Quando prevaleva come teoria patogenetica della d. a. 
quella che presuppone come fatto primario la presenza di 
una proteina abnorme circolante e una sua filtrazione attra- 
verso i vasi negli interstizi cellulari c persino (raramente) 
dentro le cellule, una delle prime lesioni di cui si teneva 
conto era quella degli endoteli vasali, tale da permettere 
la filtrazione. Secondo le teorie « localistiche » sull’ori- 
gine della d. a. (v. sotto), invece, le lesioni endotelio- 
capillari sarebbero semmai solo secondarie e progressiva- 
mente coinvolte nel generale decadimento cellulare. Che la 
presenza dcH'amiloidc agisca in modo molto lesivo sulle 
membrane cellulari c sulle membrane come strutture sovra- 
ccllulari appare evidente: le cellule perdono necessaria- 
mente il controllo del complicato meccanismo di segrega- 
zione attiva dell'acqua c di certi anioni e cationi, il che è 
prodromo di morte; i glomcruli renali filtrano abnorme- 
mente albumine ematiche (proteinuria dell'amiloidosi), e 
ciò è chiaramente un epifenomeno della deposizione di 
amiloide c non dimostra niente circa la natura e l'insor- 
genza della metamorfosi amiloide. 

Composizione chimica c patogenesi deU'amiloidc 

Fino a quando non si c avuta la possibilità di isolare e 
purificare fibrille di amiloide dai depositi di questa so- 
stanza patologica negli organi, non si poteva avere nes- 
suna sicurezza circa i dati relativi alla sua composizione 
chimica, poiché dagli estratti era impossibile eliminare 
completamente composti derivanti dal collagene adulto, 
dal tessuto reticolare, dalla sostanza fondamentale del 
connettivo non fibrillare. 

Circa la metà delle proteine componenti l'amiloide non 
è solubile; la natura delle proteine appare vicina a quella 
delle globuline. Tra i mucopolisaccaridi trovati ncll'ami- 
loide (ca. lo 0.4-0.5%). il condroitinsolfatu è rapprcsen- 
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Fig. 3. Fibrille di amiloide osservate al microscopio elettronico; 
in alto: fibrille nel rene di un caso di febbre familiare mediter- 
ranea (31.000 x); in basso : fibrille di amiloide isolate secondo 
Pras (colorazione negativa; 57.000 x). ( Osservazione Sohar). 


tato per il 90%, il resto è dato da ac. ialuronico, eparina, 
etc. A seconda dei tipi di amiloide (nei vari organi), essa 
può avere legato fino allo 0,65% di sialomucoide (Schmitz- 
Moormann, 1964-1965). 

Molto importanti appaiono gli studi sulla identifica- 
zione nell'amiloide di proteine derivanti dal sangue (o, co- 
munque. immunologicamcnte simili a quelle del plasma). 
Alcuni AA. hanno infatti trovato nell’amiloide proteine 
che in misura sia pure piccolissima (o anche abbondante) 
si trovano anche nel plasma normale. Ovviamente ciò 
ha rilevanza per la patogenesi, poiché l’ipotesi della « fil- 
trazione » presuppone l’esistenza primaria della proteina 
(o delle proteine) nel plasma, eventualmente patologica- 
mente aumentata. Ma la presenza di proteine piasmatiche 
dell'ospite, in specie le globuline e il complesso comple- 
mentare, non è indicativa come chiave patogenetica, poiché 
queste proteine possono anche esservi integrate secondaria- 
mente. come é stato dimostrato dagli esperimenti di 
Shekhonin (1967) e come avviene per molte altre lesioni 
tessutali. 

Nello studio della patogenesi della d. a. si deve natural- 
mente tener conto che questo epifenomeno patologico, 
quando é secondario, interviene a seguito di stimolazioni 
fiogistico-immunitarie molto prolungate nel tempo (infe- 
zioni croniche, ipcrimmunizzazioni con tossine, riassorbi- 
mento prolungato di materiali tessutali denaturati come 
nelle gangrcne, etc.). È stato visto che alcune cellule immu- 
nocompetcnti quali le plasmacellulc possono venire iper- 
stimolatc ed esaurite nella loro funzione globulinopoietica: 
esse si riempiono di materiali proteici che non riescono 
più a smaltire c ne muoiono lasciando tali materiali nei 
tessuti: sono le cellule con corpi di Russell. Esse non hanno 
un diretto rapporto con la genesi della d. a., ma qucst'ul- 
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tima compare dopo che varie generazioni di cellule pia- 
smatiche di questo tipo si sono succedute. 

Ciò sta alla base della teoria « localistica » dell’ori- 
gine dciramitoide (Tcilum. 1964). secondo la quale la mu- 
coproteina è prodotta localmente per secrezione di cellule 
del mescnchima, dopo che le prime generazioni di cellule 
tipo plasmacellule (c linfociti), cioè di cellule pironinofile, 
sono esaurite c subentrano clementi paS-positivi che de- 
positano l'amiloidc. Si tratta di una patogenesi bi/asica 
con questa successione di tipi cellulari: le generazioni si 
susseguono nel continuo incremento della massa di ami- 
ioide, sempre ripetendo la successione bifasica. 

Nonostante che quasi sempre la d. a. sia abbastanza 
strettamente legata a una prolungata reattività immuni- 
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taria deU’organismo, essa non è meramente dovuta a pro- 
cessi patologici tessutali provocati dall’incontro di anti- 
geni e relativi anticerpi; anzi, abbiamo già visto che la 
presenza di globuline plasmatichc nel contesto dcH'ami- 
loidc non è necessariamente o non sempre un fatto primi- 
tivo, generante amiloidc. ma può invece essere conse- 
guenza dei primi depositi di essa. 

Il problema però è più complesso di quanto non sembri. 
Abbiamo prima accennato alla possibilità che le due teorie, 
quella umorale, con deposito nei focolai amiloidotici di 
materiale patologico (o patologicamente aumentato) del 
plasma, e quella localistica di un’origine mcscnchimale 
(rcticolocndotclio) dcUamiloide, vengano conciliate: in- 
fatti è prevedibile, e in buona misura dimostrato (Will- 
iams, 1967), un riassorbimento di amiloide formata lo- 
calmente in qualche parte del corpo (ad es. milza) c poi 
successivamente depositata in altre zone. Lo schema della 
fìg. 4 (Cohen, 1965) illustra questa possibilità. 

Secondo questo schema la precipitazione della proteina 
nell'interstizio in forma di fibrille è determinata dalla pre- 
senza dei mucopolisaccaridi acidi della sostanza fondamen- 
tale ed è favorita dal pH basso. Anche Cessi e Serafini-Cessi 
(1963) avevano visto, ncll’amiloidc sperimentale (v. sotto), 
che i poliacidi fpolisaccarido-solfoacidi) precipitano le 
^-globuline. 

AmilnidosJ sperimentale 

Le conoscenze sulla occorrenza naturale delia d. a. nell'uomo 
e negli animali hanno indotto fin dal principio a riprodurre 
sperimentalmente questa degenerazione mediante impiego pro- 
lungato di microrganismi o di loro tossine. Alcuni animali 
si prestavano meglio di altri (topini c conigli nei confronti di 
cavie); inoltre si vide anche che. ad cs., una suppurazione « ste- 
rile», cioè causata da agenti chimici, quale l'olio di trementina, 
in condizioni analoghe produce egualmente amiioidosi. Re- 
centemente si è Ottenuta d. a. renale con una cronica, opportu- 
namente dosata, intossicazione da cadmio che lesiona appunto 
i reni (Baimi e Worthcn, 1967). 

Ma già nel 1922 i tempi erano maturi per pensare che la 
stimolazione amiloidogcmca dovesse principalmente avere il 
carattere generico di una prolungata stimolazione antigenica, 
includendovi anche quelle stimolazioni antigeniche derivate da 
lesioni denaturanti dei tessuti dello stesso soggetto sottoposto 
alla d. a. sperimentale (suppurazioni, gangrene ischemie he, 
intossicazioni croniche, ctc.). 

Fu appunto nel 1922 che Kuczvnski introdusse il metodo 
della somministrazione parenterale di caseina nei topini. Dopo 
alcune settimane si possono riscontrare depositi di amiloidc 
in diversi organi (milza, fegato, rene, ctc.). Lo stesso Kuczynski 
dimostro che anche una assai prolungata somministrazione ali- 
mentare di cascina può produrre amiioidosi. 

La risposta è diversa a seconda della specie animale (i conigli 
rispondono come i topini, ma i ratti c le cavie no) c anche a 
seconda dei ceppi genetici; nessuna differenza, invece, riguardo 
al sesso. 

Possiamo completare la serie degli interventi sperimentali 
amiloidogenici ricordando che d. a. si è ottenuta anche con in- 
fezioni da Icishmanie in criceti (Abruzzo c coll., 1966; Shibolct 
c coll.. 1967), con inoculazione di vaccino BCG seguito da ca- 
scina in topini AB Jena, di sperma omologo più coadiuvante 
in cavie (Plank c coll.. 1967); con trapianto in topini HALB’C 
di plasmocitoma ADJ PC5, tumore che produce --globuline 
(I-chncr e coll.. 1966 c 1967). 

La natura antigene delle sostanze amiloidopeniche, quando si 
tratti di sostanze più o meno pure, ha importanza ai fini del ri- 
sultato sperimentale: Janigan e Druet (1966) hanno studiato 
comparativamente il potere amiloidogcnico di varie sostanze 
(che hanno spesso anche diverso potere antigene); una proteina 
assai scarsamente antigcnc come la gelatina è anche inefficace 
come mezzo amiloidogcnico; ma acquista questa proprietà 
se la si trasforma in a/ogclatina, che possiede chiaro potere 
antigene, analogamente una proteina scarsamente amiloido- 
genica come la sieroalbumina di bue lo diventa di più se trasfor- 
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mata in azocomposto; anche la cascina, che e fortemente ami- 
loidogenica, lo diventa ancor di più come azocaseina. Al l'op- 
posto, la perdita progrediva di aniigcnicità per frammentazione 
della molecola va di pari passo con la perdita di attività amiloi- 
dogenica. Ne consegue che una contemporanea somministrazione 
di adiuvantc di Freund completo dovrebbe facilitare o accele- 
rare l’insorgenza della d. a. È proprio quanto difatti si verifica 
(Ram e coll., 1968); anche il coadiuvante da solo per via intrape- 
nloneale produce d. a., ma in minor grado. 

Un'accelerazione del processo amiloidogcnico sperimentale c 
ottenibile anche mediante associazione di azotoipritc (v. sotto; 
Kazimierczak, 1969). Anche agenti fisici, come il regime calorico 
nel quale si conducono gli esperimenti, possono condizionare 
l'insorgenza della d. a. (Pera salo c Lat vaiai hi. 1954). 

L'ipotesi di un'origine flogisticoimmunitaria della d. a. ha 
stimolato molte ricerche sia sulla reattività del S.R.I. nelle sup- 
poste due fasi della genesi dcU'amiloidc. sia sulle interferenze 
di sostanze antiflogistiche quale il cortisone, sia infine sui rap- 
porti fra esistenza, proliferazione c distruzione delle cellule 
immunocompctenii nel determinismo della d. a. 

Raniov (1966) ha visto che l'attività fagocitarla e granulo- 
pcssica negli animali trattati con cascina si accentua nella prima 
fase del trattamento, quella caratterizzata da aumento delle 
cellule pironinofilc (specialmente plasmaticele), e diminuisce 
invece in seguito nella fase paS-rcattiva. Anche i ricordati 
esperimenti con BCG portano a mettere in evidenza una stimo- 
lazione dell’attività fagocitare c granulopcssica del S.R.I. ; 
quanto più questa si può mantenere a lungo senza passaggio 
alla seconda fase paS-rcattiva, tanto più si ritarda l’insorgenza 
della d.a. Le sostanze antiflogistiche quali il cortisone e l’ACTH 
c quelle ad azione antimitotica e cellulodistruttiva quali Lazo- 
toipritc (Tcilum. 1966; Langer c coll.. 1968) agiscono concorde- 
mente ncll'accclcrarc il passaggio alla fase paS-rcattiva e amiloi- 
dogcnica. 

Sono noti casi di amiloidosi insorta durante il trattamento 
azotoipritico di malattia di Hodgkin c di sarcoma di Hodgkin 
(V. GRANULOMA MALIGNO). 

L'implicazione primaria del sistema di cellule flogistiche e 
di quelle immunocompctcnti c dimostrata anche dagli esperi- 
menti molto interessanti di « trasporto passivo » dell'amiloidosi 
sperimentale mediante trasferimento di cellule splenichc da ani- 
mali prelraltati con cascina in altri animali isogenici, totalmente 
irradiati (o trattati con N-ipritc). Un tale procedimento deter- 
mina una rapida insorgenza di amiloidc (Wcrdclin c Raniov, 
1966; Raniov c Wcrdclin, 1967; Raniov, 1967; Hultgrcn c coll., 
1967). Dalle cellule intere si c passati agli omogenati di milza 
c alle frazioni derivabili; in particolare a quelle nucleari c a 
quelle contenenti globuline. Si è quindi parlato di « fattori 
acceleranti l'amiloidosi negli animali riceventi, ricavabili dalla 
milza di donatori isogenici già sensibilizzati per l'amiloidosi » 
(Raniov, 1967; Shirahama e coll.. 1969; Janigan. 1969). 

Mentre il siero antilinfocilario somministrato contempora- 
neamente al cascinaio di sodio riduce l'incidenza c l'estensione 
dell'amiloidosi , la limectomia l’accelera (Raniov. 1966. 1967), 
Ma questi ultimi esperimenti non sono univoci; altri, contempo- 
raneamente. hanno ottenuto un diverso risultato, tuttavia discu- 
tibile (Druet c Janigan, 1966). 

Anche la malattia atrcpsica da timcctomia nconatalc (rum 
disease) e la malattia distruttiva da aggressione del trapianto 
contro l'ospite (wasting syndrome) possono essere accompagnate 
da d. a. (Druet e Janigan. 1966; Pierpaoli. 1967), tanto più 
che almeno da una di queste forme non sembra siano estranei i 
microrganismi saprofìli. 

Gli animali in amiloidosi sembra siano più tolleranti agli omo- 
trapianti (Raniov c Jenscn, 1966), mentre, all’inverso, animali 
resi tolleranti ad alcuni anligeni amiloidogcnici sviluppano con 
•inor incidenza c gravità la lesione amiloidosica verso quegli 
anligeni (Lcltcrcr e Krctschmcr, 1966; Zubzhitsky, 1967). 

La estensione c il significato della partecipazione delle plasma- 
cellule alla genesi dcll'aniiloide sono stati discussi anche in sede 
di amiloidosi sperimentale: alcuni ne hanno limitato l’importanza 
(Druet e Janigan. 19661, mentre altri, sulla scia di Tcilum (/oc. 
r/6). affidano alla loro reazione prolifcrutiva. insieme a quella 
delle cellule fisse del S.R.I., la prima fase pironinolila della forma- 
zione dcH'amtlnidc. Kennedy (1966). mediante indagini con solfo 
radioattivo, avrebbe potuto dedurre la formazione di glico- 
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proteine (coniugate con poliacidi uronici solfonati) nelle plasma- 
cellule c in altre cellule di criceti infettati con Icishmanie e in 
via di produrre amiloidc. 

V. anche: amiloidosi. 
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MASSIMO ALOISI 

AMILOIDOSI 

f. amyloidose ; amylotdisme ; amylose. - I. amyloidosis. - 
T. Amyloidose. - s. amiloidosis. 

Introduzione 

È la malattia derivante dall'accumulo nella matrice del 
tessuto connettivo, in modo localizzato o sistemico, di 
amiloide (v. amiloide degenerazione), sostanza fibril- 
lare di natura proteica. Le manifestazioni cliniche sono in 
relazione agli organi maggiormente interessati. 

La prima descrizione di casi di amiloidosi primaria 
risale a Lubarsch (1928). Recentemente sono state indivi- 
duate entità cliniche familiari, nelle quali l'a. è genetica- 
mente determinata. 

Patogenesi 

La patogenesi dcll'a. i sconosciuta. La presenza di tale*) 
condizione morbosa in numerose forme clinicopatologiche 
ereditarie c acquisite, localizzate c sistemiche, sta a indi- 
care che le fibre dell'aniiloide, malgrado l'identità mor- 
fologica in tutte le forme, possono differire dal punto di 
vista biochimico e che i meccanismi che determinano il 
loro accumulo sono molteplici. Per analogia con altri 
disturbi ereditari, le a. ereditarie fanno intravedere, quando 
le loro deviazioni metaboliche siano chiarite, semplici 



Fig. I . Rappresentazione schematica delle lesioni vascolari che 
differenziano le a. pcrircticolarc (a sinistra) e pcricollagcna 
(a destra)-. A) arteria; V) vena. (Da Missmahl c Gafni, ridiu - 
guata). 
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Fig. 2. Divcgno schematico dell'aspetto al microscopio elettronico delle a. peri reticola re (a smura) e perieoi lagena [a denta)-, M) 
cellula muscolare; Ej cellula cndotcliale; L) lume dcll'artcriola; F) fibroblasto. t Da Sokar et al., ridisegnata). 


alterazioni biochimiche alla base di meccanismi patoge- 
netici apparentemente complessi, l.a conoscenza di tali 
alterazioni sarà probabilmente importante nel caso delle 
loro fenocopie acquisite, le a. secondarie, e consentirà 
l'introduzione di una terapia razionale. 

Patologia 

L’a. sistemica è caratterizzata dall'interessamento dei vasi 
sanguigni, praticamente in tutti gli organi. Missmahl 
(1959), mediante osservazioni al microscopio a luce pola- 
rizzata. ha messo in evidenza due tipi di interessamento 
vascolare (fig. I) e li ha posti in relazione con laccunuilo 
di amiloidc lungo le fibre collagene (a. pericollapena) o 
lungo le fibre reticolari (a. perirei icolare). Ncll’a. pcricol- 
lagena si ha deposito massivo di amiloidc nel l'avventizia; 
nell'a. pcrireticolare è l'intima ad essere profondamente 
interessata; in entrambe le forme e colpita anche la media. 
La differenziazione delle due forme è evidente anche al- 
l'osservazione con microscopia elettronica (fìg. 2). 

Nel corso di approfonditi studi su materiale autentico, Hel- 
ler e coll, hanno confermato queste osservazioni. Essi notarono 
inoltre che l'interessamento parenchimulc nell'a. pcrireticolare 
era dovuto ad un accumulo sotlocndolclialc di amiloidc nei vasi 
capillari o sinusoidali, costantemente nel rene, nelle surrenali 
e nella milza e meno frequentemente nel fegato ed in altri ‘or- 
gani. Nell'a. pericollagcna l'interessamento del parenchima era 
determinalo da un massiccio accumulo di amiloide nel tessuto 
connettivo del muscolo (miocardio, lingua, intestino), dei nervi 
e degli organi con sviluppo cospicuo dei setti (pancreas, ti- 
roide). Da notare che la distribuzione dcll'amiloidc era sempre 
di uno stesso tipo in lutti i casi che rappresentavano una singola 
entità clinica dell'a. 

Forme cliniche 

Delle molte classificazioni proposte per l'a., nessuna ha 
incontrato un'acccttazione unanime. Ne! corso degli ul- 
timi due decenni sono emersi due parametri che sembrano 
avere un significato fondamentale; uno e il parametro isto- 
logico, che pone ciascuna entità nel gruppo delle forme 
pcricollagene o in quello delle forme pcrircticolari. Il se- 


condo e rappresentato dalla distinzione in forme ereditarie 
e forme acquisite; vi sono pochi casi idiopatici (tab. I). 

I. Amiloidosi ereditarie sistemiche. 

a) Forme perireticolari. 

I) Febbre familiare mediterranea (FFM). - Rappresenta 
un disturbo autosomico recessivo predominante negli 
ebrei di estrazione mediterranea (ma non ashkcnazita), 
negli armeni e negli arabi del Levante. Questa è la forma 
più diffusa di a. ereditaria. In letteratura sono stati ripor- 


TAB. I. CLASSIFICAZIONE DELLE AMILOIDOSI 
SISTEMICHE 


Perireticolari 

Pcricollagene 


Febbre familiare medi- 

Cardiopatica 

terranea 


\ Amiloidosi familiare con 

Neuropatica con insor- 


febbre, orticaria e sor- 

genza agli arti infe- 


dita 

riori 

| 

Amiloidosi familiare con 

Neuropatica con insor- 

f 

febbre e dolori addo- 

genza agli arti supc- 

minali 

riori 

Associate a: 

Associate a; 

infezione cronica (ibe. 

micloma multiplo 

» osteomielite, eie.) 


\ 

macroglobulincmia 

Acquisite 

infiammazione cronica 

(Wuldcnstròm) 

1 di origine ignota (ar- 


J trite reumatoide, ctc.) 


neoplasma maligno 



Primaria a distribuzione 

primaria « classica » 

Idiopatiche 

« tipica » (nefropatie*) 

(neuropatica o car- 



diopaticu) 
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tati più di 1000 casi, in maggioranza da Israele, dove 
la frequenza genica nei gruppi etnici colpiti c dello 0,22. 

La malattia si manifesta mediante due caratteri feno- 
tipici indipendenti: I) attacchi febbrili episodici accom- 
pagnati da dolori airaddome, al torace o alle articola- 
zioni; 2) a.; nella grande maggioranza dei casi gli at- 
tacchi precedono l’a.: fenotipo I; nei rimanenti l’a. precede 
gli attacchi e può concludersi fatalmente prima della com* 
parsa di essi: fenotipo II. 

La malattia ha inizio a un’età precoce: nei 2/3 dei casi 
prima dei IO anni c nel 90% dei casi prima dei 20 anni. 
Gli attacchi febbrili raggiungono l'acme in 8-12 h e rece- 
dono in 24-48 h. Gli attacchi addominali sono i più co- 
muni c nella fase massima presentano tutte le caratteri- 
stiche di una peritonite acuta con ileo paralitico. I sin- 
tomi toracici sono costituiti da pleurite acuta e quelli ar- 
ticolari da sinovite acuta, spesso con versamento, di solito 
in una grossa articolazione. Eccezionalmente un attacco 
articolare può assumere andamento protratto. La gua- 
rigione dagli attacchi è completa c nell'intervallo tra essi 
il paziente appare in buone condizioni e si sente bene. 
Non esiste alcun test diagnostico o un reperto specifico 
di laboratorio. La VES è elevata e il fibrinogeno è aumen- 
tato, come altri indici di infiammazione acuta. La prognosi 
c determinata dallo sviluppo dell'a., che si manifesta inizial- 
mente con proteinuria c progredisce poi attraverso una 
sindrome nefrotica fino alla morte uremica. La maggio- 
ranza dei casi termina finalmente prima dei 4() anni, 
spesso durante il 2* o il 3° decennio. L'unico reperto si- 
gnificativo all'autopsia c una a. perireticolare con mas- 
siccio interessamento dei glomcruli renali e delle surrenali 
e milza lardacea. Talvolta si riscontrano aderenze peri- 
toneali c/o pleuriche, esito degli attacchi. 

2) A mi biciosi familiare con orticaria febbrile e sordità. - 
Questo disturbo si c presentato in 4 generazioni successive 
di un’unica famiglia inglese, indicando un'ereditarietà do- 
minante autosomica. Gli individui colpiti soffrivano di 
sordità progressiva e di attacchi di orticaria febbrile sin 
dall'infanzia o dall'adolescenza. Il decesso sopravveniva 
all'età di 40-57 anni per uremia causata da a. sistemica, 
che all'autopsia risultava di tipo peri reticola re c presen- 
tava una distribuzione agli organi identica a quella riscon- 
trala nel caso della FFM. (In una famiglia danese è stato 
verificato un caso sporadico di sordità nel figlio più giovane). 

3) Amiloidosi familiare perireticolare in una famiglia sve- 
dese. - Nc furono colpiti il padre c tre figli nati da due 
madri diverse, il che sta ad indicare un'ereditarietà domi- 
nante. Tutti erano atTctti fin dall'infanzia da dolori addo- 
minali ricorrenti e attacchi di febbre settica che duravano 
da pochi giorni fino a diverse settimane. Morirono in se- 
guito ad uremia all'età di 58, 19. 21 e 33 anni. L'autopsia 
mise in evidenza una a. sistemica peri reticola re cd un inte- 
ressamento degli organi come nel caso della FFM. 

b) Forme pericollagene. 

1) Amiloidosi familiare con cardiopatia. - È stala riscon- 
trata in una famiglia danese, nella quale 7 su 12 figli pre- 
sentavano segni di fatica sotto sforzo, dispnea c grave insuf- 
ficienza cardiaca destra, che dopo un decorso di 2-5 anni 
determinava la morte verso la fine del 4" o il principio 
del 5° decennio di vita. L'esame autoptico metteva in evi- 
denza un'a. pcricollagcna che interessava il cuore, i pol- 
moni, la lingua e l’apparato gastroenterico. Poiché la madre 
di questi figli era moria prima dell'età della manifesta- 
zione dei sintomi, solo l'indagine sulla discendenza dei 
soggetti colpiti potrà provare le modalità dell'ereditarietà. 

2) Amiloidosi familiare con neuropatia a inizio nelle estre- 
mità inferiori. Questa forma di a. ereditaria, seconda per 
diffusione numerica, é trasmessa come carattere autoso- 
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mico dominante cd è prevalente nelle province costiere 
settentrionali del Portogallo, dove sono state osservate di- 
verse centinaia di pazienti. Da altri paesi sono state ri- 
portate ovscrvazioni su singole famiglie. La malattia è 
caratterizzata da inizio subdolo nel 2°o3* decennio di vita, 
con debolezza, impotenza, ncuritc periferica con inizio e 
manifesta/ioni più gravi alle estremità inferiori, e disturbi 
gastroenterici. Il decesso sopravviene dopo ca. 10 anni di 
sintomatologia caratterizzala da notevole cachessia, atrofia 
muscolare ed infezioni intercorrenti la cui origine non rara- 
mente c da ricercarsi in ulcerazioni trofiche. L'esame autop- 
tico rivela un'a. perieoi lagena, i cui accumuli più massicci 
sono localizzati nei nervi c nei gangli simpatici c spinali, 
nelle meningi e nei vasi meningei. Depositi di minore ri- 
lievo si trovano nell'apparato gastroenterico, nel pancreas, 
nei testicoli, nel cuore e nei reni. 

3) Amiloidosi familiare con neuropatia a inizio nelle estre- 
mità superiori. - Questo disturbo autosomico dominante c 
stato descritto in diverse famiglie di varia origine etnica. 
La malattia si presenta comunemente con sintomi che ras- 
somigliano a quelli della « sindrome del tunnel del carpo » 
(v. brachiali. PLESSO) c di solito compaiono durante il 
3° o il 4° decennio di vita. Una chiara neuropatia perife- 
rica si sviluppa c rimane maggiormente grave nelle estre- 
mità superiori. Inoltre un reperto comune è costituito da 
opacità vitree, dovute all'amiioidc che si estende dai vasi 
della retina lungo le fibre vitree. Si possono riscontrare 
epatomegalia c cardiomcgalia. La malattia e caratteriz- 
zata da un decorso lungo: talvolta fino a 30 anni. 

2. Amiloidosi acquisite (o secondarie). In seguito alla 
maggiore disponibilità delle cure mediche c all’aumento 
delle a. ereditarie, le forme acquisite sono diminuite non 
solo di numero, ma anche di importanza teorica. Nelle 
loro caratteristiche cliniche e patologiche esse ricalcano le 
forme ereditarie c si possono considerare come loro fe- 
nocopie. 

a) Amiloidosi perireticolare acquisita. - Si riscontra in 
associa/ione con una varietà di malattie, il cui denomi- 
natore comune è dato da un'infiammazione cronica su 
base infettiva o su altra base. Malattie suppurative cro- 
niche, quali la tbc, la lebbra, la sifilide gommosa, l'osteo- 
mielite, l'empiema, gli ascessi polmonari, l'ulcerazione cro- 
nica da decubito nei paraplegici, stanno cedendo il passo 
all’artrite reumatoidc. alla colite ulcerativa, aH’ileite re- 
gionale quali cause predisponenti alfa, secondaria. 

L'a. sistemica si riscontra anche con una frequenza signi- 
ficativa in due forme neoplastiche: il morbo di liodgkin 
(v. granuloma maligno) e l’ipcrncfroma (v.). La ne- 
fropatia è quasi sempre la caratteristica più importante di 
questa forma di a., benché in alcuni casi possano dominare 
l'epatomegalia o la splenomcgalia, da sole o in associazione, 
oppure disturbi dell’assorbimento intestinale. Sono stati 
anche osservati casi isolati di regressione c guarigione 
clinica dell'a. in seguito all’eliminazione della malattia 
principale. Nella maggioranza dei casi, tuttavia, l'accu- 
mulo di amiloidc continua incessantemente fino alla morte. 

b) Amiloidosi pericollagena acquisita. Si manifesta in 
concomitanza al mieloma multiplo c alla macroglobuli- 
ncniia di Waldcnstròm ed occasionalmente può manife- 
starsi prima che siano riconosciute le caratteristiche della 
malattia principale. La sintomatologia è in relazione al- 
l'accumulo massiccio di amiloidc in organi quali la pelle, 
la lingua, il cuore e il rene. 

3. Amiloidosi idiopatica. Esiste un certo numero di casi 
i quali, sulla base dei criteri oggi vigenti, non apparten- 
gono al gruppo delle a. acquisite (secondarie). Benché 
essi potrebbero rappresentare casi sporadici di un’a. ere- 
ditaria, non vi sono dati genetici a sostegno di tale ipotesi. 
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Alcuni di questi casi sono di tipo perireticolare e soccom- 
bono per una nefropatia amiloide. Tuttavia per la mag- 
gior parte hanno caratteristiche che simulano le a. ere- 
ditarie cardiopatiche o neuropatiche e sono di tipo pcricol- 
lageno. Quest'ultimo gruppo viene classicamente descritto 
in letteratura come a. primaria. 

4. Amiloidosi non sistemica (localizzata). - L’a. localiz- 
zata si riscontra in vari organi. L*a. della pelle, che può 
presentarsi sporadicamente o in forme familiari, c relati- 
vamente comune. Le lesioni sono rappresentate da papule 
singole o multiple a placca, spesso purpuree, o si presen- 
tano come a. lichen ica. La localizzazione al cuore è molto 
nota come causa di insufficienza cardiaca congestiva nei 
vecchi. Notevoli depositi di amiloide sono presenti nelle 
lesioni cerebrali della demenza prescnilc c senile. La di- 
strofìa corneale reticolata familiare risulta da un accu- 
mulo di amiloide localizzato nella cornea. 

Inoltre l'amiloide può depositarsi in una grande varietà 
di sedi sotto forma di noduli tumorali. Le localizzazioni 
più comuni sono la laringe, la trachea c i bronchi princi- 
pali, dove possono causare ostruzione. Nelle ossa le le- 
sioni possono essere singole o multiple c raggiungere di- 
mensioni notevolissime. Un tumore amiloide delle ver- 
tebre può causare paraplegia. Non raramente tumori ami- 
ioidi delle ossa compaiono nel mieloma multiplo, con o 
senza a. sistemica. Anche i noduli tiroidei possono tal- 
volta essere costituiti da una massa di amiloide. Di par- 
ticolare interesse è il carcinoma midollare della tiroide, 
nel quale l'amiloide c presente solo nell'ambito del tumore 
e delle sue metastasi. 

Nel caso dei diabetici c stato dimostrato che le modifica- 
zioni ialine, osservate nelle isole di Langcrhans in I/4-1/3 
dei casi, sono causate da accumuli locali di amiloide. Me- 
diante l'osservazione microscopica a luce polarizzata, che 
permette il rilevamento di microdepositi, l'amiloide è 
stata riscontrata in detta sede nel 90% delle autopsie di 
diabetici. 

Per alcuni dei casi sopraccitati è evidente che è l’accu- 
mularsi dcll’aniiloidc che determina le manifestazioni della 
malattia, per altri è probabile che l'amiloide si formi nel 
tessuto malato. Non tutte le lesioni sono sintomatiche. 
In generale, l'aumento di incidenza di depositi localizzati 
con l’età fa supporre che individui normali siano capaci 
di produrre amiloide. « 

Diagnosi 

La diagnosi dell'a. sistemica dipende dalla conoscenza 
degli stati clinici nei quali deve sorgere il sospetto di a. 
Da quanto precede è evidente che Va, perircticalare si ma- 
nifesta quasi sempre come una nefropatia, spesso con in- 
grossamento del fegato, della milza o di entrambi. Inoltre, 
la condizione clinica comprende manifestazioni non corre- 
late con l'a. Queste comprendono sintomi c segni della 
malattia predisponente nelle forme acquisite, attacchi feb- 
brili nelle forme ereditarie c in entrambe aumento degli 
indici di infiammazione acuta. I.e forme pericollapene si 
manifestano di solito come neuropatie o cardiopatie (con 
o senza ingrossamento della lingua) e occasionalmente 
come malattie polmonari o gastroenteriche. Non vi sono 
né sintomi al di fuori di quelli causati direttamente dal- 
l'a. (ad eccezione di casi associati a mieloma multiplo) 
né aumento degli indici di infiammazione acuta. Il cli- 
nico pertanto deve mettersi in guardia quando si trovi di 
fronte ad una proteinuria inspiegabilc, ad una sindrome 
ncfrotica, ad un'insufficienza renale, ad una epatospleno- 
mcgalia, ad una macroglossia, a disturbi dell’assorbi- 
mento intestinale, ad una insufficienza cardiaca conge- 
stiva c ad una ncurite periferica. Ovviamente il sospetto 
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è forte in presenza di una nota malattia predisponente. 
In altri casi il background genetico del paziente, comprese 
l'origine etnica c una storia familiare probante, può 
fornire importanti elementi in favore di una forma ere- 
ditaria. 

Una volta considerata la possibilità dell'a., la diagnosi 
dipende dalla disponibilità di una tecnica innocua per 
la conferma bioptica. Nell'a. sistemica si sono ottenute 
biopsie positive da pelle, gengive, fegato, rene, midollo 
spinale c apparato digerente. La biopsia rettale offre 
in entrambe le forme, perireticolarc e pericollagena, un 
elevato grado di attendibilità unito a un minimo di di- 
sturbo per il malato, oltre al vantaggio della sempli- 
cità e ripetibilità, per cui sta guadagnando consensi. Bi- 
sogna sottolineare che i campioni devono comprendere 
la sottoniucosa. che la fissazione deve avvenire in formalina 
c che l'esame deve evsere eseguito con osservazione micro- 
scopica a luce polarizzata di sottili sezioni di tessuto colo- 
rate con rosso Congo. Il test endovenoso al rosso Congo 
purtroppo dà risultati falsamente negativi nella maggio- 
ranza dei casi di a. riconosciuta. 

Terapia 

La terapia dell'a. non è nota. Sono stati sperimentali un 
gran numero di farmaci tra i quali vitamine, ormoni, an- 
timalarici. ma senza risultato. Anche i corticosteroidi sono 
inefficaci. L’osservazione di remissioni spontanee in corso 
di gravidanza in casi di FFM ha suggerito l'impiego tera- 
peutico di estrogeni e progesterone ma senza alcun suc- 
cesso. 

Amiloidosi negli animali 

L’a. c una malattia che colpisce molte specie del regno 
animale. Praticamente si riscontra in tutti i mammiferi 
c negli uccelli, in forma sia acquisita che ereditaria. Può 
essere prodotta con diversi metodi di laboratorio, fornendo 
modelli per uno studio sperimentale (v. amiloide de- 
generazione). 
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JOSEPH GAFNI E EZRA SOHAR 

AMIMIÀ: v. mimica. 

AMINE 

[fr.. C. A. Wurtz, 1848, derivato del ted. A mule, v. amidi, 
con cambio dì suffisso]. - F. amines. - i. amines. - T. Amine. 
- s. aminas. 

Chimica 

1. Definizione. - Le amine sono composti azotati basici 
derivati duU'ammoniaca per sostituzione di uno o più 
atomi di idrogeno con altrettanti radicali alifatici o aro- 
matici. 

2. Classificazione. Le a. si classificano anzitutto a 
seconda del tipo di radicale sostituente gli atomi di idro- 
geno in ali fatiche e aromatiche. 

Inoltre vengono suddivise in primarie, secondarie c ter- 
ziarie a seconda che all'atomo di azoto siano legati uno, 
due o tre radicali alchihci o arilici. 
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H N H 
ammoniaca 


R— N — H 
a. primaria 


R— N-R 
a. secondaria 


R 

i 

R— N— R 


H S N -CH, -CH, NH, 


IpNlrrsriinl 


H a N — CH, CH a CH, — CH,— NH, 


Esempi di a. alifaliche e aromatiche: 

CH,— NH, CH,-CH 2 \ (CH,), N 

N 

CM, / 

nettamini ■HtilelilaaiiiM trimefitemiaa 

H t C CH, 

NH, NH-CH, "'N'" 

ó ó ó 

■anilina -ntrtilanUlM A V-4iairtilanilina 


Il nome delle a. alifaliche si forma indicando con un 
numero la posizione del gruppo aminico; ad es.: 2-pro- 
panamina, oppure facendo seguire al nome del radicale 
o dei radicali alchilici legati all’azoto il termine « amina », 
ad es. mctilamina, propilamina, eie. 

Per i composti più complessi si fa precedere la parola 
amino - (oppure N •metilamiito, N . N -dietilamino, eie.) al 
nome della catena principale. Ad es.: 


H,N— CH,-CH,— CH,— CH,— CH,— NH, 

1.5 diantinnprnUno {cadaverina) 

Le diamine sono facilmente solubili in acqua ed hanno 
un odore caratteristico. Il loro grado di basicità è tanto 
maggiore quanto più sono lontani i gruppi aminici. 

3. Proprietà fisiche e chimiche . - Le madamine sono 
gassose a temperatura ambiente, i termini intermedi sono 
liquidi e quelli superiori solidi, di consistenza cerosa. Le a. 
aromatiche di peso molecolare più basso sono liquide, le 
altre sono dei solidi cristallini. Le a. allo stato liquido 
imbruniscono rapidamente per effetto dell’uria c della 
luce. 

La solubilità in acqua delle a. alifaliche inferiori è molto 
elevata, ma diminuisce con l'aumentare del numero di 
atomi di carbonio nell’a.; le a. aromatiche invece sono 
poco solubili in acqua. 

Le a. presentano un carattere basico a causa della di- 
sponibilità sull’atomo di azoto di un doppietto elettro- 
nico il quale può fissare un protone: 

R— NH, r HjO — R--NH* -fOH- 


H 

I 

CH,— N— CH(CH,),— CH, 

I 

CH, 

2 — (N — mctilaminocplano) 


Le a. aromatiche, invece, vengono in genere indicale con 
nomi di uso come anilina, toluidina, ctc., oppure secondo 
le regole adottate dalla nomenclatura ufficiale, ad es.: 
1 -amino, 2-metilanilina (toluidina). 

Oltre a queste classi, per sostituzione dei quattro atomi 
di idrogeno dello ione ammonio NH’, con quattro 
radicali alchilici si formano i composti ammonici quater- 
nari. In questo caso si ottiene un gruppo ulteriore di com- 
posti in cui tutti c quattro gli atomi di idrogeno sono sosti- 


luiti 

da gruppi 

alchilici: 



H 

* 

R 


R-N-H 

OH- 

R-N-H 


H 


H 


basc ammonica base ammonita 

primaria secondaria 


R 

* 

R 

1 

R— N- H 

OH- 

R— N— R 

1 

R 


1 

R 


base ammonica base ammonica 

terziaria quaternaria 


Le prime tre basi ammoniche esistono solo in soluzione, 
mentre la base ammonica quaternaria può essere isolata 
allo stato libero. 

La presenza di due o più funzioni aminichc nella mole- 
cola porta invece alla formazione di diamine o poliamine, 

ad cs.: 


La costante di dissociazione Kb delle a. alifaliche è 
dell’ordine di 5- IO 1 ; esse sono perciò più basiche dcl- 
l'ammoniaca (Kb 1.7 • IO 4 ) a causa deirelfetto indut- 
tivo esercitato dai radicali alchilici. 

Le a. aromatiche invece sono meno basiche di quelle 
alifaliche c possiedono costanti di dissociazione di ca. 
10 la basicità di questo gruppo di a. può essere influen- 
zata dalla presenza di sostituenti nell’anello: l’introduzione 
di gruppi — CH„ — OCH„ — NH,, che cedono elettroni, fa 
aumentare la basicità, mentre gruppi — NO„ *— SO„ 
— COOH, che attraggono elettroni, diminuiscono la ba- 
sicità. 

Le a. primarie e secondarie reagiscono con i metalli 
alcalini formando le corrispondenti mctalloamidi, ad cs. 
CH,NHNa, (CH,),NNa. 

Le a. aromatiche sono sufficientemente basiche per for- 
mare sali abbastanza stabili con gli acidi minerali, come 
solfati, cloridrati, fosfati c nitrati che, essendo poco solu- 
bili in acqua, possono cristallizzare. 

Esistono diversi metodi per la preparazione delle a. ali- 
fatiche: fra questi i più comuni si basano sull’alchilaziorte 
diretta dclfammoniaca per mezzo di alogcnuri alchilici, 
oppure sulla riduzione di nitroderivati alifatiei. 

Le a. aromatiche con gruppo aminico unito diretta- 
mente al nucleo possono essere preparate applicando alcuni 
dei metodi validi per quelle alifatichc; in modo particolare 
è usato il metodo della riduzione dei corrispondenti ni- 
trodorivati: 


R — NO,~3H, — R — NH,-r 2H a O 

Le a. presentano numerose reazioni caratteristiche c spe- 
cifiche che ne pcrmcttono.il riconoscimento. Così le a. 
primarie trattate con fluorcsceina e cloruro di zinco a 
caldo danno una colorazione rosa con fluorescenza giallo- 
verdastra, mentre quelle secondarie danno colorazione 
rossa con fluorescenza rosso-arancio. Le a. terziarie pos- 
sono invece essere riconosciute dalla colorazione rossa 
che assumono per riscaldamento con anidride acetica c ac. 
citrico. 
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Biochimica 

Gli organismi viventi sono in grado di sintetizzare nume- 
rosi composti animici, atifatici ed aromatici. Essi sono 
dotali spesso di attività biologiche assai importanti dal 
punto di vista sia fisiologico che metabolico. Una precisa 
classificazione biochimica delle a. biogene non è possibile; 
Guggenheim tuttavia ha raggruppato in nove classi le a. 
presenti negli organismi viventi: 1) alchilamine e basi 
quaternarie di tctralchilammonio (v. quaternarie basi); 

2) alcanolamine e basi quaternarie di alcanolammonio; 

3) bctainc (v.) e «-aminoacidi; 4) acidi diaminocarbossi- 
lici; 5) arginina e basi guunidiniche (v. guanidina); 
6) istidina e basi imidazolichc; 7) fcnilalchilamine e ossi- 
fenilalchilamine; 8) indolalchiiamine e ossindolalchila- 
minc; 9) a. biogene di costituzione sconosciuta. 

Le a. biogene si formano negli organismi, in genere, 
attraverso un processo di decarbossilazione degli amino- 
acidi. Numerosi enzimi capaci di decarbossilare gli amino- 
acidi (v.), le decarbossilasi, sono stati trovati nei tessuti ani- 
mali come fegato, rene e cervello; essi sono pure larga- 
mente presenti nei microrganismi e nei vegetali. Questi 
enzimi hanno come coenzima il piridossal-5-fosfato e il 
meccanismo della reazione può essere così schematizzato; 

R— CH— NH, - R— CH, — NH,^CO, 

I 

COOH 

aminoacido amila 

Alcune a. primarie semplici, come la metilamina, l’etila- 
mina e la isobutilamina, sono diffuse in piccola quantità 
nei funghi e in molte piante superiori. Altre, come la tri- 
metìlamina, sono presenti nel pesce in putrefazione, al 
quale impartiscono Podere caratteristico. 

Nella tabella sono riportate alcune fra le principali a. 
che si originano dalla decarbossilazione di aminoacidi e 


Anta* 

addo | 

Prodotto 

Distribuzione e ruolo biologico 



Scrina 

Etanolamina 

tessuti animali, componente 
dei fosfolipidi 

Ac. aspar- 
lico 

's-Alanina 

costituente del coenzima A 
c della carnosi na 

Arginina 

Agmatina 

nei microrganismi intestinali 
( Escherichia coli ) 

Lisina 

Cadaverina 

nei microrganismi 

Ornitina 

Putrescina 

nei tessuti animali, vegetali 
c nei microrganismi 

Ac. glu- 
tammico 

Ac. v-aminobutir- 1 
rico 

nel tessuto nervoso 

Cisteina 

Mercaptoeiilamina 

costituente del coenzima A 

Triptofano 

Tnptamina 

ruolo sconosciuto 

5-idrossi- 

tripiofano 

5-idrossitri piami na 
(serotonina) 

vasocostrittore periferico, re- 
golatore del sistema nervoso 

Ti rosi na 

3,4 diidrossifcnil- 
i alanina 

precursore delle catccolaminc 

Istidina 

(stamina 

tessuti animali; potente va- 
sodilatatore 
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che rivestono un particolare interesse per le funzioni che 
assolvono negli organismi viventi. 

Nel fegato, nella milza e nel cervello esistono enzimi che 
dccarbossilano l*ac. cistcico a taurina: 


CH,SH 

1 


CH,SO,H 

1 


CH,— SO,H 
1 

CH— NH, 
1 

— 

CH— NH, 
1 

— 

CH, -NH, 

COOH 


COOH 


rklriu 


ac. risiete* 


taanu 


La taurina è presente in tutti i tessuti di mammiferi, 
ma in modo particolare è concentrata nel cuore. 

Fra le a. alifatiche riveste un particolare rilievo l*ac. 
Y-aminobulirrico (v. y-aminobutirrico acido) che come 
si e visto si origina dalla decarbossilazione detrae, glu- 
tammico. Questo composto nei Mammiferi e localizzato 
unicamente nel cervello. Lsso ha un ruolo molto impor- 
tante come mediatore dell'inibizione del Tecci labilità ner- 
vosa. 

Largamente distribuite nei tessuti viventi, sebbene in 
piccola quantità, sono le poliaminc: spcrmina H,N — 
(CH,), — NH — (CH;) 4 — NH — (CH.), — NH, e spermidina 
H,N — (CH,), — NH — (CH,) 4 — NH ; , derivate secondo lo 
schema dall'ornitina (v.): 

-CO, 

Ornitina Putrescina — — > Spermidina -» Spermina 

/KX)* 

S- adenosilmctionina 

Il loro meccanismo d'azione tuttavia non è ancora esat- 
tamente definito. È tuttavia suggestivo che i più alti li- 
velli di queste due poliaminc si riscontrino proprio nei 
tessuti a più intensa moltiplicazione cellulare (ad cs. tes- 
suti embrionali, fegato rigenerante, ctc.) o nei quali più 
attiva e la sintesi delle proteine (ad es. pancreas, pro- 
stata. fegato). Recenti ricerche hanno indicato una loro 
Correlazione con la sintesi degli acidi nucleici. 

Quanto riguarda altre a. fenoliche e indolichc (catc- 
colarnine, triptamina-5-idrossi, eie.) sarà trattato nelle sin- 
gole voci. 

V. anche: aminoacidi. 
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CLAUDIO CALDARCRA 

A M I NO ACI DEM I A 

f. amìno-acìdèmie. - i. aminoacidemia . - t. Amìnazidàntie. 
- s, aminoacidemia. 

Fino a qualche anno fa la determinazione degli amino- 
acidi nel sangue ha avuto un valore soprattutto teorico 
con scarsi riflessi nel campo diagnostico delle disfunzioni 
epatiche. Negli ultimi due decenni, tuttavia, i rapidi pro- 
gressi realizzati nel campo della separazione c della de- 
terminazione quantitativa dei singoli aminoacidi hanno 
permesso di individuare nel disturbo congenito del me- 
tabolismo di alcuni di essi la causa di una parte delle 
oligofrenie congenite metaboliche. L’importanza diagno- 
stica dciraminoacidcmia è di conseguenza notevolmente 
aumentata negli ultimi anni, poiché una diagnosi precoce 
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di questi errori metabolici permette di instaurare in molti 
casi una opportuna terapia dietetica capace di migliorare 
notevolmente lo sviluppo mentale di questi malati. La 
diagnosi precoce c indispensabile poiché la maggior parte 
degli errori del metabolismo degli aminoacidi provoca un 
danno cerebrale irreparabile fin dai primi giorni, anzi 
dalle prime ore. di vita. 

L'esigenza della diagnosi precoce ha stimolato lo svi- 
luppo di nuovi metodi più rapidi e meno costosi, alla 
portata quindi della maggior parte degli istituti di cura, 
per l'identificazione e la determinazione quantitativa degli 
aminoacidi nel sangue. È evidente infatti che la possi- 
bilità di scoprire in un’età estremamente precoce questi 
disturbi metabolici è legata alla possibilità di effettuare 
l'analisi del contenuto di aminoacidi nel plasma e nei 
liquidi fisiologici del maggior numero possibile di neonati. 
Di estrema importanza a questo fine è anche la riduzione 
della quantità del campione di sangue necessario per l'ana- 
lisi, e anche in questo senso sono stati realizzati notevoli 
progressi. 

Superati ormai i metodi per la determinazione globale 
degli aminoacidi nel sangue e nel plasma, la determina- 
zione cioè dell'azoto aminico con i metodi di Folin, Da- 
niclson e di Van Slykc, il metodo di elezione per la deter- 
minazione del contenuto di aminoacidi nel plasma resta 
quello automatico di Spackman, Stein c Moore su co- 
lonne di resina a scambio ionico (v. cromatografia); 
al metodo originale sono state apportate numerose mo- 
dificazioni dirette a migliorare la risoluzione dei singoli 
aminoacidi, ad abbreviare il tempo c a diminuire la quan- 
tità di campione necessaria per l’esecuzione di un'analisi 
completa. Attualmente è possibile ottenere un’analisi quan- 
titativa completa degli aminoacidi contenuti in 0,75 mi 
di plasma in 135 ir«n usando una sola colonna cromato- 
grafica, ed esistono le premesse per una ulteriore ridu- 
zione dei tempi dì analisi c della quantità di materiale 
necessario. I dati forniti da questa tecnica sono estrema- 
mente riproducibili poiché l'errore sperimentale non su- 
pera il 2%; tuttavia essa richiede per la sua esecuzione 
un'apparecchiatura di costo piuttosto elevato ed una no- 
tevole abilità tecnica, indispensabile sia per la manuten- 
zione degli strumenti che per l'esecuzione delle analisi 
e la valutazione dei dati ottenuti. 

La tecnica gascromatografica ha compiuto notevoli pro- 
gressi negli ultimi tempi e costituisce attualmente un me- 
todo quantitativo molto accurato e riproducibile per la 
determinazione degli aminoacidi plasmatici. I suoi note- 
voli vantaggi sono rappresentati dalla rapidità dell'analisi 
(poche decine di minuti) e dalla minima quantità di ma- 
teriale necessario (poche decine di microgrammi); tuttavia 
questa tecnica presenta gli stessi limiti della precedente, 
rappresentati dal costo elevato delle apparecchiature e 
dalle difficoltà tecniche, tanto più che gli aminoacidi deb- 
bono venir trasformati in derivati volatili prima di essere 
sottoposti ad analisi. 

Se queste due metodiche assicurano una riproducibilità 
e un'accuratezza di risultati all'altezza delle migliori tec- 
niche di chimica analitica, non possono tuttavia, per le 
limitazioni accennate, essere utilizzate per la diagnosi pre- 
coce degli errori del metabolismo degli aminoacidi, es- 
sendo il loro impiego limitato alla conferma e allo studio 
ulteriore di dati patologici identificati con metodiche meno 
costose c di più facile esecuzione. 

I metodi che permettono di mettere in evidenza la pre- 
senza o l'aumento quantitativo di un sìngolo aminoacido 
(ad cs. il test di Guthric per la fcnilalanina c per la Icu- 
cina). basati sulla inibizione della crescita di un micror- 
ganismo da parte di un antimctabolita dcll'aminoacido 
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che viene ricercato, sono molto utili quando si abbia 
ragione di sospettare il difetto metabolico di un deter- 
minato aminoacido. Tuttavia le tecniche di elezione, quan- 
do si tratta di ricercare sistematicamente la presenza di 
disturbi metabolici degli aminoacidi nel maggior numero 
possibile di individui, sono rappresentate dalla cromato- 
grafia e dalla elettroforesi (v.) su carta o su strato sottile, 
le quali consentono di ottenere in breve tempo, con spesa 
relativamente modesta e con strumenti relativamente sem- 
plici, un'analisi scmiquantitativa completa degli amino- 
acidi presenti in quantità di sangue realmente molto pic- 
cole, dell'ordine di qualche decina di mìcrolitri. 

La tecnica cromatografica unidimensionale su carta di 
Scriver c coll, c probabilmente ancora il metodo più adatto 
per la ricerca sistematica dei difetti metabolici su un nu- 
mero elevato di individui, tuttavia richiede una notevole 
esperienza nella valutazione dei risultati, e attualmente 
vengono preferite le tecniche cromatografiche bidimen- 
sionali su strato sottile, di più facile interpretazione dal 
punto di vista sia qualitativo che quantitativo. 

I metodi elettroforetici su carta per la separazione e il 
dosaggio degli aminoacidi richiedevano d'altra parte, fino 
a poco tempo fa, t'uso di alti voltaggi, dell'ordine di 
10-20 kV, con tutti i problemi di sicurezza c di raffredda- 
mento legati all'alimentazione con tensioni cosi alte; re- 
centemente tuttavia l’introduzione come supporto degli 
strati sottili ha permesso di tornare a tensioni convenzio- 
nali con ottimi risultati. Eccellenti separazioni di miscele 
di aminoacidi sono state inoltre raggiunte con la combi- 
nazione della elettroforesi ad alto voltaggio c della cro- 
matografia su supporti in strato sottile. In effetti l'Intro- 
duzione dei supporti in strato sottile ha portato notevoli 
miglioramenti nella facilità e nella rapidità di esecuzione 
delle tecniche elctlroforctiche c cromatografiche, tanto più 
che sono attualmente disponibili in commercio supporti 
in strato sottile pronti per l’uso che affrancano dalle diffi- 
coltà tecniche e dal dispendio di tempo necessari per la 
loro preparazione. 

II contenuto di aminoacidi nel plasma di adulti nor- 
mali, stabilito da differenti ricercatori con il metodo della 
cromatografìa su colónna, è riportato nella tabella. 

L'aumento degli aminoacidi plasmatici che si osserva 
nelle gravi disfunzioni epatiche in genere riguarda glo- 
balmente tutti gli aminoacidi. Una certa prevalenza di 
cislina (v.), ac. ^-amino-ossibutirrico cd ctanolamma è 
stata tuttavia osservata nella cirrosi, tanto che si tende 
ad attribuire a questi aminoacidi il ruolo di indice piut- 
tosto sensibile di danno epatico. Un notevole aumento 
globale degli aminoacidi plasmatici si osserva nell'anemia 
mcgaloblastica nutrizionale e gravidica, nella quale in se- 
guito alla carenza di folati c di Vit. B,, si ha una defi- 
ciente formazione di ribosomi maturi e quindi una de- 
ficiente sintesi proteica. 

L'importanza diagnostica della a. risiede comunque, 
come si è detto, nella identificazione dei disturbi con- 
geniti del metabolismo degli aminoacidi. In realtà la mag- 
gior parte di queste affezioni sono state identificate me- 
diante lo studio della secrezione urinaria degli aminoacidi 
e ancor oggi si preferisce basarne la diagnosi sulla deter- 
minazione degli aminoacidi, o dei loro metaboliti. pre- 
senti ncll'urina, come ad cs. nel caso della fenilchetonuria; 
tuttavia la presenza ncll'urina di sostanze ninidrinoposi- 
tive in numero molto maggiore che non nel sangue rende 
a volte più complicata l'identificazione degli aminoacidi 
il cui aumento ha un significato patologico; la determi- 
nazione degli aminoacidi del plasma sembra quindi essere 
più adatta per la ricerca sistematica di questi disturbi in 
un numero elevato di individui. 
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AMINOACIDI PLASMATICI NEGLI ADULTI 
NORMALI (limoli 100 mi) 

(Da Slcinberg A. G., Bearti A. G.) 



1) salori 
massimi 
e minimi 

2) media e 
deviazione 
standard 

3) 

media 


Prolina 

1 1,5-23,0 

22-1,0 

20,5 

idrossiprolina 


— 

— 

Ornitina 

4,5- 9,0 

9,4- 1,0 

5.4 

Arginina 

| 2,0-14,0 

10,5 0,75 

8.7 

Ac. a-ami nobutirrico 

0,5- 5,0 

1,7 0.1 

2.9 

Mctionina 

| 0,5- 4.5 

2,7 0,1 

2.5 

Ac. aspartico 

0.5- 1.0 

3.1 0,3 

— 

Vaiina 

; 9.0-29.0 

20.2 _ 0,6 

24,6 

Ac. glutammico 

2.5-11.5 

13.2-2,3 

4,8 

Lisina 

4.0-16.5 

20,5 1.0 

18.6 

V4 Ostina 

1,5-12,5 

7.8 : 0.7 

4,9 

Lcucina 

ì 7.0-15.5 

13,2 0,6 

12,9 

Isoleucina 

! 3,5- 8.5 

6.9 0.6 

6,9 

Fenilalanina 

3,0- 7,0 

6.6 0.5 

5,1 

Ti rosi na 

2,5- 6.0 

6.5 0.3 

7.0 

Trconina 

5.5-17,0 

— . 

11.7 

Ac. fì-aminoisobut irrito 

— 

— 

— 

Manina 

10,0-40,0 

41,5 J,5 

38,3 

3-mciilisiidina 

0,3- 2.0 

— 

0,6 

Scrina 

4,0-13,5 

J 

10,6 

Glutammina c aspa ragina 

15.3-89,0 

— 

— 

1-mct il istidina 

0,3- 0,4 

— 

0.6 

Istidina 

3,5- 9,5 

9.4 0.5 

10.8 

Taurina 

2.5-11.0 


4.4 

Glieina 

4,5-29,0 

28.1 ± 1,8 j 

20.5 


1) Dai «Un di ire differenti pubblicabont : Crisiemen scoli.. 1957; Cuvaorlh 
e Dent, I960. Kiuuf e Schabert, I9(itì. sono compresi anche i dati dei 
bambini normali riportati da Snyderman, 1958. e Datici* c coll.. I960. 

2) Valori medi p«r gli adulti (Gerk, I960». 

3) Valori medi per gli adulti (Stein e Moore, 1954). 


Nei soggetti fcnilchctonurici si osserva un accumulo 
delta fenilalanina piasmatica tino a livelli di 60 mg per 
100 mi; la cosiddetta malattia dello sciroppo d'acero ncl- 
l'urina {ma pie syrttp urine e liseuse ) è caratterizzata da >:n 
aumento degli aminoacidi a catena ramificala, vaiina (v.), 
isoleucina c Ieucina (v. isoleucina e leucina), fino a supe- 
rare di 10 volte i valori normali ; ristidinuria è caratterizzata 
da un contenuto di istidina (v.) nel plasma sui 13-16 mg per 
100 ini e la citrullinuria da un aumento della citrullina fino 
a 20-30 mg per 100 mi. Nelle rarissime omitinuria e iper- 
prolinemia si riscontra nel sangue un contenuto molto 
elevato di ornitina (v.) e di prolina (v. prolusi e idrossi- 
prolina), rispettivamente, mentre un aminoacido anormale, 
l’ac. arginincvsuccinico, si osserva nel sangue insieme con un 
aumento della citrullina nella altrettanto rara argininosuc- 
cinurìa. Una diminuzione globale degli aminoacidi plasma- 
tici di ca. il 30% si osserva nella malattia di Hartnup (v. 
hartnlp, malattia di), cosi denominata dalla prima fami- 
glia che nc fu riscontrata alTctta c nella quale l'escrezione 
urinaria di numerosi aminoacidi è notevolmente aumentata. 
Nessuna variazione degli aminoacidi plasmatici si osserva 
nella sindrome di Lignac-Fanconi e nel morbo di Wilson, 
malattie nelle quali si riscontra un'escrezione urinaria di 
quantità più elevate di uno o di più aminoacidi. C’è an- 
cora da ricordare che recentemente è stata osservata nei 
bambini ritardati mentali una deviazione in favore dell’ac. 
glutammico (v. glutammico acido) c dcll’ac. aspartico 
(v. aspartico acido) dei rapporti ac. glutammico/glutam- 
mina e ac. asparlico/asparagina, rispettivamente. 

V. anche: aminoacidi; aminoacidurie. 
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Proprietà generali e classificazione 

Gli aminoacidi sono composti chimici caratterizzati dalla 
presenza nella molecola di un aggruppamento di un acido 
organico, il gruppo carbossilico (-COOH). c di un ag- 
gruppamento di natura basica, il gruppo aminico (-NH,). 
Pertanto, si può definire a. un acido organico che incor- 
pora nella molecola per lo meno un gruppo aminico. 
Tale definizione c in realtà molto vasta, includendo una 
varietà molto grande di composti organici, sia naturali 
che ottenuti per sintesi in laboratorio. Comunque, in realtà, 
per lo meno per quanto riguarda gli a. presenti negli 
organismi vìventi, il numero di essi è relativamente li- 
mitato. e in particolare ancora più limitato è il numero 
di quelli presenti nelle proteine naturali: poco più di una 
ventina. Esistono anche a. allo stato libero, c di essi, 
come pure dei primi, saranno descritte alcune proprietà 
chimiche e biologiche fondamentali. 

La maggior parte degli studi, nel campo degli a., è 
stata rivolta agli a. che sono costituenti delle proteine, 
che sono, tra l’altro, tutti a- a., in cui, cioè, il gruppo 
aminico si trova in posizione *- rispetto al gruppo car- 
bossilico. La formula generale degli a. può essere cosi 
schematizzata : 
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COOH 

I 

H,N— C — H 
I 

R 

oppure, nella forma ionica dipolare (V. sotto): 

coo- 

I 

*H,N — C— H 

I 

R 

Il gruppo R varia da a. ad a. e viene anche indicato 
come catena laterale ', c proprio sulla base della diversità di 
questa catena laterale che gli a. si differenziano l’uno dal- 
l'altro. Soltanto due a. tra quelli contenuti nelle proteine 
hanno una struttura leggermente diversa da quella indicata, 
in quanto il gruppo aminico si trova sotto forma di gruppo 
aminico secondario, o gruppo inimico, e non sotto forma 
di gruppo aminico primario: questi due a. sono la prolina 
c l’idrossiprolina. 

Tra gli a. naturali non presenti nelle proteine esistono 
anche a. che non posseggono il gruppo aminico in posi- 
zione *- t.'i-alanina, ac. y-aminobutirrico, ctc.). 

Prima di presentare una classificazione degli a., è op- 
portuno ricordare alcune caratteristiche generali, chimiche 
e biologiche di questi composti. Essi sono solubili in 
acqua entro un ampio intervallo di solubilità, sono elet- 
troliti anfoteri (v. sotto) con la capacità di formare sali 
acidi e sali basici c cosi di agire da sostanze buffer, aventi 
cioè potere tampone, in almeno due intervalli di pH. Gli a. 
sono composti particolarmente reattivi, suscettibili di nu- 
merose modificazioni chimiche a carico della molecola 
stessa, modificazioni che conducono ai più svariati pro- 
dotti di trasformazione, sia con meccanismi chimici at- 
tuati in laboratorio, sia attraverso modificazioni enzima- 
tiche che si verificano negli organismi viventi. 

Gli a. sono componenti indispensabili nella dieta di 
tutti gli animali, ivi compreso l'uomo. Essi partecipano 
in reazioni metaboliche di cruciale importanza nel meta- 
bolismo intermedio cellulare c rappresentano i substrati 
di diversi enz.imi. Sono in grado di legare i metalli, parti- 
colarmente quelli bivalenti, c alcuni di essi hanno la pro- 
prietà di assorbire le radiazioni ultraviolette e infrarosse 
in specifici intervalli di lunghezza d'onda; posseggono con 
l’eccezione dell’a. glieina, un centro di asimmetria nella 
molecola, da cui derivano particolari proprietà ottiche. 

Sono infine i costituenti essenziali delle molecole pro- 
teiche, le cui proprietà chimiche c biologiche sono quindi 
determinate essenzialmente dalla distribuzione e dalle in- 
terrelazioni spaziali che esistono tra gli a. che le com- 
pongono. Essi rivelano un certo grado di uniformità 
dovuto a caratteristiche chimiche basilari, che sono co- 
muni a tutti gli a., come si è detto, e d’altra parte un 
notevole grado di diversità . dovuto al fatto che ciascuno 
di essi possiede una differente catena laterale, che confe- 
risce all’a. caratteristiche uniche dal punto di vista chi- 
mico e quindi anche biologico. 

La catena laterale degli a., che abbiamo detto diversa 
dall’uno all'altro di questi composti, varia discretamente 
nella sua complessità molecolare, oscillando da un sem- 
plice atomo di idrogeno, come nella glieina, a più com- 
plessi sostituenti contenenti catene carboniose aromatiche 
o alifatiche. La diversità di queste catene laterali e la so- 
miglianza esistente tra alcune di esse consentono di fare 
una classificazione degli a. basata proprio sulla struttura 
chimica delle catene laterali. 
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Esistono diverse classificazioni degli a., lievemente dif- 
ferenti l’una dall'altra, ma tutte basate sulle proprietà 
strutturistiche o tisicochimiche delle catene laterali degli a. 
Riportiamo, qui di seguito, una di queste classificazioni, 
che è tra quelle maggiormente in uso, sottolineando però 
che qualsiasi classificazione ha un valore del tutto rela- 
tivo e uno scopo essenzialmente didattico. Fatta eccezione 
per la glieina che, come si è detto, possiede una catena 
laterale costituita da un solo atomo di idrogeno, tutti gli 
altri a. possono essere riuniti in 7 gruppi: 

1) a. con catena laterale alifatica 

2) idrossiaminoacidi 

3) a. dicarbossilici c loro amidi 

4) a. a catena laterale basica 

5) a. a catena laterale aromatica 

6) a. a catena laterale solforata 

7) imìnoacidi 

Qui di seguito vengono riportati i principali a. contenuti 
nelle proteine, con la indicazione della nomenclatura chi- 
mica più corretta ad essi attribuita, con le abbreviazioni 
loro assegnate da un comitato internazionale (abbrevia- 
zioni rappresentate in genere dalle prime tre lettere del 
nome dell’a. in lingua inglese; attualmente viene anche 
adoperata una notazione di una sola lettera per sempli- 
ficare maggiormente l’indicazione delle lunghe sequenze 
di a. in una catena polipcptidica). 

Viene anche riportata la formula di struttura chimica 
per ogni a. (a rendere l’elenco completo c’è anche fa. 
glieina, che è stato compreso tra quelli del primo gruppo). 


I) Aminoacidi a catena laterale aiifatica. 


glicìna 

*ty 

ac. aminoacctico H--CH— COOH 

1 

NH, 

alanina 

ala 

ac. a-aminopropionico 


CHj— CH-COOH 

I 

NH, 

valimi tal ac. i-aminoisovalcria- 

nico H 3 C 

I 

CH— CH— COOH 

I I 

h 3 c nh, 

I cucina leu ac. a-aminoisocaproico 

H 3 C 

I 

CH— CH 3 — CH— COOH 

I I 

h 3 c nh, 

isoleucina ileu ac. *-amino-[i-mctilva- 

Icrianico CH a 

I 

CH, 

I 

CH— CH— COOH 

I I 

H,C NH, 

2) IJrossiaminoacidt 

ferina ter ac. ? -ami no-'r-id rossi - 

propionico CH, — CH — COOH 

I I 

OH NH, 
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treonina thr ac. «-amino- 'i-idrossi- 

n-butirrico CH, — CH— CH— COOH 

t I 

OH NH, 

3) Aminoacidi dicarbossiiici e amidi. 

ac. aspartico asp ac. «-aminosuccinico 

HOOC— CH t — CH— COOH 

I 

NH, 

asparagina asn fi-amide dell'oc, «-ami- 

nosuccinico 

H,N — C — CH, — CH — COOH 

Il I 

O NH, 

ac. glutammico giu ac. «-aminoglutarico 

HOOC — CH, — CH, — CH— COOH 

I 

NH, 

glutammina gin v-amide dcll’ac. «-ami- 

noglutarico 

H,N — C — CH , — CH,— CH — COOH 

Il I 

O NH, 

4) Aminoacidi a carena laterale basica. 

arginino arg ac. «-amino-£-guanidin- 

n-valerianico 

HN— CH,— CH,— CH, -CH—COOH 

I I 

C-NH NH, 

I 

NH, 

lisina lys ac. x-e-diamino-n-ca- 

proico 

CH,— CH,— CH,— CH,— CH —COOH 

I I 

NH, NH, 

idrossilisina hyl ac. a-e-diamino-i-idrossi- 

n-caproico 

CH,— CH— CH,— CH,— CH— COOH 

I I I 

NH, OH NH, 

istidina his ac. a-amino-Jì-imidazolpropionico 

/ COOH 

CH.-CH 

n” NH N "= 

V 

5) Aminoacidi a carena laterale aromatica, 

fenilalanina phe ac. ot-amino-'i-fenilpropionico 


triprofano trp 


& 


/ 


OOH 


CH.-CH 

\ 


NH.. 


i ir osimi tyr ac. x-amincv'M/*-idra«tifenil)propioiiico 

/COOH 


HoXj Nnh < 


ac. a-amino-fKl-indolpropìonico 
/COOH 


Crr 


/ 

CH,-CH 

\ 


NH. 


6) Aminoacidi a catena laterale solforata. 

cisteina cys ac. x-amino-fs-mcrcapto 

propionico CH, — CH — COOH 

I I 

SH NH, 

metionina me t ac. 4-amino-v-mctiltio-n- 

butirrko 

CH,— CH,— CH—COOH 

I I 

S-CH, NH, 

7) Iminoacidi. 

prolina prò ac. pi rrol id i n - 2-carbossi I ico 

ry a 


NH 


(OOH 


idrossiprolina hyp ac. 4-idix>ssipirroIidin-2-carbos$ilico 
HO 

ITcooh 

Si ricorda che le lettere dell'alfabeto greco indicano la posi- 
zione relativa dei sostituenti (— NH,, -OH. etc.) rispetto al 
gruppo carbossili co, fuorché nelle amidi, dove esse indicano 
quale dei gruppi carbossilici dell’ac. aspartico o dell’ac. glutam- 
mico {rispetto al gruppo aminico. che questa volta viene preso 
come riferimento) viene trasformato in gruppo — CONH,. 
La lettera n {che sta per itormale) indica che la catena carboniosa 
della, non c ramificata, mentre il prefisso iso (che sta per iso- 
rncro) indica che detta catena c ramificata. 

Come si è detto, oltre agli a. contenuti nelle proteine, 
esistono diversi altri a., presenti allo stato libero nei tes- 
suti e nei liquidi dell'organismo, oppure legati in peptidi 
a basso peso molecolare, che hanno grande importanza 
dal punto di vista biologico, per la loro situazione in 
punti cruciali di vie metaboliche. Tra i più importami 
se ne ricordano qui alcuni, riportando accanto al nome 
la formula di struttura chimica e alcune notizie sul loro 
significato fisiologico (v. tab. I). 

Proprietà chimicofìsiche degli aminoacidi 

Proprietà ottiche 

Ad eccezione della glieina, tutti gli a. costituenti le pro- 
teine. di cui si è parlato nel paragrafo precedente, hanno 
quattro differenti aggruppamenti atomici, legati al car- 
bonio a. Pertanto il carbonio « diccsi carbonio asimme- 
trico e. per ognuno degli a. che lo contengono, esistono 
due isomeri, l’uno immagine speculare dell’altro, chia- 
mati stereoisomeri o cnantiomorfi. Per tutti gli a. isolati 
dalle proteine, la configurazione a livello dell’atomo di 
carbonio asimmetrico, cioè l’arrangiamento spaziale dei 
quattro gruppi differenti intorno ad esso, c uguale, indi- 
pendentemente dalla natura della catena laterale dell’a. 
Questa configurazione viene mostrata nella fig. 1 c gli a. che 
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TAB. I. ALCUNI IMPORTANTI AMINOACIDI NON CONTENUTI NELLE PROTEINE 


1) Va fan ina NH S — CH,— CH,— COOH 

2) ae r ammo- N H <CH a ), — COOH 

butirrico 

3) ac. v-idrossi- COOH — CHOH — CH, — CH(NH.) — COOH 
glutammico 

4) omocisieina HS— CH,~ CH,— CH(NH,)-COOH 

5) omoserina HOH,C— CH 2 — CH(NH,) — COOH 

6) ornitina CH s (NH-> — CH, — CH, — CH(NH,) — COOH 

7) citrullina H,N — CO — NH— (CH,), — CH(NH,) — COOH 

8) S-idrossitrip- 5-OH— triptofarto 
tofano 

9) a. iodati 3,3'-diiodotirosina, eie. 

10) DOPA 3,4-diidrossifcnilaIanina 


Componente della vitamina ac. pantotenico e del coenzima da 
caso derivato, coenzima A; presente anche nei dipcptidi mu- 
scolari carttosina e anserino. 

Importarne nel metabolismo del tessuto cerebrale. 

Id. id. come per l'ac. y-ami nobutirrico. 

Importante composto nel metabolismo degli a. solforati. 

Id. id. come per l'omocisteina. 

Importante intermediario nella biosintesi dell'urea. 

Id. id. come per l’ornitina. 

Precursore della 5-idrossifriptamma o serotonina. 

Precursori degli ormoni tiroidei, a livello della molecola della 
tireoglobulina. 

Importante composto nel metabolismo degli a. aromatici. 


la posseggono sono indicati come a. della serie L. Il tipo 
di designa/ione deriva dal fatto che tutti gli a. naturali 
hanno una configurazione assoluta paragonabile a quella 
della L-gliceraldeide. La configurazione stereochimica op- 
posta definisce i termini della serie D. e in genere si può 
affermare che, anche se alcuni a. di questo tipo si trovano 
nelle cellule viventi allo stato libero oppure in sostanze 
a basso peso molecolare, essi non sono stati mai ritro- 
vati come costituenti di proteine naturali. Gli a. della 
serie D più frequentemente ritrovati sono la D-alanina 
e l’ac. D-glutammico. Essi sono particolarmente diffusi 
nei glicopcptidi del celi watt batterico e in diversi anti- 
biotici. Alcuni tra i più comuni s-a. posseggono anche 
un secondo centro di asimmetria ed essi, pertanto, esi- 
stono in due coppie di stereoisomeri chimicamente diffe- 
renti. 


COOH 

| 


COOH 


H.N — 

H 

H.N R H 


R 


Fig. I. Configurazione a livello del carbonio * degli «amino- 
acidi contenuti nelle proteine (serie L). A sinistra un disegno 
prospettico, a destra la protezione convenzionale maggior- 
mente adoperata. (Da Fischer). 


Oltre ad avere una differente configurazione spaziale, 
come abbiamo detto, i due stereoisomeri sono in grado 
di ruotare in maniera opposta il piano della luce pola- 
rizzata: l'uno sarà destrogiro , cioè ruoterà il piano della 
luce polarizzata da sinistra verso destra o in senso orario; 
l'altro sarà levogiro , cioè ruoterà il piano della luce po- 
larizzata da destra verso sinistra o in senso antiorario. 
Le due proprietà descritte, appartenenza ad una serie 
stereochimica e capacità di ruotare la luce polarizzata 
( potere ottico rotatorio )* pur dipendendo entrambe dalla 
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presenza nella molecola dello stesso atomo di carbonio 
asimmetrico, sono indipendenti tra toro. In altre parole, 
un composto destrogiro, che viene indicato con il segno 
( f ), può appartenere alla serie L o anche alla serie D. 
e cosi un composto levogiro, indicato con il segno <— ). 
può appartenere anch’esso alla serie L o a quella D. 
È opportuno però sottolineare che quando uno dei 
due stereoisomeri è destrogiro ( - ) e appartiene alla 
serie stereochimica L, il corrispondente antipode ottico 
o stcrcoisomcro sarà levogiro ( — ) e apparterrà alla serie 
stereochimica D. Inversamente, se uno dei due stereoiso- 
meri e destrogiro (+) ma appartiene alla serie D, il cor- 
rispondente stereoisomero sarà levogiro ( — ) e apparterrà 
alla serie L (v. isomeria). 

Mentre la capacità di ruotare il piano della luce pola- 
rizzata a destra o a sinistra e una proprietà fisica che ha 
un'importanza relativa dal punto di vista biologico, la con- 
figurazione spaziale della molecola, cioè l'appartenenza ad 
una determinala serie stereochimica, è di grande impor- 
tanza dal punto di vista biologico. Infatti, solo gli L-a. 
sono composti biologicamente attivi e possono essere uti- 
lizzati dagli organismi viventi. 

Come già si e accennato, alcuni a., tra cui la isoleucina, 
la treonina e l’idrossiprolina, possedendo un secondo cen- 
tro di asimmetria, esistono in quattro forme stcrcoiso- 
mere. I prefissi allo- e treo- stanno a indicare le altre 
due forme stcrcoisomcrc. per cui, per questi composti, si 
può parlare delle seguenti forme: L,u//o-; D .allo-; L ,rreo-: 
D.treo-. Qui di seguito vengono riportate le formule, così 
come comunemente vengono indicate sulla carta, della 
L-gliccraldcidc. di un L-a., nonché quelle dei 4 isomeri 
della treonina e dei 3 isomeri della cislimt. Per quest’ul- 
timo composto v'è da sottolineare che, essendo i due 
atomi di carbonio asimmetrici ma equivalenti, esistono 
soltanto tre differenti forme stereo isomero. 

H— CO COOH 

I I 

HO— C— H H,N— C — H 

I I 

CH t OH R 

L-gliccraldcidc L-aminoacido 
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COOH 

I 

H.N— C — H 

I 

H— C— OH 

I 

CH, 

L-treonina 


COOH 

I 

H— C -NH a 

I 

HO— C— H 

1 

CH, 

D-treonina 


COOH COOH 

I ! 

H,N— C— -H H—-C—-NH, 

I I 

HO— C— H H-C— OH 

I I 

CH, CH, 

L-allotreonina D-allotrconina 


COOH COOH 

I I 

H X N — C — H H.N— C— H 

I I 

CH, — S— S — CH, 

Ldttini 


COOH COOH 

I ! 

H ,N — C — H H— C— NH, 

I I 

CH,— S— S— CH, 
mcsocistina 


particolare valore di pH. che viene indicalo come punto 
isoclctlrico (pi) dell'a.; allontanandosi il pH da questo 
valore, la forma ionica dipolare tende a spostarsi, se- 
condo gli equilibri sopra indicati, nel senso delle forme 
ioniche dell’a.. che qui di seguito riportiamo (fig. 2). 

La forza relativa dei due aggruppamenti acidi R - COOH 
ed R— NH, può essere espressa in termini di costante 
di dissociazione di questi due gruppi: più grande è la 
costante di dissociazione, più forte è l’acido. Il pK di 
un acido è il logaritmo negativo della sua costante di 
dissociazione. Per i gruppi R— COOH ed R— NH/ si 
avrà rispettivamente: 

R— COOH R— COO- - H - R— NH; R — NH, r H* 


COOH COOH 

I I 

H— C— NH, H— C— NH, 

I I 

CH, — S-S — CH, 

D-cistina 

Proprietà ioniche: gli aminoacidi come elettroliti 
Dal punto di vista ionico, gli a. che posseggono nella 
loro molecola un gruppo acido c un gruppo basico sono 
degli anfoliti e pertanto possono, a seconda del pH della 
soluzione in cui sono disciolti, comportarsi come acidi 

0 come basi (v. acidi e basi). Si ricorda che acidi vengono 
abitualmente definiti quei composti in grado di donare 
protoni o idrogenioni (H“), basi quelli in grado di asso- 
ciare protoni. È opportuno ricordare, inoltre, che ogni 
gruppo acido (ad es. il gruppo carbossili») —COOH) di- 
venta, a seguito della dissociazione, base coniugata del- 
l'acido ( — COO ), c si comporterà come base in quanto 
è in grado, in questa forma, di associare protoni. Cosi 
anche, ogni gruppo basico (ad. cs. il gruppo — NH. negli 
a.), a seguito della dissociazione come base, si trasfor- 
merà ncll’aggruppa mento acido coniugato corrispondente 
( — NHJ > che, in tale forma, sarà invece in grado di libe- 
rare protoni, cioè, in sostanza, di comportarsi come gruppo 
acido. In conclusione, ogni gruppo dissociabile sarà alter- 
nativamente acido o basico a seconda del pH della so- 
luzione in cui si trova. 

In soluzione, pertanto, i due gruppi ionizzabili degli a. 
possono esistere nelle seguenti due forme, secondo l’equi- 
librio qui appresso indicato: 

R — COOH**R — COO“ -r H + ; R— NH;**H+- R— NH, 

I gruppi R — COOH cd R — NH, rappresentano i gruppi 
protonati o acidi, cioè che possono dissociarsi come acidi; 

1 gruppi R— COO" ed R — NH-sono rispettivamente le basi 
coniugate dei corrispondenti gruppi acidi. Vi è da segna- 
lare. a questo punto, che il gruppo R — COOH è un acido 
più forte di parecchie migliaia di volte rispetto al gruppo 
R — NH/. A pH fisiologico (7,4), i gruppi carbossilici esi- 
stono quasi interamente sotto forma di base coniugata, 
cioè R— COO . mentre la maggioranza dei gruppi aminici 
esiste principalmente nella forma protonata R— NH;. In 
conclusione, nella maggioranza dei tessuti e nel sangue, 
la forma sotto cui si presenta la maggior parte degli a. 
c quella ionica dipolare che abbiamo indicato all’inizio 
di questo lemma. La forma non ionizzata, che anche 
abbiamo indicata all’ini/io di questo lemma, viene usata 
per convenienza in tutti i casi in cui non c necessario 
indicare il carattere ionico dell’a., anche se essa in realtà 
non esiste in soluzione a nessun valore di pH. La forma 
ionica dipolare degli a. esiste per ciascuno di essi ad un 


(R-COO-) JH3 K [R-NHd [H») 

a [R-CÒÓH] b ” IR— NH, ) 

In generale, per entrambi i tipi di gruppi dissociabili 
considerati e passando ai logaritmi negativi, si avrà l’equa- 
zione di Hcnderson-Hasselbach, di grande importanza ge- 
nerale e che mette in relazione tra di loro il pH e il pK: 
[A 1 

pH = pK + log Yù T f , dove A" è la concentrazione 
l n AJ 

dell’acido dissociato (non protonato), mentre [HAI è la 
concentrazione dell’acido indissocialo (protonato). Ne ri- 



sulta che, quando i due termini sono in concentrazioni 
eguali tra loro, il pH è uguale al pK. per cui quest’ultimo 
può anche essere definito come quei pH ai quale un ag- 
gruppamento acido presenta le due specie, protonata e non 
protonala, in eguale concentrazione. 

In genere, il gruppo carbossili») degli a. c caratteriz- 
zato da un valore di pK A oscillante tra 2 e 3; il gruppo 
*-aminico <NH/>, d’altra parte, è caratterizzato da un 
pKb in genere intorno a IO. Pertanto, a valori di pH 
tra 4 e 9, gli a. esistono nella forma di ione dipolare mo- 
strata in fig. 2. 

Nella fig. 3 viene riportata una curva di titolazione di 
un a., in particolare quella della glieina. Da essa si può 
osservare come si modifica il pH all’aggiunta di equi- 
valenti di base (ad cs. NaOH) partendo dalla forma 
dell’a. che si osserva ad un pii notevolmente acido (ad 
cs. pH I): a questo valore di pH l*a. si trova dissodato 
come base (v. fig. 2). 

Come si nota dalla curva della fig. 3. ai valori di pH 
corrispondenti ai due pK dei due gruppi ionizzabili della 
glieina (rispettivamente 2,34 per il gruppo -COOH c 9,6 
per il gruppo NH/) esiste un certo potere tampone 
svolto dall’a.. in quanto l’aggiunta o la sottrazione di 
equivalenti H (rispettivamente la sottrazione o aggiunta 
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di equivalenti OH ) non riescono a spostare di molto 
il valore di pH della soluzione (v. tamponi). Pertanto 
un'altra proprietà importante degli a. è rappresentata dal 
loro potere tampone, che si esercita massimamente per 
valori di pH vicini ai pK. dei gruppi ionizzabili dell'a. 

Alcuni a. hanno più di due gruppi ionizzabili (ad es. ac. 
glutammico, ac. aspartico, arginina, etc.) per cui pre- 
sentano un numero di forme ioniche supcriore a 3, come 
quelle tipiche indicate nella fig. 2. Ad es„ l’ac. aspartico, 
con 3 gruppi ionizzabili. c pertanto con 3 pK diversi, si 
presenta in 4 forme ioniche differenti, a seconda dei va- 
lori di pH della soluzione in cui si trova presente (v. fig. 4). 

È chiaro che la forma elettricamente neutra c quella 
(B). mentre le altre forme migreranno rispettivamente 
verso il catodo (polo negativo) o l'anodo (polo positivo) a 
seconda del segno della carica elettrica che dette forme 
ioniche posseggono (v. fig. 4). 

Alcune proprietà, derivate dalla struttura di ioni dipo- 
lari posseduta dagli a., sono rappresentate da: elevata 
solubilità in acqua, scarsa solubilità in solventi organici, 
elevato p. f. (attribuibile quest’ultimo alle notevoli attra- 
zioni elettrostatiche esistenti tra i gruppi di segno opposto 
nel lattice cristallino). 

Quando gli a. sono contenuti nella catena polipcptidica di 
una proteina, a causa dell'esistenza dei legami pcptidici 
risulta scomparsa la quasi totalità dei gruppi carbossilici 
e aminici, per cui la ionizzabilità di una proteina è dovuta 
alla presenza dei gruppi ionizzabili esistenti sulla catena 
laterale degli a., nonché ai gruppi carbossili») c aminico 
liberi presenti alle due estremità della catena polipcpti- 
dica stessa. Nella tab. 11 vengono riportati tutti i gruppi 


che maggiormente contribuiscono alla ionizzabilità di una 
proteina, con l'indicazione dei relativi valori di pK. 

Reazioni degli aminoacidi 

La reattività chimica delle molecole degli a. c dovuta sia a 
quella relativa ai gruppi — COOH ed — -NH,, presenti in tutti 
gli a., e che potremo pertanto indicare come reattività comune 
a lutti gli a., sia a quella dovuta ad aggruppamenti caratteri- 
stici presenti nella catena laterale dei singoli a., indicata come 
reattività specifica. 

I. Reazioni generali degli aminoacidi. - Esse possono essere 
suddivise in: a) reazioni del gruppo carbossilico e b) reazioni 
del gruppo aminico. 

a) Reazioni del gruppo carbossilico. - Le piu importanti rea- 
zioni del gruppo carbossilico sono le seguenti: 

Decarbossilazione dell'a. che conduce alla formazione dcl- 
l'amina corrispondente: questa reazione c di particolare interesse 
negli organismi viventi, in quanto conduce alla formazione delle 
amine biogene (v. sotto). 

Mondazione del gruppo carbossilico con formazione delle 
amidi corrispondenti: questa reazione si verifica nell'organismo, 
soprattutto a carico degli ac. glutammico e aspartico. che ven- 
gono trasformati rispettivamente in glutammina c asparagina, 
ad opera degli enzimi glutamminasintctasi c asparaginasintetasi. 

b) Reazioni de! gruppo aminico. - Esistono numerose reazioni 
del gruppo aminico. tra cui si ricordano le più importami. 

Acilaziotu.' degli a. Il gruppo aminico degli a. può essere ad- 
iate mediante trattamento con anidridi acide in opportune condi- 
zioni. Un esempio di una qualche importanza biologica è rap- 
presentato dalla bcnzoilazionc della glieina, che d'altra parte 
rappresenta un processo di detossicazionc dcll’ac. benzoico che 
si verifica nell’organismo vivente. 

Mediazione degli a. Gli a. possono essere mediati per tratta- 
mento con ioduro di metile o di metilsolfato in soluzione alca- 
lina. Si può cosi giungere ai derivati mono-, di-, e trimetilati 
a livello del gruppo aminico dell'a. Nell’ultimo caso, l'azoto 
diventa pentavalentc c si forma cosi la hctaina dell'a. I.a rea- 
zione avviene anche nell’organismo vivente e porta alla forma- 
zione della camitirta, della colina, etc. (v. anche . ut i ai sl) 

Reazione con l'aldeide formica. 11 gruppo aminico di un a. 
per reazione con l'aldeide formica forma mctilcndcrivati. La 
reazione può essere utilizzata per il dosaggio quantitativo degli 
a., mediante titolazione dei gruppi carbossilici (metodo di Sòrcn- 
sen). Il metodo, infatti, si basti sul blocco del gruppo aminico 
per mezzo del formolo, per cui i gruppi carbossilici risultano 
titolabili. come se gli a. fossero dei semplici acidi organici. 

Reazione con l'ac. nitroso. Altra reazione importante per il 
dosaggio degli a. c quella con l'ac. nitroso, mediante la quale si 
verifica la produzione di azoto dal gruppo aminico degli a. 

Reazione di deaminazione. Si produce il chctoacido corrispon- 
dente all'a. con parallela produzione di ammoniaca (v. sotto). 

Reazione di transaminazione. Un a., reagendo con un cheto- 
acido, scambierà il suo gruppo aminico, dando luogo cosi 
al trasferimento di questo aggruppamento da un a. a un altro. 

Reazione di Sanger. Una reazione particolarmente importante 
c quella con il composto l-nuoro-2,4-dinùrobenzene (FDNB), 


forma 

A 

COOH 

| 

(Il NH’ 

* g. 

H* 

/ > 

0 
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1 

CH— NH» 
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coo- 

I 

CH — NH* 

H* 

/ 
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coo- 

1 

CH— NH. 
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(H. 

PK, 
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' pK, 
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| 
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1 

COOH 

1 

< 1 

(a— COOH) 

i 

(JJ— COOH) 

1 

t NHJ) 

i 
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pH 


COOH 

0 

3 

coo- 

— 1 

> 6 < 8 


coo- 
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F«« t Forme ioniche dell'ac. aspartico, con l'indicazione della relativa carica, dei pK che regolano le dissociazioni dei gruppi 
ionizzabili. c dei valori di pH ai quali le varie forme ioniche si presentano conte tali. 
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chiamalo anche reattivo di Sanger. Esso e in grado di reagire 
coi gruppi aminici liberi formando il dinitrofenilderivato di quel 
particolare a., che assume una colorazione giallo brillante ed 
è solubile in etere. Lo schema della reazione è: 

H 

R-C-NH. + 

COOH 




COOH 

diluirti fetuiam imKtodo o UNP-amlractfo 

La reazione assume particolare interesse per l'analisi dell'a. 
NH t -terminalc di una catena polipeptidica. in quanto, dopo 
idrolisi totale della proteina, l'a. legato al FDNB si può facil- 
mente riconoscere sulla base delle sue caratteristiche cromato- 
grafiche. Questa reazione è risultata di grande utilità per iniziare 
lo studio delle strutture primarie di catene polipcptidiche. 

Reazione di Edman . Anche questa reazione e di particolare 
interesse per l’analisi della struttura primaria delle proteine. 
Infatti, il fenilisotiocianato (I), o reattivo di Edman, reagendo 
con un gruppo aminico libero di un peptide o di una proteina, 
forma il feniltiocarbamilpeptide (II) (o a., nel caso che la rea- 
zione sia avvenuta con un a. libero) e labilizza il legame peptidico 
tra il primo e il secondo a. (contati a partire da quello con il 
gruppo aminico libero) per cui l’a. N-terminalc viene facilmente 
liberato come derivato fcniltioidantoinico (III) e può essere 
cosi facilmente individuato. Lo schema della reazione è: 


c§x < 

V^N=C=S + H.N-CH-C-f 


NH — proteina 


(cX '■ 

V^NH-C 


NH-C R 

NH -CH -C - N H - proteina 

II 
O 

J. 


C 


r NH + H.N — proteina 

O' \ x 

CH 

I 

R 


II vantaggio nell'esecuzione di questa reazione e rappresentato 
dal fatto che il resto della catena polipeptidica, con un solo a, 
in meno, resta integro e può subire successive reazioni di questo 
tipo, con relativo distacco dei vari a. lungo la catena polipcpti- 


TAB. IL GRUPPI IOMZZABILI DEGLI AMINOACIDI 
E RELATIVI VALORI DI pK 


Aggruppamenti 

Ac. coniugato 

Base coniugata 

pK, (appr-> 

r -carbossile 

R— COOH 

R — COO~ 

2,1 - 0,5 

Non-ot -carbossile 

R— COOH 

R— COO- 

4,0 -0,3 


K 

R 


Imidazoiico 

>=\ 

)—\ 

6,0 

(istidina) 

HN^NH 

HN^N 


*-aminico 

R— NHr 

R— NH, 

9,8 -1,0 

e-aminico 

R — NH^ 

R— NH, 

10,5 

(lisina) 

OH 

1 

0“ 

1 


Fenolieo ( — OH) 
(tirosina) 

0 

K 

0 

R 

10.1 

Guanidinico 

H NH^ 

H NH 


(arginine) 

i n 

i n 



R_N—C— NH, 

, R—N— C— NH, 12,5 

Solfìdrico 

(cisteina) 

R— SH 

R— S" 

8,3 


dica, che vengono cosi ad uno ad uno riconosciuti. Sebbene, in 
teoria, questo metodo da solo sembrerebbe in grado di risolvere 
il problema della sequenza di a., in una catena polipeptidica. 
in realtà, dopo un certo numero di tappe sequenziali, non e pos- 
sibile continuare oltre l’analisi, in quanto i prodotti di conta- 
minazione sono numerosi e la quantità di proteina di partenza 
dovrebbe comunque essere piuttosto grande. Esistono oggi 
apparecchi automatici (sequen: tatari di proteine) che permettono 
di eseguire un’analisi sequenziale di a. lungo una catena poli- 
peptidica, analisi che può giungere sino a 20 a. e anche oltre. 

Reazione con la ninidrina. Questa reazione e particolarmente 
interessante, in quanto costituisce uno dei metodi più larga- 
mente adoperati per il dosaggio quantitativo degli a. Il mec- 
canismo della reazione e piuttosto complesso e sembra che 
possa essere schematizzato nel modo seguente: dopo riscal- 
damento degli a. in presenza di ninidrina, si verifica una com- 
pleta deaminazione degli stessi, mentre il chctoacido risultante 
viene a sua volta decomposto nell’aldeide corrispondente e in 
anidride carbonica. La ninidrina a sua volta, viene trasfor- 
mata in idrindantina, che reagendo con l'ammoniaca liberata 
dagli a. e con la stessa ninidrina viene trasformata in un 
composto colorato in blu ( porpora di Ruhemann). Per ogni a., 
l’intensità del colore sviluppato è proporzionale alla quantità 
dello stesso a. presente. Si riporta uno schema della reazione: 

NH. 

I 

+ R— C— COOH 
I 

H 
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porpora di Kufcfnunn 


TAB. IH. REAZIONI SPECIFICHE PER I SINGOLI 
AMINOACIDI 


Nome 


Aminoacidi 


Colore 


Reazione di Millon 
Reazione xantoproleica 

Reazione con ac. gliossilico 
(reazione di Hopkins e Cole) 
Reazione di Fhrlich 
Reazione di Sakaguchi 
Reazione al nitroprussiato 
Reazione di Sullo an 
Reazione di Pauly 
Reazione di Folin-Ciocal- 
teau 


ti rovina 

rosso 

triptofano, fc- 
nilalanina 

giallo 

triptofano 

rosso por- 

triplofuno 

pura 

blu 

arginimi 

rosso 

cisteina 

rosso 

cisteina 

rosso 

istidina. tirosina 

rosso 

tirovina 

blu 


Chelaztone. Gli ioni dei metalli pesanti, specie quelli biva- 
lenti (Cu*\ Co*’. Mn**, Fc*\ eie.), possono formare 
complessi di chela/ione con gli a., attraverso vari aggruppa- 
menti, tra cui il gruppo aminico, il gruppo carbossilico, il 
gruppo — SH, ctc. 

I gruppi che possono formare tali legami si chiamano li - 
pandi, e il processo di chelazionc assume una certa importanza 
anche in terapia medica, in quanto alcune sostanze (Ira cui 
possono annoverarsi gli stessi a.), come ad cs., l'ctilcndiamin- 
tctracctato (F.DTA), chiamate chetoni /, vengono utilmente im- 
piegate per bloccare metalli pesanti accidentalmente penetrati 
nell’organismo (ad cs. piombo, etc.; v. cullami sostanze). 

2. Reazioni particolari dei singoli aminoacidi. - Esiste una 
serie di reazioni, specifiche per i singoli a., dovute alla pre- 
senza nella molecola di gruppi funzionali caratteristici, a livello 
della loro catena laterale. Queste reazioni sono interessanti 
essenzialmente per due motivi: anzitutto, in genere, esse danno 
luogo alla produzione di un colore che e utile per l'analisi 
qualitativa e scmiquanlitativa di proteine o di singoli a.; in 
secondo luogo permettono di modificare chimicamente la mo- 
lecola proteica in alcuni specifici punti. Nella tab. Ili che 
segue vengono elencate le più importanti reazioni specifiche 
per i singoli a. 


Separazione e determinazione quantitativa 
degli aminoacidi 

La separazione di una miscela di a. viene facilmente rea- 
lizzata mediante varie tecniche chimicofìsiche, tra cui la 
più largamente adoperata e che d’altra parte permette 
un dosaggio quantitativo degli a. separati, è la tecnica 
che utilizza la cromatografìa (v.) a scambio ionico. Il ma- 
teriale di scelta per le colonne cromatografiche è una 
resina polistircnica solfonata che presenta uno scambia- 
tore cationico. La miscela di a. in soluzione a pH 2.2 
viene posta sulla colonna equilibrata con tampone a ca. 
pH 3. In queste condizioni i singoli a., dissociati in forma 
canonica (cioè con carica elettrica positiva) si fissano al 
gruppo — SO, della resina mediante forze elettrosta- 
tiche. Gli a. che sono maggiormente basici si legano più 
saldamente di quelli che sono meno basici. Si procede 
successivamente allo sviluppo del cromatogramma, che 
consiste nel distacco degli a. dalla colonna, per mezzo di 
soluzioni tampone con pH e forza ionica crescenti a par- 
tire da quelle proprie del tampone a cui è stata equili- 
brala inizialmente la resina. Queste condizioni, infatti. 




F'g- 3- -4 sinistra-, analizzatore automatico di a. Bcckman. modello 121. A destra : particolare del campionatore per mezzo del quale. 
MTvondo il programma fissato su scheda perforata, è possibile analizzare automaticamente lino a 72 campioni. 
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gradualmente causano neutralizzazione delle cariche posi- 
tive sulle molecole degli a. c inoltre indeboliscono i le- 
gami salini. Pertanto, gli a. maggiormente acidi, come Pac. 
glutammico c Pac. aspartico, sono rimossi per primi, se- 
guiti dagli a. neutri c infine da quelli basici. Tutti gli a 
(perlomeno quelli più comuni presenti nelle proteine) ven- 
gono ben separati con questo metodo, in quanto, oltre 
alla differente capaciti) di legame del materiale della co- 
lonna con i diversi a., si sfrutta anche il diverso potere 
adsorbente, che certo agevola la separazione di a. con 
punto isoclcttrico molto vicino. Man mano che gli a. sono 
cluiti dalla colonna, vengono raccolti individualmente in 
un collettore automatico di frazioni e in seguito possono 
essere singolarmente dosati con la reazione alla ninidrina 
(v. sopra). 

Sono ormai disponibili numerosi analizzatori di a. 
(Fig. 5) che automaticamente separano gli a. su una 
colonna a scambio ionico, li raccolgono, aggiungono 
ninidrina. riscaldano il tutto per ottenere lo sviluppo del 
colore, leggono l'intensità dei colore e riportano questa 
intensità su di un grafico. Una tipica analisi cromatografica 
viene mostrata nella tìg. 6: l'identità di ciascun a. viene sta- 
bilita sulla base della sua posizione sul cromatogramma, 
posizione che era stata previamente standardizzata con 
l'uso di singoli a. La determinazione quantitativa viene 
effettuata sulla base della misura dell'area sottostante a 
ciascun picco. 

Il dosaggio degli a. può essere effettuato con metodi 
che utilizzano caratteristiche chimiche comuni a tutti gli 
a. c. pertanto, tale determinazione darà come risultato il 
totale di tutti gli a. presenti nella miscela da dosare. 
Esistono poi metodi per il dosaggio specifico dei singoli a., 
c in fondo essi ricalcano le reazioni che sono state indicate 
nella tab. III. È possibile anche effettuare un dosaggio di 
particolari specifici a., quando essi sono ancora all'interno 
di una catena polipeptidica, e ciò si verifica proprio nei 
casi in cui il dosaggio viene effettuato sulla base delle ca- 
ratteristiche chimiche dell’a. Si ricorda, a solo titolo esem- 
plificativo, il dosaggio delle proteine con il metodo di 
Folin-Ciocalteau, che dosa i residui di tirosina e triptofano. 

Si elencano qui di seguito i vari metodi per il dosaggio 
degli a.: 

1. Metodo tit rimetrico. - Esso sfrutta il metodo al formolo 
(di cui si è già parlato), detto metodo di Sòrcnscn: titola i 
gruppi carbossilici liberi degli a., dopo trattamento con for- 
molo, che blocca i gruppi aminici. 

2. Metodo gasarne t rico. - Anche di questo si è detto. Viene 
indicato come metodo di Van Slykc. Dal volume dì azoto 
sviluppato in questa reazione con l'ac. nitroso si risale al nu- 
mero dei gruppi -NH, presenti nella miscela. 

3. Metodi colorimetrie!. Tra questi metodi, che si basano 
sulla formazione di complessi colorati tra gli a. e specifici reat- 
tivi, sono da ricordare molti metodi basati sulle reazioni colorate 
indicate nella tab. III. Mentre, come si c già ripetutamente 
sottolineato, questi sono metodi specifici per singoli a., esi- 
stono anche metodi generali per tutti gli a.: tra questi si ri- 
cordano il metodo alla ninidrina. già citato, e quello con l’ac. 
Jì-naftochinonsolfonico, con cui si ha lo sviluppo di un colore 
rosso scuro. 

4. Metodi di precipitazione. - Sono basati sulla precipitazione 
degli a. con opportuni reattivi. 

5. Metodo deila diluizione degli isotopi. Si tratta di un metodo 
molto utilizzato c che sfrutta la proprietà di un composto con- 
tenente isotopo (radioattivo o pesante) di diluirsi con lo stesso 
composto presente nel materiale in esame in quantità inco- 
gnita. Dall'entità della diluizione dell'isotopo (maggiore è la 
diluizione, maggiore è la quantità del composto preesistente 
non marcato) si risale alla quantità del composto (ad es.. del 
particolare a. di cui si vuol dosare la quantità in un certo ma- 
teriale). L chiaro che c necessario l'ottenimento del composto 
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da dosare allo stato puro dopo l’aggiunta del composto con- 
tenente l'isotopo. 

6. Mennli enzimatici. - Questi metodi sono altamente speci- 
fici per i singoli a., data la specificità degli enzimi, e si fondano 
sul dosaggio di uno dei prodotti della reazione che trasforma 
fa. stesso. Ad es.. dosaggio della CO. liberata dalfac. glu- 
tammico per azione della glulammicodccarbossilasi, eie. 

7. Metodi micntbiologici. - Questi metodi sono anch’essi al- 
tamente specifici, c si basano sull'utilizzazione di microrganismi 
per la cui crescila alcuni a. sono indispensabili. Se si omette 
dal terreno di coltura un certo a., il batterio non cresce, c 
l'entità della crescila sarà invece proporzionale alla quantità 
di a. aggiunta. Da quanto sopra si arguisce che sarà possibile 
dosare la quantità di a. in un certo materiale dall'entità della 
crescita batterica connessa all'aggiunta del materiale stesso. 

Metabolismo degli aminoacidi 

La maggiore sorgente di a. per i mammiferi è rappre- 
sentata dalle proteine alimentari, che vengono idrolizzate 
in a. c piccoli peptidi dalla numerosa serie di enzimi pro- 
teolitici presenti nello stomaco c nell'Intestino. Gli a. c 
i peptidi prodotti per idrolisi vengono poi assorbiti dal- 
l'intestino e, attraverso la circolazione, trasportati nei 
vari tessuti. 

Il destino metabolico dei 20 c più a. presenti nelle 
proteine è notevolmente diverso da a. ad a., per cui. 
in questo paragrafo, si descriveranno essenzialmente gli 
aspetti generali de! loro metabolismo c le più importanti 
reazioni cui questi composti vanno soggetti. Per quanto 
riguarda la descrizione dettagliata delle vie metaboliche 
pertinenti a ciascuno di essi, si rimanda alle voci relative 
ai singoli a. 

Dopo che gli a. hanno raggiunto i vari tessuti, essi 
subiscono una serie di reazioni metaboliche, che possono 
essere schematizzate nel modo seguente: 1) catabolismo 
dcll'a. con distacco del gruppo aminico e ossidazione 
dello scheletro carbonioso; 2) interrelazioni con altri a., 
sintesi di composti particolari, come ormoni, vitamine 
(ad es. dalla tirosina alla tiroxina e un’adrenalina, dal tripto- 
fano all’ac. nicotinico, etc.). sintesi di piccoli peptidi (come 
il glutalionc, l'anscrina. la camosina, etc.); 3) biosintesi 
delle proteine. Si descriveranno qui di seguito queste 3 



Eig. 6. Profilo di un'analisi cromatografica a scambio ionico 
di una miscela di a. per mezzo di un analizzatore automatico 
di a, \Da DII. Spack man. IP. H. Stein e S. Moore ). 
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linee metaboliche generali, rimandando per dettagli a voci 
più specifiche man mano che se ne presenterà l’occasione. 

Catabolismo degli aminoacidi 

A parte il catabolismo particolare di ogni singolo a., per 
cui, come si è detto, si rimanda alle singole voci, le prin- 
cipali reazioni che sono comuni a pressoché tutti gli a. 
(deaminazionc, transaminazione, decarbossilazione) sono 
descritte qui di seguito. 

1. Deaminazionc. - Una delle reazioni generali del meta- 
bolismo degli a, è rappresentata dalla reazione di distacco 
del gruppo aminico del fa. con formazione del corrispon- 
dente chctoacido. Questo distacco del gruppo aminico 
può avvenire per un processo di deaminazionc diretta con 
produzione di ammoniaca. L’organo in cui maggiormente 
si verifica il processo di deaminazione è rappresentato 
dal fegato, per quanto anche il rene contribuisca notevol- 
mente a questo distacco del gruppo aminico dalla catena 
carboniosa dell’a. Esistono vari tipi di deaminazionc. tra 
cui si ricordano essenzialmente una deaminazionc ossi- 
dativa c una non ossidativa. 

La deaminazionc ossida! iva è rappresentata da una dei- 
drogcnazionc preliminare dell’a. con formazione del- 
l'iminoacido corrispondente e successiva idrolisi spontanea 
di quest'ultimo a chctoacido c ammoniaca. 1-a reazione di 
dcidrogcna/ione, che è naturalmente di natura enzimatica, 
viene catalizzata da enzimi delle ossidazioni, che general- 
mente hanno per coenzima i coenzimi flavi nici e, in al- 
cuni casi particolari, coenzimi piridinici. II meccanismo 
della deaminazione ossidativa può essere rappresentato 
dalle seguenti reazioni: 

R — CH — COOH ‘ FP * R— C— COOH FP • H, 

I II 

NH, NH 

aaniiamcidu ninna hnliMcido mdnu ridono 

(flawjpctXriM) 

R— C— COOH + H.O^ R — C — COOH + NH, 

II II 

NH O 

imimnaridu cScloackk» 

I più importanti enzimi che deaminano gli a. sono la 
L-aminoacidossidasi del rene c del fegato, che sembra 
in realtà presente solo nel ratto e che quindi assume un 
ruolo fisiologico del tutto particolare, e la D-aminoaci- 
dossidasi di cui. pur essendo presente in molti organi c tes- 
suti di animali superiori, non è chiaro il ruolo fisiolo- 
gico, in quanto non esistono substrati naturali che vengono 
attaccati da questo enzima. Pertanto, in realtà, non si può 
assegnare a questi due tipi di enzimi un ruolo fondamen- 
tale nel metabolismo degli a. 

L'ac. glutammico non viene deaminato dalla L-amino- 
acidossidasi generale, ma esiste per esso un enzima spe- 
cifico, chiamato L-g!utammicodcidrogcnasi, che é larga- 
mente distribuito nei materiali biologici e che opera il 
distacco del gruppo aminico dcll’ac. glutammico con for- 
mazione di ac, s-chetoglutarico e ammoniaca. Il mecca- 
nismo della reazione è simile a quello indicato in prece- 
denza; l’unica differenza è costituita dal tipo di coenzima, 
che in questo caso è un coenzima piridinico, ma in molti 
casi il NAD c in altri casi il NADP. A questo punto è 
interessante far notare che questa deaminazionc é rever- 
sibile e rappresenta anche uno dei meccanismi attraverso 
cui l’ammoniaca viene incorporata in sostanze organiche, 
poiché costituisce un legame tra il metabolismo dei carbo- 
idrati c dei grassi, che conduce ai termini del ciclo dell'ac. 
citrico e quindi all’ac. chetoglularico, e quello degli a. 


Anche nel senso della deaminazione, la reazione è parti- 
colarmente importante, perché sembra costituisca uno dei 
meccanismi quantitativamente più rilevanti per il distacco 
del gruppo aminico degli a. come ammoniaca: infatti, 
molti a. trasferiscono il loro gruppo aminico sull’ac. 
chetoglularico attraverso reazioni di transaminazionc; 
l’ac. glutammico cosi formato viene poi deaminato ossi- 
dativamente ad opera della glutammicodeidrogenasi. 

La glieina viene deaminata da una specifica glicinaos- 
sidasi a coenzima fiavinico, presente nel rene e nel fegato 
dei mammiferi e che porta alla formazione di ac. gliossi- 
lico c ammoniaca: 

H.N— CHj— COOH + i/$O f ** OHC— COOH + NH, 

glicini ac. gliowiUco 

La deaminazionc non ossidativa si verifica a carico di 
diversi a., quali la serina, la treonina c l’omoscrina, attra- 
verso l’azione delle aminoacidodeidrasi, a carico della 
cisteina, attraverso l’azione di una desulfidrasi e. in al- 
cuni particolari tessuti, a carico di a. quali l'istidina. l'ac. 
aspartico e la fenilalanina, attraverso l'azione di specifiche 
liasi (v.) che staccano il gruppo aminico come ammoniaca 
con formazione di un doppio legame a livello della catena 
carboniosa. Le deidrasi e le desulfidrasi richiedono come 
coenzima il piridossalfosfato, derivato della Vit B„ mentre 
per le liasi non è nota l’esistenza di un coenzima specifico. 
Si riportano qui di seguito i meccanismi dei 3 diversi tipi 
di deaminazionc non ossidativa: dcidrasico, desulfidra- 
sico e basico. 

1 ) HO— CH,— CH— COOH T Hlt L CH, - C— COOH 31 

I I 

NH, NH, 

vriaa ial<f miniarlo 


o 

H*0^ Il 

CH,— C— COOH > CH,— C— COOH 4- NH, 

11 

NH 

iminnacido ac. pfeuvico 


2) HS— CH.— CH— COOH H,S -C H. - O-COOH g 

I * I 

NH, NH, 


CH,— C — COOH - 
II 

NH 

Mmmcida 


H »°> CH,-C -COOH + NH, 


•c. palifico 

/NH. 

CH.-CH 

r=i \t>oh 

N. NH 


tstidina 

I 

iridasi 

i 

CH— CH— COOH 

r~( 

N. NH + NH, 

V 


ac. «rocaako 
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2. Transami nazione. • Come si è delio, un’altra reazione 
generale del metabolismo degli a. c quella di transamina- 
zione, per cui un a. può reversibilmente trasferire il suo 
gruppo aminico a un chctoacido con formazione di un 
chetoackfo corrispondente all a, di partenza c di un a. corri- 
spondenttc al chetoacido di partenza, il processo consiste 
pertanto in un trasferimento intermolecolare del gruppo 
aminico senza liberazione di ammoniaca. Gli enzimi che 
catalizzano questo tipo di reazione sono pressoché ubi- 
quitari e vengono chiamati transuminosi. Lo schema gene- 
rale dì una reaz.ione di transaminazione è il seguente: 

COOH COOH COOH 

l I I 

HC— NH, + CO & CO 
I I I 

R, R 2 R t 

amino- cheto- chcto- 
acido acido acido 

I 2 I 

Tutte le transaminasi richiedono come coenzima il piri- 
dossalfosfato : i due più importanti enzimi appartenenti 
a questo gruppo sono la glutammicopiruvicotransaminasi 
c la glutammicossalaceticotransaminasi che catalizzano 
le seguenti reazioni: 

ac. L-glutammico -f ac. piruvico a* ac. «-chctoglutarico f 

L-alanina 

ac. L-glutaminico f ac. ossalacctico 3* ac. «-chctoglutarico 4- 

ac. L-aspartico 

Di queste reazioni si parlerà piu dettagliatamente nella 
voce TR ANSAMI NAZIONE. 

In genere, si può anche dire che in molti sistemi biolo- 
gici di animali, piante c microrganismi, molti a. possono 
reagire con Pac. «-chetoglutarico con produzione di ac. 
glutammico c chctoacido (v. sopra): 

L-aminoacido r ac. x-chctoglutarico «-chctoacido 4- ac. glu- 
tammico. 

3. Decarbossilazione. - Esistono numerosi enzimi che 
decarhossilano gli a.; sono chiamati decarbossilasi e ri- 
chiedono come coenzima il piridossalfosfato. Il prodotto 
della reazione è rappresentato dalle amine e molte di esse 
rappresentano metaboliti di notevole importanza fisio- 
logica c a volte anche farmacologica. Si ricorda qui la 
decarbossilazione dcll'istidina con produzione di istamina, 
potente vasodilatatore; quella del 5-idrossitriptofano, con 
formazione di 5-idrossitriptamina o serotonina; quella 
della serina con formazione di ctanolamina, quella della 
omitina, con formazione di pulrcscina. etc. La reazione 
di decarbossilazione degli a. si verifica anche nel comune 
meccanismo di putrefazione a carico di proteine contenute 
nei cibi. Ecco un semplice schema delle reazioni di decar- 
bossilazione degli a.; 

R -CHNHj— COOH -* R— CH.NH, + CO, 

aminoacido amlu 

Prima di concludere questo paragrafo sulle reazioni me- 
taboliche generali degli a., è opportuno sottolineare che 
nella grande maggioranza dei casi (come d’altra parte 
si potrà riscontrare per i singoli a. nelle relative voci) i due 
processi, di dcaminazionc c di decarbossilazione, si verifi- 
cano l'uno dopo l'altro conducendo alla fine ad un acido 
organico con I atomo di carbonio in meno dcll'a. di par- 
tenza. Nel caso si abbia quale primo processo la dcamina- 
zione, la sequenza di reazioni è la seguente: 
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(decarbossilazione 

.. (deamfnazkme) . „ . , o ss illativa) 

aminoacido - > chctoacido ^ 

— acido organico con un C in meno 

Nel caso, invece, si abbia come primo processo la decar- 
bossilazione, la sequenza delle reazioni è: 

. ( decarbossilazione ) (deani ina: ione) , . . M 

aminoacido - — . ^ amma ^ aldeide 

_ . (ossidazione) . . _ , 

con un C in meno — > acido organico con un C in 

meno 

Interrelazioni con altri aminoacidi 

Nel rimandare per I dettagli alle voci particolari si ricorda 
qui soltanto che gli a. vanno soggetti a numerose reazioni 
che trasformano alcuni a. in altri, come anche conducono 
alla formazione di ormoni, vitamine c altre sostanze di 
notevole interesse biologico. 

Biosintesi delle proteine 

Si ricorda ette una delle funzioni degli a. nel metabolismo 
intermedio c rappresentata dal ruolo che queste sostanze 
svolgono per la biosintesi delle proteine. Di questo pro- 
cesso si parlerà in dettaglio nella voce proteine. 

Significato biologico c aspetti nutrizionali 
degli aminoacidi e delle proteine 

Gli a. costituiscono il cosiddetto alfabeto delle proteine. 
Almeno 22 lettere formano l'alfabeto di a. (v. gene; 
genetica) e. in svariate combinazioni, esse originano la 
grande varietà delle proteine trovate in natura. La distribu- 
zione qualitativa c quantitativa degli a. in una proteina 
determina le sue caratteristiche chimiche, il suo valore 
nutritivo c le sue funzioni metaboliche nell'organismo 
dell'uomo e in quello degli animali. 

Gli a. più comunemente trovati nelle proteine alimentari 
sono 18; l'organismo umano può biosintetizzame IO da 
altri materiali proteici, carboidrati e grassi. Gli altri 8 
non possono essere sintetizzati nell'organismo umano da 
nessuno di questi materiali e pertanto devono essere intro- 
dotti già preformati con l’alimentazione. Questi ultimi 
sono: vaiina, lisina, treonina, leucina, isoleucina, tripto- 
fano, fcnilalamna c metionina, c sono chiamati a. indi- 
spensabili o essenziali perché essenziale è la loro presenza 
nella dieta. La presenza in una proteina di notevoli quantità 
di a. nutrizionalmente essenziali, e in proporzioni simili o 
approssimativamente simili a quelle esistenti nelle proteine 
corporee, fa classificare la proteina come completa, vale 
a dire anche di elevato valore nutritivo. 

La maggioranza delle proteine contenute in cibi di pro- 
venienza animale (carne, pesce, pollame, uova, latte, for- 
maggi) sono proteine complete; invece tra le proteine 
vegetali solo poche sono proteine complete. Le più fre- 
quenti carenze sono legate alla mancanza o scarsa quantità 
di lisina, treonina o triptofano. 

La richiesta nutrizionale per un determinato a. viene 
valutata o dalle variazioni del peso corporeo o dalla valu- 
tazione del bilancio azotato nell'organismo stesso. Se si 
omette nella dieta un a. non essenziale, questo non pregiu- 
dicherà la normale crescita di animali giovani, né ridurrà 
la ritenzione azotata di animali maturi (in genere mam- 
miferi). Al contrario, l’assenza dalla dieta di sufficienti 
quantità di a. essenziali causerà una marcata riduzione 
del l'accresci mento e una perdita di azoto dall'organismo. 
Ad cs.. in ratti in allattamento è stato dimostrato che 
deficit di triptofano e lisina possono indurre cataratta e 
vascolarizzazione corneale. Cosi, in femmine mature, una 
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deficienza di lisina causa intcrru/ionc del ciclo cstralc. e 
una carenza di triptofano, riassorbimento del feto. È op- 
portuno ribadire che per ognuno degli a. essenziali, ove 
mai l'introduzione con la dieta risulti inferiore alia neces- 
sità del l'organismo, nessun altro a. sarà in grado di essere 
utilizzato per una normale crescita e mantenimento dei 
tessuti; essi verranno essenzialmente deaminati e l’azoto 
eliminato con le urine. Inoltre, l’organismo risulterà in 
bilancio azotato negativo, perché dovrà usare le proprie 
proteine tessutali come sorgente degli a. di cui ha neces- 
sità. Pertanto, in questo tipo di studi, il line ultimo sarà 
quello di valutare, per ciascun a. essenziale, la quantità 
minima che sia in grado di mantenere l'organismo in 
equilibrio azotato, quando sufficienti quantità degli altri 
a. essenziali vengano opportunamente somministrate. 

Nella tab. IV viene riportato il fabbisogno minimo di 
ciascun a. per l'uomo e per la donna. lì opportuno sotto- 
lineare che queste quantità sono molto piccole se parago- 
nate all'ammontare che normalmente un uomo ingerisce 
con le proteine alimentari, e pertanto in una dieta normale 
é difficile che risultino carenze alimentari di questo tipo. 


TAB. IV. FABBISEXiNO MIMMO DI AMINOACIDI 
ESSENZIALI PKR t N UOMO K PER I NA DONNA DI 
ETÀ ADI ETÀ E DI PESO NORMALE 


Aminoacido 

Fabbisogno minimo 
Domi a L'orno 


(g giorno) 


Imi leuciti a 

0,45 

0.70 

Leucina 

0,62 

1,10 

Lisina 

0.50 

0,80 

Mctionina 

0,240 

0,1 0) 1.0 1*) 

Fcnilalanina 

0,22 <*> 

0.31O» l,| (ri 

T reonina 

0,51 

0,50 

Triptofano 

0,16 

0,23 

Vaiina 

0,65 

0,80 


<*l e ( s ) R tipetti va meate in pteven/a e in u*ur*wa d t emina 
1*1 e (*) Rispettivamente in presenza e in assenza di tirsvsina 


La fcnilalanina può essere parzialmente sostituita dalla ti- 
rosina, in quanto il suo fabbisogno è dovuto in gran parte 
alle funzioni svolte nell'organismo dulia tirosina. Anche 
la mctionina può essere in parte sostituita dalla cistina, 
per cui, in genere, ci si riferisce al fabbisogno in a. sol- 
forati. Anche altri fattori devono essere presi in conside- 
ra/ione nella valutazione del l'adeguatezza di una dieta 
proteica, per quanto riguarda gli a. essenziali. Infatti, un 
eccesso di un certo a. può ridurre l'utilizzazione di un 
altro, in modo che alla fine ne risulti una deficienza. 
Inoltre, un eccesso di a. può aumentare il fabbisogno per 
un altro: ad es. l’elevato contenuto di leucina nelle proteine 
del granturco incrementa il fabbisogno per l'isolcucina. 
In conclusione si può affermare che i valori relativi al 
fabbisogno degli a. devono essere estesi a quelli compren- 
denti rapporti favorevoli tra le varie quantità deeli 8 a. 
essenziali. Questi rapporti devono infine essere usati come 
misura più appropriata per una corretta valutazione di 
proteine alimentari e supplementi alimentari proteici. Un 
esame del contenuto di a. nelle proteine indica che quelli 
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presenti nelle proteine animali sono caratterizzati da un 
rapporto lisina/triptofano pan a 5 o più, mentre nelle pro- 
teine vegetali tale rapporto è, in genere, uguale a 3 o 
meno. In presenza di dati di questo tipo, diversi AA. hanno 
proposto di utilizzare come metodo per la valutazione dei 
fabbisogni dei singoli a. essenziali per la crescita dell'ani- 
male considerato, le analisi di a. eseguite su carcasse di 
animali. Altro dato di notevole interesse dal punto di 
vista nutrizionale e quello che ha permesso di stabilire che 
l'aggiunta di lisina e triptofano a diete costituite da pro- 
teine animali e vegetali aumenta l'utilizzazione delle pro- 
teine stesse. Altri dati, sempre basati su esperimenti di 
tipo nutrizionale, hanno permesso di stabilire, come ideale 
nella dieta, un rapporto tra triptofano. lisina e mctionina 
più cistina, pari a 1:3:3. 

La determinazione del fabbisogno proteico deve anche 
tenere in considerazione il fatto che gli a. essenziali servono 
da precursori per la formazione di importanti biocata- 
lizzatori, quali alcuni ormoni e gli enzimi. Come già si 
è ricordato, sia l'adrenalina che la tiroxtna, ormoni di 
grande importanti dal punto di vista biochimico e fisio- 
logico, vengono sintetizzati dalla tirosina e dalla fcnila- 
lanma. Tra le sostanze di natura protidica. l'insulina, ad 
es., contiene il 13% di cistina. il citocromo il 22% di 
lisina e la ribonuclcasi il 10,4% della stessa lisina. Questi 
ultimi dati sono interessanti perché permettono di confer- 
mare che una dieta ricca di proteine animali non e soltanto 
necevsaria per un normale accrescimento e mantenimento 
della struttura tessutale dcH'organismo. ma anche per 
sopperire alle esigenze della biosintesi di ormoni e di 
enzimi. 

Infine è opportuno sottolineare un altro concetto di 
grande importanza pratica e cioè che esistono notevoli 
variazioni individuali, secondo il variare del tipo di popo- 
lazione e anche del singolo individuo, per cui il fabbi- 
sogno nutrizionale medio deve essere sempre inteso coinè 
largamente approssimativo rispetto a quello effettivamente 
esistente ncH'individuo che viene preso in considerazione. 

V. anche: alimenti; dietetica; nutrizione; proteine. 

Pool di aminoacidi 

Gli a. vengono costantemente immessi nei liquidi biolo- 
gici sia attraverso il processo di assorbimento dall'inte- 
stino, sia per processo di biosintesi da altre sostanze, 
sia per scissione delle proteine: allo stesso tempo essi 
vengono continuamente rimossi, sia attraverso il processo 
di biosintesi delle proteine e di svariati composti organici 
di cui si e detto sopra, sia per il catabolismo degli stessi a. 

Dal bilancio di questi due tipi di processi, che formano 
e che rimuovono a., deriva un determinalo livello di a. 
liberi nei vari liquidi e tessuti dell'orgamsmo, livello che 
viene chiamalo, con termine generico, pool di a.. 

Lo studio di questo pool dì a. e delle sue relazioni con 
il metabolismo proteico ha costituito uno dei primi esempi 
dell'applicazione degli isotopi, come metodo di studio, 
e ha permesso di stabilire che il pool di a. e relativa- 
mente piccolo, mentre il turnover è relativamente elevato. 

Considerazioni generali sul metabolismo degli aminoacidi 

Sebbene gli a. siano utilizzati dall'organismo essenzial- 
mente come materiale plastico per la biosintesi di proteine, 
nonché di altri composti organici di alto valore biologico, 
essi devono essere anche considerati come materiale ad 
elevato contenuto energetico. Gli organismi superiori, in- 
fatti, sono in grado di ossidare attivamente gli a. esogeni 
(cioè provenienti dalle proteine alimentari) nonché quelli 
endogeni (derivati dalle proteine corporee), a causa del 
loro turnover metabolico. Da esperimenti effettuati me- 
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diurne isotopi, e stato calcolato che in un uomo di 70 kg. 
a dieta normale, ogni giorno 400 g ca. di proteine subi- 
scono un certo turnover. Ca. 1/4 di questa quantità subisce 
una degradazione ossidativa e viene rimpiazzato dagli a. 
ingeriti con la dieta. Il rimanente è rappresentato da turn- 
over di a. endogeni. Anche se le proteine sono completa- 
mente assenti dalla dieta di un uomo, questi elimina ogni 
giorno 5 g di azoto, che corrispondono all'ossidazione 
netta di 30 g di proteine endogene. 

Come si è accennato, esistono tante differenti sequenze 
di vie degradative per quanti sono gli a. Alla fine, essen- 
zialmente dopo le reazioni generali di distacco del gruppo 
aminico c di decarbossilazione, di cui si c già parlato, lo 
scheletro carbonioso di tutti gli a. viene metabolizzato attra- 
verso alcune reazioni terminali, che portano a composti 
del ciclo degli acidi tricarbossilici, o ciclo di Krebs (v. oli- 
cidi). Dei 20 a. più comuni, lo scheletro carbonioso di ben 

10 tra essi viene convertito in acetilcocn/ima A, attraverso 

11 piruvato o Tacctoacctil-CoA. Lo scheletro carbonioso 
dì altri 5 viene convertito in ac. x-chetoglutarico, quello di 
altri 3 in succinil-CoA e quello di altri 2 in ac. ossala- 
cctico. La fcnilalanina c la tirosina vengono degradate 
in due parti: Luna che si immette nel ciclo come acctil- 
CoA c l’altra come ac. fumarico. Bisogna tuttavia rilevare 
che non tutti gli atomi di carbonio appartenenti allo sche- 
letro carbonioso dei 20 a. entrano nel ciclo degli acidi tri- 
carbossilici, giacché, come si è detto precedentemente, 
alcuni vengono perduti attraverso reazioni di decarbossi- 
lazione. Nella fig. 7 viene riportato uno schema che indica 
le vie di ingresso dello scheletro carbonioso dei singoli a. 
nel ciclo degli acidi tricarbossilici. 

Come si è visto, molti a., nel corso del loro catabolismo, 
vengono convcrtiti ad acctil-CoA o ad intermediari del 
ciclo degli acidi tricarbossilici. Quegli a. che possono ser- 
vire come precursori dcll'ac. fosfocnolpiruvico, e così di 
glieoso, vengono chiamati a. gìicogenetici. Ad cs. l’ac. glu- 
tammico e l'ac. aspartico, che sono prontamente convertiti 
in ac. a-chetoglutarico c ac. ossalacctico. sono a. glicogc- 
netici, in quanto l’ac. ossalacctico. noto termine del ciclo 
di Krebs, attraverso l'enzima fosfoenolpiruvicocarhossi - 
chinasi , viene convcrtito in ac. fosfocnolpiruvico. Ecco lo 
schema della reazione, in cui il guanosintrifosfato ftiTPf 
o l'inosintrifosfato (ITP) servono come donatori di 
fosfato: 

Ossalacetato -{- GTP— ~ ^ fosfoenolpinivato CO. * 

Mg" cnp 

Nella tab. V vengono riportati gli a. che si comportano 
come gìicogenetici e quelli che sono invece chetogenetici 
ncU'organismo dei mammiferi. 

Vi è un a., la leucina, che non può produrre glieoso nel- 
l'organismo dei vertebrati, poiché tutti i suoi atomi di 
carbonio sono convertiti in acctil-CoA o CO*. Tuttavia, 
anche attraverso ['aceti I- Co A, gli atomi di carbonio della 
leucina possono entrare nella molecola di glieoso. D'altro 
canto, sia la leucina che altri a., che nel corso del toro meta- 
bolismo producono acctil-CoA. sono in grado di formare 
ac. acetacetico, soprattutto in animali digiunanti: perciò 
vengono chiamati a. chetogenetici (v. chetogenesi e che- 
tousi). La fcnilalanina e la tirosina sono esempi di a. 
chetogenetici e allo stesso tempo gìicogenetici. giacché, 
nel corso del loro metabolismo, producono sia ac. fu- 
marico, che è glicogenetico, sia acctil-CoA, che è chc- 
togcnctico. 

Qui è opportuno sottolineare brevemente che la con- 
versione del piruvato in glieoso 6 la più importante via di 
biosintesi dei monosaccaridi c quindi dei polisaccaridi. 
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Fig. 7. Schema raffigurante l'ingresso dello scheletro carbo- 
nioso dei vari a. nel ciclo degli acidi tricarbossilici. (Da A. L. 
Lchninger). 


Al l’ac. piruvico convergono vie metaboliche da differenti 
tipi di precursori anche di natura diversa da quella degli 
idrati di carbonio <v. Gl icini). Uno di questi tipi è rap- 
presentato dalle reazioni attraverso le quali gli interme- 
diari del ciclo degli acidi tricarbossilici vengono trasfor- 
mati in ac. piruvico: questo è il processo che in tutti gli 
organismi viene chiamato processo di gliconeogenesi, e 
vi è compresa la formazione di glieoso a partire dagli a. 

Le vie cataboliche seguite dagli a. nel loro catabolismo 
sono in genere completamente diverse da quelle utilizzale 
per la loro biosintesi. In genere, esse sono lunghe e com- 
plesse c ciò si spiega considerando non soltanto il fine ul- 
timo del loro catabolismo, ma anche e soprattutto l’im- 
portanza degli intermediari che vengono formati durante 
la sequenza delle vie metaboliche. Infatti, le vie catabo- 
liche degli a. possono essere considerate come multifun- 
zionali. portando a molti composti diversi attraverso vie 
metaboliche collaterali. Nei Mammiferi, il catabolismo 

TAB. V. DESTINO DELLA CATENA CARBONIOSA 
DEGLI AMINOACIDI 


Gìicogenetici: alunina, arginina, ac. aspartico, nsparagina, 

cisteina, glutammina, ac. glutammico, glieina. 
istidina, metionina, prolina, scrina, treonina, 
triptofano. vaiina. 

Chetogenetici: leucina. 

dico- e 

chetogenetici: isolcucina, lisina, fcnilalanina. tirosina. 


degli a. ha luogo essenzialmente nel fegato, sebbene anche 
il rene sia notevolmente attivo al riguardo, mentre il 
tessuto muscolare c completamente inattivo. 

Il gruppo aminico degli a. mostra anche un comune 
destino, almeno nei Vertebrati, in cui l'azoto aminico 
viene eliminato come urea <v.), ammoniaca (v.) o ac. 
urico (v. urico acido) in dipendenza della specie animale 
considerata. I meccanismi enzimatici attraverso cui i gruppi 
aminici degli a. vengono distaccati dalla catena carbo- 
niosa e convcrtiti in uno dei tre prodotti finali escretori 
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sono, come si è descritto in precedenza, del tutto simili, 
e sono rappresentati dalla deaminazione degli a. o dalla 
transaminazìone. Gli organismi che eliminano urea sono 
detti ureotelici e sono rappresentali dalla maggioranza dei 
vertebrati terrestri; quelli che eliminano ammoniaca sono 
chiamati ammoniofelici, come molti animali acquatici; 
quelli che eliminano ac. urico sono detti uricotelici e sono 
rappresentati dagli uccelli e dai rettili terrestri. Gli anfìbi 
occupano una posizione intermedia, in quanto il girino, 
che vìve in un habitat acquatico, elimina ammoniaca, 
mentre la rana elimina urea. 

Per la trattazione delle proprietà chimicofisiche e bio- 
logiche, nonché per il metabolismo dei singoli a. si vedano 
le voci relative a ciascun a. Per altri argomenti descritti 
sommariamente nel testo, si vedano le voci: proteine: 
metabolismo; transaminazione; urea. Per quel che ri- 
guarda gli aspetti più specifici nel campo medico, nella 
diagnostica e nella terapia, si vedano anche le voci amino 
actdurie; aminoacidi mie. 
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FRANCESCO SALVATORE 

Impiego terapeutico degli aminoacidi 

Basterebbe la definizione pubblicistica degli a. intesi quali 
«mattoni della sostanza vivente» o quella biochimica, 
più pertinente, di « unità costitutive della molecola proteica 
indispensabili all'accrescimento, alla riparazione e al man- 
tenimento della struttura cellulare » per sottolineare l'im- 
portanza di tali sostanze nella terapia clinica. A rigore, per 
quel denominatore comune che lega lo malattie più diverse, 
e cioè la distruzione proteica (che Colcman chiamava 
« distruzione tossica delle proteine » e che oggi si prefe- 
risce definire « stalo di catabolismo proteico relativo >*), 
non v'é condizione patologica che non abbia a giovarsi del- 
l'apporto aminoacidico, in quantità non soltanto sostitu- 
tive: si pensi che un semplice evento traumatico o un mo- 
desto stato infettivo portano quotidianamente alla perdita 
di ca. 40 g di azoto (corrispondenti a 250 g di proteine) 
dando cosi ragione di quelle sequenze cliniche, che. a lungo 
andare, si configurano nei ben noti aspetti della malnutri- 
zione proteica. Orisene, se anche i significati di queste ri- 
sposte stereotipe rimangono pur sempre controversi, ap- 
pare attualmente più accrcdilabile l'ipotesi che le interpreta 
quale mobilizzazione di azoto tessutale richiesto al fine 
d'ottenere materiale proteico per necessità specifiche c im- 
prorogabili piuttosto che tentativo operaio dallo stesso 
organismo per sbarazzarsi d'un eccesso proteico in un 
momento nel quale la sua presenza potrebbe significare 
danno. 

È nella prospettiva dcHcvcntualc restaurazione di un 
equilibrio azotato sbilanciato che vaie riferirsi ai dettami 
del « Food and Nutrition Board of thè National Re- 
search C'ouncil ». secondo i quali il fabbisogno proteico 
giornaliero per un adulto del peso standard di 70 kg 
sale da un apporlo medio di I g/kg di peso corporeo die 
ai 130-150 g die negli stati postoperatori e ai 400 gl dìe. 
quanti ne sono appunto richiesti ad cs. nei soggetti con 


movimento febbrile e candidati a interventi chirurgici. 

In termini di a. essenziali il fabbisogno quotidiano di 
un adulto sano c le relative richieste minimali possono 
ricavarsi dalla tab. IV. 

informazioni circa la necessità d'una reintegrazione te- 
rapeutica di a. sono fornite dalle indagini della semeiotica 
funzionale c dai referti della chimica clinica: in pratica, 
il bilancio dell'azoto e quindi la valutazione qualitativa 
e quantitativa di un'aminoaciduria, il rilievo d'una per- 
dita proteica attraverso le urine c le feci con la conferma 
d'una condizione renale o gastroenterica, cosi come d'uno 
stato catabolico mediante la valutazione delle concentra- 
zioni ematiche deU'a/oto ureico e dell'azoto non proteico, 
le determinazioni della proteinemia c dei livelli sierici delle 
albumine c delle globuline, il frazionamento elcttrofore- 
tico delle proteine sieriche contribuiscono in modo deter- 
minante all'inquadramento nosologico c alle direttive te- 
rapeutiche d'uno stalo di carenza proteica. Al proposito 
vanno ricordati almeno due punti: I) che una deficienza 
proteica è indicata dal tasso delle proteine totali del plasma 
più che dalle rispettive concentrazioni delle proteine sie- 
riche; 2) che il cosiddetto livello critico per la comparsa 
clinica dell'edema è stimato essere di g 5,5/100 mi di pro- 
teine sieriche e di g 2,5/100 mi di albumina. 

In base a queste considerazioni l'impiego terapeutico 
degli a. trova giustificazione ogniqualvolta si debbano 
fornire all'organismo le quantità di azoto indispensabili 
per il biot rotismo tessutale e per il ripristino del patrimo- 
nio proteico. La somministrazione di miscele di a. - quali 
risultano dall'idrolisi di una proteina d'armonica composi- 
zione - rappresenta il mezzo più semplice e diretto per 
ncquilibrarc il bilancio azotato compensando le carenze 
proteiche. Ne sia prova che gli idrolizzali proteici otte- 
nuti per idrolisi acida o enzimatica si dimostrano real- 
mente efficaci nel mantenimento del l'equilibrio azotato 
rendendo possibile il continuo rinnovamento delle pro- 
teine corporee distrutte in seguito a stati patologici di- 
versi. come pure la rigenerazione delle emoproteine e il 
mantenimento della crescita di animali giovani in stato 
di carenza proteica. 

Ma per essere terapeuticamente valido, l'idrolizzato pro- 
teico deve risultare costituito da una miscela equilibrata 
di a. atta a fornire all'organismo, in giuste proporzioni, 
le sostanze indispensabili per la sintesi delle proteine cor- 
poree. La scelta deve pertanto cadere su materiali di par- 
tenza notoriamente rispondenti, circa la miscela amino- 
acidica. alle suddette esigenze (ad es. la fibrina). Al- 
trettanto importante è il metodo di idrolisi: infatti, mentre 
l'idrolisi enzimatica progressiva, che sfrutta l’azione com- 
binata di vari enzimi proteolitici (tripsina, erepsina) per 
l'attacco della compagine proteica, permette la scissione 
completa delle proteine negli a. distintivi e non intacca 
minimamente l'integrità dei singoli a. mediante raccmiz- 
zazioni c trasformazioni chimiche ulteriori, l'idrolisi acida, 
pur producendo anche essa a. liberi, distrugge tuttavia 
i‘a. essenziale triptofano che deve essere quindi successi- 
vamente aggiunto non solo per la completezza fisiologica 
del preparalo ma anche perche, come c noto, l'assenza di 
uno solo degli a. essenziali impedisce la sintesi delle mole- 
cole proteiche. La validità, poi. dell'unione degli a. essen- 
ziali con gli a. non essenziali sta nel fatto che questi, oltre a 
contribuire al fabbisogno azotato generale, esercitano anche 
azioni dirette di risparmio verso gli a. essenziali: risulta 
infatti dimostrato che la cistina c la tirosina, entrambe a. 
non essenziali, riducono considerevolmente il fabbisogno di 
due a. essenziali, rispettivamente metionina c fcnilalaninu. 
La loro carenza pertanto obbligherebbe l'organismo ad 
una utilizzazione meno economica degli a. indispensabili. 
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che verrebbero cosi sottratti ad impieghi più specifici. 
Un altro esempio biologico dell'Importanza dei suddetti 
a. non essenziali è la dimostrazione che alcune linee di 
cellule leucemiche si differenziano dalle corrispondenti cel- 
lule normali perche incapaci di sintetizzare asparagina. 

Vie di somministrazione itegli aminoacidi 
La terapia con a. si giova delle comuni vie di somministra- 
zione: dalla via orale alla via rettale, dalle vie parenterali 
(intramuscolare, endovenosa, sottocutanea) alla gastroelisi. 

La somministrazione per via orate è tecnica valida ogni- 
qualvolta si desideri ottenere in presenza di un normale 
funzionamento dei processi impegnati nclfassorbimcnto 
proteico a livello intestinale - un'assimilazione del mate- 
riale proteico secondo moduli di assorbimento c sequenze 
metaboliche d'ordine fisiologico. 

La somministrazione per via venosa si attua allorquando 
risulti controindicata la somministrazione orale (vomito 
incoercibile, ostruzioni delle vie digerenti, malassorbimento, 
etc.) ed c da preferirsi quando occorra ripristinare rapida- 
mente una situazione di normalità, dato che per suo tra- 
mite è possibile fornire quantità elevatissime di materiale 
aminico (spesso il deficit si aggira intorno ai 2000 g di 
proteine, e piu) che altrimenti sarebbe impossibile sommini- 
strare por via orale anche a pazienti in buone condizioni 
di utilizzazione alimentare. 

La somministrazione per gastroelisi (via che oggi ha 
pressoché soppiantato la rettoclisì) riesce vantaggiosa 
principalmente nei pazienti affetti da grave anoressia, 
nei portatori di lesioni ostruenti del tratto supcriore 
del l'apparato digerente o in soggetti sottoposti a inter- 
venti chirurgici sul collo c sul cranio; all'uopo, i ca- 
teteri nasogastrici di polietilene (del diametro di 2-3 nini) 
risultano ottimamente tollerati. 

Indicazioni terapeutiche generali 

Le indicazioni generali della terapia con a. sono essen- 
zialmente tre: 

u) terapia delle carenze nutritive croniche a varia eco- 
logia. dipendenti cioè, oltre che da una materiale insuffi- 
cienza di apporto alimentare, anche dai molteplici fattori 
patologici che possono influire negativamente sull’assyn- 
zione dei cibi c suU'assorbimcnto intestinale; 

b) preparazione degli ammalati ad interventi chirurgici, 
basandosi sul presupposto che le migliorate* condizioni 
dello stato di nutrizione generale e il potenziamento delle 
difese organiche evitano, o riducono, il periodo di shock 
postoperatorio. Contemporaneamente, gli a. sono utili co- 
me profilassi della ipoproteinemia che consegue a interventi 
chirurgici allorché il paziente non può alimentarsi e alla 
« distruzione tossica » delle proteine corporee; infatti la 
carenza proteica secondaria a queste situazioni può avere 
gravi e immediate conseguenze: edemi, difetti di cica- 
trizzazione, predisposizione all'infezione, sindromi cpato- 
renali, etc.; 

c) integra/ione dell'apporto proteico in particolari con- 
dizioni fisiologiche ( pubertà, gravidanza, allattamento, seni- 
lità, sovraffaticamento fisico e intellettuale, etc.» c patolo- 
giche (malattie infettive c febbrili, terapia delle ustioni, 
epatopatie, gastroenteropatie con maldigestionc c malas- 
sorbimento, etc.). 

Dosi indicative 

Negli squilibri protidoplasmatici gravi: terapia parenterale 
mediante infusione venosa di solo idrolisato proteico alla 
dose di 1000 mi (die di soluzione al 5% per 10 giorni 
suddivisa in due o più somministrazioni, o in associazione 
a trasfusioni ripetute di plasma o sangue in tota. 


Negli squilibri protidoplasmatici di media gravità: te- 
rapia parenterale mediante infusione venosa degli stessi 
preparati a dosi di 500-1000 mi {die di soluzione al 5% 
per 5-7 giorni. 

La velocità di infusione deve essere adeguatamente 
lenta (ca. XX gtt/min) e questo sia per un'ottimale utiliz- 
zazione degli a. sia per evitare fenomeni irritativi dell'en- 
dotelio del vaso venoso incannulato. 

Le stesse dosi e le stesse precauzioni sono valide per la 
via ipodermica, la retto- c la gastroelisi. 

L'aggiunta di sorbitolo o di carboidrati agli idrolisati 
soddisfa l'apporto calorico energetico e favorisce, nel con- 
tempo. la migliore utilizzazione degli a. stessi nella bio- 
sintesi proteica. 


Quadro sinottico circa l'impiego terapeutico degli aminoacidi 


a) terapia di stimolo del metabolismo proteico c del trofismo 
cellulare: crescenza, gravidanza, allattamento, senilità, con- 
valescenze. sovraffai icamento fisico e intellettuale; 

b) terapia dcllaumentato fabbisogno proteico: nutrizione di 
neonati prematuri c atrcpsici, cure prc- c postoperatorie, 
epatopatie acute c croniche (salvo quelle in fase di edema- 
ascite o con varici esofagee), stati postemorragici, ustioni 
estese, malattia neoplastica, stati di denutrizione da diete 
inadeguate, stati allergici; 

c) terapie delie carenze proteiche secondarie a difficoltà di 
un normale assorbimento proteico: anoressie gravi, impedi- 
menti anatomici e patologici all'ingestione del cibo, rigur- 
gito del cibo per vomito incoercibile, gravi deficit digestivi 
c assorbitivi del materiale proteico per processi primitivi 
c secondari di maldigestionc e di malassorbimento. 
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Aminoariduria fisiologica 

Nelle urine dei soggetti normali sono presenti moderati 
quantitativi di aminoacidi liberi, che rappresentano la 
cosiddetta aminoaciduria fisiologica. Ulteriori quantita- 
tivi di aminoacidi vengono di norma eliminati sotto forma 
di polipeptidi o di proteine. 

La frazione di gran lunga più importante, dal punto 
di vista fisiologico e patologico, é quella degli aminoacidi 
liberi. 

Gran parte degli aminoacidi che filtrano attraverso i 
glomeruli renali viene riassorbita da parte delle cellule 
tubulari; solo una piccola frazione, inferiore al 5%, sfugge 
ai processi tubulari di riassorbimento e viene eliminata 
con le urine. 

Nella tab. I sono indicati i valori medi di concentrazione 
totale di aminoacidi liberi nei plasma e nelle urine, c 
quelli di clcarance, in soggetti di diversa età. Si noti come 
i valori di escrezione renale e di clearunce siano assai più 
elevati negli immaturi rispetto ai lattanti, c nei lattanti ri- 
spetto ai bambini e agli adulti. 
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Fig. 1. A sinistra : escrezione urinana abuornic di aminoacidi liberi nella malattia di Harlnup. A destra: urina di soggetto 
normale. Analisi bidimensionale effettuata per combinazione di elettroforesi e cromatografìa su carta. Le macchie identifi- 
cate sono: I) glieina; 2>alanina; 3) scrina; 4) glutammina; 5)treonina; 6) ac. aspartico; 7) aspuragina; 8) aminoacidi dibasici; 
9ii\tidina; IO) ac. a-amino-n-but irrico; 11) vaiina; 12), 13) leucina e isoleucina; 14) mctionina; 15) fenilalanina; 16) tirosina; 
17) triplofano. 


TAB. I. VALORI MEDI DI CONCENTRAZIONE PLA- 
SMATICA, ESCREZIONE RENALE E CLEARANC E DEGÙ 
AMINOACIDI TOTALI IN SOGGETTI DI VARIA ETÀ 


(da Sereni e coll.) 



Concentrazione 

Escrezione 

urinarla 

Clcarancc 

Soggetti 

plasmatiti 

(fimoli min/ 

(mi/ min/ 1,73 


((unoJi/ml) 

l t 73 m 3 

m 1 sup. corp.) 



sup. corp.) 



Neonati 

4.0 

6,0 

1,56 

Immaturi 

3,0 

10,3 

3,35 

Lattanti 

2.4 

5,9 

2.39 

Bambini e adulti | 

3,8 

4.3 

1,61 


Nella lab. II sono invece riportati i valori per i singoli 
aminoacidi in bambini di età compresa tra i 2 e i 13 anni. 
Appare evidente come la concentrazione piasmatica, l'cscrc- 
zionc renale e i valori di clcarancc siano assai diversi per 
ogni singolo aminoacido. Si deve anche sottolineare che 
le conccnl razioni piasmatiche sono relativamente assai 
costanti, mentre quelle urinarie possono variare anche 
notevolmente, in rapporto alla dieta e ad altri fattori. 

Aminoacidurie patologiche 

Si parla di a. patologica ogniqualvolta si riscontra nelle 
urine un'cliniina/ionc abnormemente elevata di uno o più 
aminoacidi liberi. L’a. patologica può essere dovuta, sche- 
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TAB. 11. CONCENTRAZIONE PLASMATICA, ESCREZIO- 
NE URINARIA E CLEARANCE RENALE DEI SINGOLI 
AMINOACIDI IN BAMBINI DI 2-13 ANNI 


(da Brocdehl e Gcllisen) 



Concentrazione 

Escrezione 

urinaria 

(fig/mIn/1,73 

ni- sup. corp.) 

Clcarancc 

Aminoacido 

prismatica 
(mg/100 mi) 

(mi /min/ 1,73 
m* sup. corp.) 


Ac. aspartico 

0,21 

7,3 

3,6 

Trcon./Asp.NH, 

1,73 

17,4 

1.0 

Scrina 

1.27 

31,1 

2,4 

Prolina 

2,05 

6,6 

0,35 

Glieina 

1,65 

68,4 

4,2 

Alanina 

2,42 

19,9 

0,82 

Vaiina 

2,12 

4,9 

0,23 

Ostina 

1.05 

8,2 

0,79 

Mctionina 

0,24 

1.5 

0.81 

Isoleucina 

0.58 

1,9 

0,32 

Leucina 

1,19 

5,7 

0,49 

Tirosina 

0,83 

16,6 

2,0 

Fenilalanina 

0.78 

11,2 

1,5 

Omitina 

0,61 

2.4 

0,38 

Lisina 

1.91 

22,3 

1.2 

Istidina 

1,24 

119,2 

9.5 

Arginina 

1,49 

3,9 

0,28 


mancamente, a due principali cause, e cioè o ad un blocco 
del metabolismo intermedio, con conseguente abnorme ac- 
cumulo nei liquidi biologici di composti non catabolizzati, 
o ad un difetto dei processi di trasporto degli aminoacidi 
attraverso le membrane cellulari. 
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Fig. 2. Grafici relativi ad un procedimento rapido per separazione cromatografica su colonna di aminoacidi in casi di fenilcheto- 
nuria; il metodo permette di evidenziare anche casi di istidincmia e tirosinosi. A) Cromatografia di una miscela sintetica di ami- 
noacidi, ciascuno in quantitù di 0,020 [Amoli, ti) Cromatografia di 0,40 mi di plasma umano normale. C ) Cromatografia di 0,025 mi 
di plasma di paziente affetto da fenilchetonuria. Di Cromatografia di 0,05 mi di urina umana di soggetto normale. Condizioni 
operative: apparecchio Bcckman mod. 120 C; altezza della colonna, 29 cm; resina Beckman tipo PA-35; flusso tampone, 90 mi h: 
pH tampone citrato. 6,50 (Na 0.35 N); temperatura. 55 ®C. Registrazione su tre canali: il primo su ccllctta con cammino ottico 
di 6,6 mm, lettura alla lunghezza d’onda di 570 mu; il secondo su ccllctta con cammino ottico di 2,2 mm, lettura a 570 m; *; il terzo 
su colletta con cammino ottico di 6,6 mm, lettura a 440 nvt. 


Nel primo caso si parla di a. metabolica, nel secondo 
di a. renale. 

A minane idurie metaboliche 

Ix più importanti a. metaboliche finora conosciute sono 
elencate nella tab. Ili, assieme al provato o supposto 
blocco enzimatico, alle principali caratteristiche biochi- 
miche e cliniche della forma morbosa e al possibile trat- 
tamento. 

La sintomatologia clinica degli errori congeniti del nieta- 
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bottaio degli aminoacidi, con a. patologica, è relativa- 
mente «specifica e deve essere soprattutto ricordata la 
frequenza con la quale si riscontra un danno neurologico, 
accompagnato da deficiente sviluppo psichico. 

Per molte di queste forme morbose esistono tuttavia 
alcuni sintomi, soprattutto cxtrancurologici, che sono ca- 
ratteristici e che possono indirizzare il medico verso un 
esatto inquadramento nosogralìco. Si ricordino a questo 
proposito la depigmentazione e lcczcma cutaneo dei sog- 
getti affetti da oligofrenia fenilpiruvica . il caratteristico 
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Hg. 3. Escrezione urinaria degli aminoacidi in soggetti adulti 
normali (in nero), e in soggetti patologici (in bianco). Gli 
aminoacidi sono stati determinati per cromatografìa su co- 
lonna di resina a scambio ionico, secondo la tecnica di Stein 
e Muore. A) Sindrome di Fanconi, B) sindrome di Hartnup, 
C) cislinuria. (Da Ercrcd, modificata). 


odore dolciasfro delle urine dei lattanti con malattia dello 
sciroppo d'acero , il danno epatico con cirrosi della tiro- 
sittosi, la neutropenia e l’osteoporosi dell 'iperglicinemia 
grave, e le possibili associazioni con nefropatie e sordità 
dell 'iperprolincmia di tipo I. 

La diagnosi precisa di errore congenito del metabolismo 
di un aminoacido può essere posta solo dopo che appro- 
priate indagini biochimiche, sulle urine e sul plasma, ab- 
biano dimostrato l'accumulo caratteristico del composto 
non metabolizzato. Solo in un piccolo numero di casi, 
e in laboratori particolarmente attrezzati, è possibile ot- 
tenere la dimostrazione diretta della assai ridotta o assente 
attività del sistema enzimatico. Queste indagini possono 
essere eseguite, a seconda dei casi, o su un campione di 
fegato prelevato per biopsia o su leucociti o su fibroblasti 
in coltura. 

Le a. per errore congenito del metabolismo si tra- 
smettono. in genere, come un carattere autosomico re- 
cessivo. 

L'incidenza della tara morbosa varia notevolmente. Dati 
precisi sono a nostra disposizione per alcune forme mor- 
bose, per le quali vengono correntemente attuati pro- 
grammi di screening su un gran numero di neonati, al 
fine di stabilirne precocemente la diagnosi. 

L'incidenza dell'oligofrenia fenilpiruvica è, ad es., di 
1 caso ogni 10-15 mila nati vivi. Da questa cifra si può 
dedurre che la tara e presente allo stato eterozigote, in 
una popolazione sana, in ca. 1 soggetto ogni 50*60. 
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TAB. 111. AMINOAC1DURIE METABOLICHE 


Malattia 

Sintomatologia clinica 

Enzima carente | 

Anomalie biochimiche principali 

Possibilità 

terapeutiche 


Fenilchetonuria (v.) | 

Ritardo mentale, convulsioni, ec- 
zema. pigmentazione cutanea di- 
fettosa 

Fcnilalanina- 
id rosolasi 

Alti valori plasmatici di fcnilala- 
nina. Nelle urine escrezione ele- 
vata di: fenilalanina, ac. fenilpi- 
ruvico, ac. fcnillattico, ac. feni- \ 
lacctico, ac. OH-fenilacetico 

Dieta carente di 
! fenilalanina. Ot- 
tima prognosi se 
il trattamento c 
iniziato nei primi 
mesi di viia 0 
alla nascita 

Malattia dello sci- 
roppo d’acero (v. 
sciroppo d'acero, 

MALATTIA DELLO) 

1 forma grave 

Ipertono. convulsioni, vomito, 
grave ritardo mentale, caratteri- 
stico odore dolciastro delle urine 

Decarbossilasi 
di aminoacidi 
a catena rami- 
ficata 

Alti valori plasmatici di vaiina, 
Icucina. isolcucma, alloisoleuctna. 
Grave acidosi metabolica. Chc- 
toaciduria (a catena ramificata) 
elevata 

Dkta carente di 
aminoacidi a ca- 
tena ramificata. 
La terapia deve 
essere iniziata su- 
bito dopo la na- 
scita. Nella for- 
ma grave exitus 
frequente 

li forma intermit- 
tente 

Stessa sintomatologia, attenuata, 
, in concomitanza di infezioni c 
traumi 

Deficienza par- 
ziale dello stesso 
sistema enzima- 
i fico 

La chctoaciduria compare solo | 
durante gli attacchi 


Jpcrvalincmia 

Ritardo mentale 

i-chctoisovale- 

ricotransami- 

nasi 

Ipervalinemia, ipervalinuria 

Dkta carente di 
vaiina ( ?) 

Isovalcricoacidcmia 

Ritardo mentale 

isovakril-CoA- 

deidrogenasi 

Accumulo nel plasma di ac. iso- 
valcrico; chetosi. Lcucinuria 

— 

Tirosi nosi (v,) 

Cirrosi epatica, nefropatia, debi- 
lità mentale 

/i-OH-fcnilpiru- 

vicossidasi 

Ipcrtirosincmia (a volte ipcrme- 
tionincmia), abnorme eliminazione 
urinaria di fosfati, glieoso camino- 
acidi (amino, iciduria generalizzata) 

Dieta carente di 
ti resina e fenila- 
lanina 

Ipertriptofanemia 

Ritardo mentale, atassia, bassa 
statura, fotosensibilità 

Triptofanpirro- 
lasi (7) 

Ipertriptofanemia. Deficit di escre- 
zione di chinurcnina dopo carico 
con triptofano 

Nkotinamidcf?) 

Iperlisinemia 

Ritardo mentale, convulsioni, 
ipotonia muscolare c legamentosa 

Sconosciuto 

Iperlisinemia; nelle urine: lisina, 
omitina, ac. 7 -aminobutirrico cd 
ctanolamina in eccesso 

Dieta ipopro- 
teica 

Intolleranza conge- 
nita alla lisina 

Ritardo mentale 

Lisinadcidroge- 

nasi 

Aumentata concentrazione nel 
sangue e nelle urine di lisina (c 
argimna); iperammonicmia 

Dieta carente di 
lisina 

Argini nosuccinuria 
(v. anche: urea) 

Ritardo mentale, atassìa, fragi- 
lità dei capelli (trìcoressi nodosa) 

Argininosucci- 

nasi 

Aumentata concentrazione nel 
plasma cd elevata escrezione uri- 
naria di ac. argininsuccinico; iper- 
ammoniemia 

Dieta ipopro- 
ttica 

Citrullinemia 
(v. anche: urea) 

Ritardo mentale, epatopatia 

Argininsuccini- 

> cosintetasi 

Aumentata concentrazione nel 
plasma cd elevata escrezione uri- 
naria di citrullina; ìpcrammonic- 
mia 

Dieta ipopro- 
teica 

Iperammonicmia 
(v. anche: urea) 

Ritardo mentale, atassia, convul- 
sioni. vomito e sopore intermit- 
tenti, atrofia cerebrale 

Omitintranscar- i 
bamilasi, carba- 
milfosfatosinte- 
| tasi 

Iperammonicmia, ipcrglutammi- 
nuria 

Dieta ipopro- 
teica 

Intolleranza familia- 
re alle proteine con 
difettoso trasporto 
di aminoacidi basici 
attraverso la mem- 
brana cellulare 

Epatomegalia, neutropenia, intel- 
ligenza normale 

Ritardo mentale, atassia intermit- ^ 

, Sconosciuto 
| Sconosciuto 

Lisina, cistina, citrullina, arginina, 
cscrcte in eccesso con k urine; 
iperammonicmia 

Dieta ipopro- 
teica 

Iperomitinemia 
(v. anche: urla) 

tentc, spasmi 


Iperomitinemia, omocitrullinuria 

Dieta ipopro- 
teica 
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TAB. III. AMINOACIDURIE METABOLICHE (segue) 

Malattia Sintomatologia clinica Enzima carente Anomalie biochimiche principali 


Istidinemia (v.) 

Ritardo mentale in genere di 
grado modesto, difficoltà di lin- 
guaggio 

Istidasi 

Ipcristidinemia, escrezione ele- 
vata nelle urine di: istidina, ala- 
nina (incostante), ac. imidazolpi- 
ruvico. ac. imidazolacetko e ac. 
imidazollattico. Difettosa escre- 
zione di ac. urocanico dopo ca- 
rico dì istidina 

Non conosciute 

Ipcrprolincmia 
Tipo 1 

Ritardo mentale, scosse convul- 
sive, possibile associazione con 
nefropatia familiare e sordità 

Prolinossidasi 

Ipcrprolincmia, escrezione uri- 
naria elevata di prolina, OH-pro- 
lina, glieina 

Non conosciute 

Tipo // 

Ritardo mentale, scosse convul- 
sive 

A-prolin-5-car- 

bossilicodeidro- 

genasi 

Ipcrprolincmia. escrezione uri- 
naria elevata di prolina, A-prolin- 
5 -carboni lato. OH-prolina, gli 
cina 

Non conosciute 

Ipcr-OH-prolincmia 

Ritardo mentale (dubbio) 

OH-prolinossi- 

dasi 

Ipcr-OH-prolincmia 

Non conosciute 

Camosinemia (p-ala- 
ninistidinemia) 

Ritardo mentale, scosse mi odo- 
ri ichc 

C'arnosinasi ( ?) 

Ipcrcarnosinemia e iperearnosi- 
nuria 

Non conosciute 

Ipcr-p-alanincmia 

Sonnolenza, torpore 

[i-alaninatransa- 
minasi (?) 

Concentrazione elevata nel pla- 
sma di (S-alanina e ac. y-aminobu- 
t irrito (CiABA). Escrezione ele- 
vata urinaria di p-alanina.GABA, 
taurina, ac. fì-aminoisobutirrico 

Non conosciute 

Sarcosinemia 

Ritardo mentale 

Sarcosindcidro- 

genasi 

Elevate concentrazioni plasmati- 
che di sarcosina c fosfoctanola- 
mina 

Non conosciute 

Iperglicinemia (v.) 
forma grave 

Ritardo mentale, vomito, chetosi, 
neutropcnia, osteoporosi 

Sconosciuto 

Iperglicinemia e iperglicinuria, 
chctonuria. A volte ipcrammo- 
nicmia 

Dieta ipopro- 
teica 

forma lieve con 
ipossaluria 

Ritardo mentale 

GlicinossidasU?) 

Iperglicinemia c iperglicinuria, 
chctonuria. A volte ipossaluria 

Non conosciute 

Omocistinuria (v.) 

Ritardo mentale, lussazione del 
cristallino, sindrome « tipo Mar- 
fan », alterazioni c accidenti va- 
scolari. trombodtopenia. convul- 
sioni, fegato grasso, osteoporosi 

Cistationinsin- 

tetasi 

Ipcromocistincmia c ipcromoci- 
st inuria 

Dieta carente di 
metionina 

Cistationinuria 

Ritardo mentale, acidosi, troni- 
bocitopenia 

Cistationitiasi 

Elevata concentrazione piasma- 
tica e urinaria di cistationina 

Alte dosi di 
Vii. B, 

Cistinosi (v.) 

Nefropatia con acidosi cronica, 
rachitismo, poliuria, diabete re- 
nale, proteinuria 

Sconosciuto 

('rstina presente in eccesso in vari 
tessuti. Aminoaciduria generaliz- 
zata 

Non conosciute 


I portatori allo stato eterozigote della tara genetica pos- 
sono essere individuati con due tecniche principali. In nu- 
merosi casi è possibile dosare direttamente su tessuti l’at- 
tività enzimatica (o l’accumulo del substrato) c riscontrare 
quindi nell’etero/igotc un valore intermedio tra quello dei 
controlli c quello dei soggetti ammalali. 

In altri casi c stata usata la tecnica del carico con il sub- 
strato specifico, per dimostrare, nel l'etcrozi gote, un ab- 
norme accumulo dcll'antinoacido da metabolizzare, o una 
difettosa conversione in un prodotto della reazione enzi- 
matica. 

La prima di queste due metodiche è stata usata, ad es., 
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nella malattia dello sciroppo d'acero, nella cistinosi, nella 
istidinemia e nella omocistinuria. La seconda nell'oligo- 
frenia fenilpiruvica. nella Prosinosi, nella cistationinuria, 
ncll'iperlisinemia e nella sarcosinemia. 

Si deve tuttavia ammettere che ambedue queste tecniche 
non sono ancora sufficientemente semplici da permetterne 
l'uso su grande scala nell'uomo e consentirne quindi uno 
sfruttamento per consigli di eugenetica. 

Contrariamente a quanto si credeva in anni passati, è 
ormai dimostrato che molti errori congeniti del metabo- 
lismo degli aminoacidi, con a., possono essere efficiente- 
mente curali. Ciò è indicato nella tab. III. 
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La terapia in gran parte dei casi si basa su una dieta ap- 
propriata, carente ncll'aminoaddo specifico che non viene 
adeguatamente metabolizzato o, più genericamente, ipo- 
proteica. In un piccolo numero di casi, come ad es. nella 
cistationinuria, è invece possibile attivare l'attività enzi- 
matica deficiente mediante l’uso di grandi dosi di coenzima. 
L'efficacia della terapia è in genere tanto maggiore quanto 
più precocemente essa viene iniziata, in considerazione del 
fatto che si tratta quasi sempre di prevenire ('instaurarsi 
di danni permanenti a carico del S.N.C. 


sintomatologia, il più delle volte, o ò in rapporto con il 
difettoso trasporto di aminoacidi attraverso la membrana 
cellulare (ad es. calcolosi nella cistinuria), o è dovuta al- 
l'associazione con altre malformazioni congenite, come 
nella sindrome di Lowe e in quella di Joseph. 

Si deve infine notare che le possibilità terapeutiche 
delle a. renali sono in genere assai più modeste rispetto a 
quanto attualmente è possibile ottenere in molte a. meta- 
boliche. 

V. anche: aminoacidemia ; nanismi; oligofrenie. 


TAB. IV. AMINOACIDUR1E RENALI 


Malattia 


Sintomatologia cllnica 


Sintomatologia biochimica 


Trasmissione 

ereditaria 


Terapia 

specifica 


Malattia di Hart- 
nup (v. HARTNUP, 
MALATTIA Di) 

Ritardo mentale, psicosi, atassia 
cerebellare, lesioni cutanee pella- 
griformi 

Abnorme eliminazione urinaria 
di aminoacidi monoaminomo- 
nocarbossilici, alterato riassorbi- 
mento enterico di triptofano e, 
forse, di altri aminoacidi neutri 

Autosomica re- 
cessiva 

Scarsa efficacia 
della sommini- 
strazione di ac. 
nicotinico 

Cistinuria classica 
(Tipo I. II, III) (v. 
cktinurìa) 

Calcolosi renale 

Nelle urine in ogni caso escre- 
zioni elevate di cistina, lisina, ar- 
ginina e omitina 
Nel tipo 1: malassorbimcnto in- 
testinale di cistina, lisina, argi- 
nimi e ornitina 

Nel tipo II: malassorbimcnto 
dei soli aminoacidi dibasici 
Nel tipo III: assorbimento inte- 
stinale normale 

Autosomica re- 
cessiva 

Indurre poliuria 
e alealinizzazio- 
ne delle urine. 
Dieta povera di 
mctionina. 
Penicillamina 

Cistinuria isolata (v. 
CISTINURIA) 

Calcolosi renale 

Cistinuria isolata 

Autosomica re- 
cessiva 

Idem 

Prolinuria grave (sin- 
drome di Joseph) 

Crisi convulsive, cerebropatia 

Aumentata escrezione urinaria di 
prolina, glieina, idrossiprolina. 
Assorbimento intestinale sembra 
normale 

Autosomica re- 
cessiva 

Non conosciuta 

Prolinuria lieve 

Asintomatica 

Reperti simili a quelli della sin- 
drome di Joseph 

Autosomica re- 
cessiva 

Non conosciuta 

Malassorbimcnto di 
mctionina 

Ritardo mentale, convulsioni, 
diarrea, cattivo odore delle urine 
da escrezione di ac. a-OH-butir- 
rico 

Ipermctioninuria solo dopo ca- 1 
rico orale di mctionina, difettoso 
trasporto intestinale di mctionina 
convertita in ac. ot-OH-butirrico 
dalla flora batterica 

Autosomica re- 
cessiva 

Non conosciuta 

Glicinuria 

Asintomatica (o associata a cal- 
colosi) 

Iperglicinuria 

Autosomica re- 
cessiva 

Non conosciuta 

Sindrome di Lowe 
(oeulo-cerebro-rena- 
Ic) 

(V. NANISMI RENALI) 

Ritardo mentale, ipotonia, glau- 1 
coma, cataratta, insufficienza re- ; 
naie 

i 

Iperaminoaciduria generalizzata, 
proteinuria, acidosi metabolica, 
difettoso trasporlo intestinale di 
lisina e arginina 

Recessiva legala 
al sesso 

Non conosciuta 


Aminoacidurie renali 

Nella tab. IV sono elencate le principali forme di a. 
renali finora descritte. 

È interessante anzitutto ricordare che per un certo 
numero di esse è stato anche dimostrato un difettoso tra- 
sporto di aminoacidi da parte delle cellule della mucosa 
intestinale, con conscguente malassorbimcnto (morbo di 
llartnup, cistinuria I e II, sindrome da malassorbi mento 
di mctionina). 

Per quanto riguarda la sintomatologia clinica si noti come 
il danno cerebrale, che è una componente quasi costante 
delle a. metaboliche (v. tab. Ili), sia poco frequente. La 
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Per la biochimica cd il metabolismo normale di ciascun 
aminoacido si rimanda alle singole voci. 
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AMINOALCOLI 

Sin.: akanolamine; Ricamine; «tramine. - f. alcool \ amine s. 

- 1. aminoalcohois. - t. Aminoalkohole. - s. aminoalcoholes. 

Composti organici caratterizzali dalla contemporanea pre- 
senza. nella loro molecola, della funzione alcolica e di 
quella aminica; quest’ultima conferisce loro proprietà ba- 
siche più o meno intense. 

Alcuni si trovano in natura allo stato libero o come co- 
stituenti di sostanze di alto interesse biologico; altri sono 
prodotti di preparazioni sintetiche. 

Tra i primi vanno ricordati: la colammo o alcol amino- 
ctilico, che è il più semplice degli aminoalcoli ed entra a 
far parte della molecola delle cefaline (v. LIPIDI); la co- 
lina (v.) o idrato di trimetilossietilammonio, presente 
nella molecola delle lecitine (v.), dotata di proprietà para- 
simpaticomimetiche e, a dosi elevate, di azione curaro- 
simile (v. quaternarie basi); la sfingosina , a. insaturo a 
18 atomi di C, uno dei costituenti la molecola delle sfingo- 
mieline e dei galattolipidi (v. lipidi). Agli a. naturali ap- 
partengono anche 1* adrenalina (v.) c V efedrina (v.). Un a. 
sintetico è il p-ossifenilmetilaminoetanolo (N.R.: Sym- 
patol), ad azione adrcnalinosimilc. 

Alcuni derivali sintetici di a. hanno proprietà aneste- 
tiche locali c possono venire impiegati in sostituzione della 
cocaina (v. anestetici; COCAINA E succedanei sini etici). 

RIO. 

p-AMINOBEN ZOICO ACIDO 

Sin.: ac. 4-aminobenzoico; PABA; Vit. H,; fattore antigri- 
gio. - f. acide paraminobenzotque . - 1 . para-amittobenzoie acid. 

- T. para-Aminobenzolsàure. - S. àcido paraaminoltenzoico. 

È un aminodcrivato dell'ac. benzoico cui spetta la se- 
guente formula di struttura: 


MI. 



COOH 


Formula bruta: C T H 7 NO,; p. m. 137,13; p. f. )• 187,0- 
187,5 °C. 

Cristallizza, dalle soluzioni alcoliche diluite, in prismi 
monoclini. 

È solubile in acqua a -f- 25 “C nella proporzione di 
1 g in 200 mi; più facilmente solubile in acqua bollente; 
solubile in alcol, etere, ac. acetico; scarsamente solubile 
in benzene, pressoché insolubile in etere di petrolio. L’ac. 
p-aminobcnzoico presenta incompatibilità con i sali fer- 
rici e con gli agenti ossidanti in genere. 

In medicina si impiega frequentemente il suo sale so- 
dico, composto facilmente solubile in alcol, scarsamente 
in benzene e cloroformio, insolubile in etere. 

L’ac. p-a. appare considerevolmente diffuso in natura; 
concentrazioni relativamente alte si registrano nel lievito 
(10-100 ppm), nel riso, nel grano (soprattutto nel germe 
di grano), ove si trova in forma sia libera che esterifi- 
cata; é presente anche in molti tessuti animali. 

L’ac. p-a. entra a far parte del complesso vitaminico B 
(v. vitamine), ove, insieme alla Vit. H e all’ac. pantote- 
nico, costituisce uno dei cosiddetti fattori del filtrato ; 
come fattore vitaminico (è anche detto Vit. H,) deve pre- 
sumibilmente gran parte della sua importanza alla parte- 
cipazione che ha nella formazione dell’ac. folico. 

Poiché non si riscontrano nella letteratura casi di defi- 
cienze dell'ac. p-a. nell’uomo, alcuni AA. preferiscono non 
utilizzare il termine di vitamina per questo composto. 
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L’ac. p-a. costituisce un fattore d’accrescimento per 
il pulcino c per il ratto (soprattutto nel periodo seguente 
all’allattamento); contribuisce inoltre al normale anda- 
mento della lattazione nel ratto albino. La sua assenza 
nella dieta determina variazioni di colore del pelo nel ratto 
nero (trasformazione in colore grigio, onde anche il nome 
di fattore « antigrigio »); tale caratteristica risulta comune 
alla Vit. H (o biotina) e all’ac. pantotenico. 

L’ac. p-a. risulta essere un fattore essenziale per lo svi- 
luppo di molti microrganismi (batteri dell’ac. lattico, strep- 
tococchi, stafilococchi, gonococchi, pncumococchi, etc.); 
partecipa come coenzima alla formazione di un sistema 
enzimatico indispensabile allo sviluppo di detti microrga- 
nismi (v. batteriologia). L’analogia di struttura spaziale 
che la sua molecola dimostra con quella della sulfanila- 
mide si ritiene sia alla base dell’antagonismo competi- 
tivo cui Ì sulfamidici (v.) devono la loro azione batte- 
riostatica. 

Di notevole interesse appare l’interferenza che l’ac. p-a. 
esercita su taluni sistemi ossidoriduttivi: inibisce la distru- 
zione ossidativa dell'adrenalina, antagonizza l'ossidazione 
enzimatica dello stilbestrolo e ritarda l’ossidazione aero- 
bica della tirosina e della DOPA. 

L’ac. p-a. si assorbe facilmente qualunque sia la via di 
introduzione; la sua eliminazione avviene prevalentemente 
per via renale (secrezione tubularc): nelle urine c presente 
come p-aminobenzoato libero o coniugato (acetato o gli- 
curonato) e come p-aminoippurato. Per questa via ven- 
gono escreti nelle 24 h ca. 0,14 mg di ac. p-a, 

L’ac. p-a. viene sintetizzato nel corpo umano dal- 
l’aminoacido L-fcnilalanina attraverso gli stadi intermedi 
di ac. aminofenilpiruvico e aminofenilacetico, ma non 
ostante la sua presenza quasi ubiquitaria non èchiaro finora 
il significato biochimico dell’acido anche se in molti casi 
può sostituire l'ac. folico (v. vitamine), di cui è un compo- 
nente. Dell’ac. p-a sono noti molti effetti in reazioni bio- 
chimiche. tra cui si può menzionare Io stimolo nella pro- 
duzione di insulina c di altre sintesi nel pancreas. La man- 
canza dell’ac. p-a. può deprimere la sintesi del DNA e 
del RNA. Nel ratto è stato osservato che l'abbondanza dì 
ac. p-a. porta alla diminuzione del pesti corporeo, del 
peso delle surrenali e all’aumento della tiroide. Cionono- 
stante non si registra nessun cambiamento quantitativo 
negli ormoni surrenalici, quali il cortisone e il cortico- 
sterone. Troppo ac. p-a. produce una sindrome depres- 
siva mediante un’azione sui neuroni della corteccia. Alte 
concentrazioni dell'acido sono state riscontrate nel liquido 
cerebrospinale in casi di meningite. 

L’ac. p-a. è stato utilizzato insieme con la procaina 
nella cura di certi tumori maligni, con risultati assai di- 
scutibili. 

Scarsa è la sua tossicità: la DL S , risulta, per vari ani- 
mali, di 1-3 g per kg di peso, in caso di somministrazione 
orale, di ca. 3-5 g/kg se introdotto per via endovenosa, 
come sale sodico. 

Nell’uomo possono aversi fenomeni tossici consistenti 
in nausea, vomito c granulocitopenia. 

Gli usi terapeutici dell’ac. p-a. non trovano sicuro ri- 
scontro in definite proprietà farmacologiche della sostanza; 
essi peraltro non appaiono largamente estesi, né molto 
vantaggiosamente sfruttati. 

È stato impiegato, ad alte dosi (4-8 g al di), nella terapia 
di talune ricketlsiosi (febbre delle Montagne Rocciose, so- 
prattutto). È stato osservato in vitro che l’ac. p-a. in con- 
centrazioni molto basse (3 > 10 a M) protegge le albu- 
mine contro la decomposizione da fotolisi e da radiolisi, 
indicando un’eventuale utilizzazione di tale composto in 
terapia foto- e radioprotettiva e in cosmetologia. 
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È stato anche usato come spasmolitico nelle sindromi 
dolorose dell'apparato digerente c nell'asma bronchiale. 
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Generalità 

L’ac. Y-aminobutirrico (GABA) è un aminoacido (v. ami- 
noacidi) neutro a 4 atomi di carbonio, con gruppo ami- 
nico in posizione y. È presente in alcuni microrganismi, 
in alcune piante superiori, nei nervi periferici dei crostacei 
c nel S.N.C. dei Vertebrati, ma non risulta che venga in- 
corporato nelle proteine animali. In tessuti non nervosi 
c nel sangue se ne riscontrano quantità minime. La sua 
importanza c legata soprattutto al suo ruolo di neuro- 
trasmettitore di tipo inibitorio. 

Determinazione quantitativa 

Il GABA può essere isolato e determinato quantitativa- 
mente con i comuni metodi cromatografici (su carta, su 
strato sottile, a scambio ionico) utilizzati per la separa- 
zione di aminoacidi. Questi metodi consentono in genere 
la determinazione di quantità superiori alle 5-10 x IO * 
moli. Un metodo enzimatico specifico, basato sulla ridu- 
zione del NADP accoppiata all'ossidazione ad ac. suc- 
cinto della scmialdeidc succi nica derivante dalla transa- 
minazione del GABA, è stato successivamente modificato 
in modo da poter determinare quantità dell'ordine delle 
10 "-I0 14 moli. 

Concentrazione e distribuzione nel S.N.C. 

La concentrazione di GABA nel S.N.C. è diversa a se- 
conda della specie animale considerata, ma c comunque 
piuttosto elevata. I valori riscontrati negli animali di labo- 
ratorio più comuni variano da I a 5 [zmoli/g di tessuto 
fresco. 

La distribuzione del GABA nel S.N.C. non è omogenea, 
e alcune arce cerebrali hanno una concentrazione assai su- 
pcriore a quella di altre. Particolarmente ricca di GABA 
pare sia la substantia nigra cd anche altre regioni mesence- 
falodiencefaliche. Il GABA non è presente nel nervo ot- 
tico, c ha una concentrazione maggiore nella sostanza 
grigia che nella sostanza bianca. Nella corteccia cere- 
brale il livello di GABA decresce passando dagli strati 
più superficiali ai più profondi. Studi particolareggiati com- 
piuti sul cervelletto (che ha una funzione prevalentemente 
o esclusivamente inibitoria) hanno dimostrato che la mas- 
sima concentrazione di GABA si ha nello strato delle cel- 
lule di Purkinje. Dati ottenuti su cellule nervose isolate 



Fig. I. Correlazione tra livelli del GABA e de Il a poco* mia 
della GAD in arce cerebrali della cavia matura. I numeri usati 
nella figura rappresentano le seguenti arce: I) bulbo; 2) ponte; 
3) cervelletto; 4) corteccia; 5) nucleo caudato; 6) mesence- 
falo; 7) diencefalo; 8) eollicoli inferiori; 9) collicoli superiori; 
IO) lobi olfattori. {Da Baxter, ridisegnata). 


hanno confermato l'esistenza di una elevata concentra- 
zione di GABA nelle cellule di Purkinje e in neuroni con 
cui queste cellule contraggono collegamenti sinaptici (ad 
cs, i neuroni del nucleo di Deiters dorsale). Non solo 
tra i vari tipi di cellule del S.N.C. il GABA non è distri- 
buito omogeneamente: studi sulla sua distribuzione sub- 
cellulare sembrano, infatti, indicare che le frazioni sinapto- 
somiche nc sono particolarmente ricche. È anche possibile 
differenziare, con tecniche di centrifugazione su gradiente 
di sacearoso, sinaptosomi contenenti GABA da sinapto- 
somi contenenti noradrenalina. È stato calcolato che il 
GABA c contenuto nei sinaptosomi in quantità sufficiente 
per provocare effetti inibitori sui neuroni. 


Sintesi e demolizione 

Il GABA cerebrale deriva dall'ac. glutammico (v. glu- 
tammico acido), in seguito a decarbossilazione da parte 
di un enzima altamente specifico, caratteristico del si- 
stema nervoso, la glutammicodecarbossilasi (GAD) [L-glu- 
tammico- 1 -carbossil-liasi]. La reazione di decarbossila- 
zione (l) è irreversibile, e richiede il piridossalfosfato 
come coenzima: 


HOOC — CH CH CH(N H,) — COOH 
(I) ac. glutammico 


GAD ^ 
piridossalfosfato 


HOOC — CH , — CH , — CH,N H, + CO, 
GABA 
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La distribuzione della CAD nel S.N.C. riflette assai 
fedelmente quella del GABA (fìg. 1) il che è in accordo 
con ridea generalmente accettata che non esistono altre 
vie enzimatiche di rilievo che conducono alla sintesi di 
GABA. Anche la distribuzione subcellulare della GAD 
è simile a quella del GABA. e le frazioni sinaptosomichc 
ne sono particolarmente ricche. La GAD cerebrale è 
inibita da sostanze che legano il gruppo carbonile, le quali 
interagiscono col gruppo aldeidico del piridossalfosfato 
che è legato debolmente aH'apocnzima, c da anioni quali il 
CI . Variazioni della concentrazione intracellulare di CI" 
in rapporto all'attività nervosa potrebbero pertanto avere 
un'importanza nella regolazione del livello cerebrale del 
GABA c del suo predecessore, Pac. glutammico, che 
appaiono entrambi implicati, ma in maniera opposta, nella 
trasmissione dell'impulso nervoso. Recentemente è stato 
dimostrato che in tessuti non nervosi, tra cui il rene, esiste 
un'altra GAD la cui attività è stimolata dagli anioni e 
dalle sostanze che legano il gruppo carbonile. Questa 
seconda forma di GAD è presente anche nel cervello 
embrionale del pollo, dove la sua attività decresce progres- 
sivamente con l'età. 

La principale via catabolica del GABA porta alla tra- 
sformazione in semialdeide succinica e poi in ac. succi- 
nto. Le due reazioni sono catalizzate rispettivamente da 
due enzimi, la GABA-*-chetoglutaricotransaminasi (GA- 
BA-T) [4-aminobutirraio : 2-chetoghtaratoaminotransferasi ] 
c la succinicosemialdeidedeidrogenasi (SSA-D) [succinato 
semiaìdeide NAD ossireduttasi ) secondo il seguente 

schema : 


tività enzimatica varia in rapporto all'attività neuronale. 

La GABA-T è un enzima dotato di molto minore speci- 
ficità della GAD: infatti molti co-aminoacidi possono essere 
transaminati dall’enzima a velocità a volte uguali o supe- 
riori a quelle del GABA stesso. La specificità per l’accet- 
torc del gruppo aminico, c cioè per l'ac. x-chelogluta- 
rico, sarebbe invece assai elevata. 

Varie sostanze sono in grado di inibire la GABA-T 
in vitro. Tra queste, analoghi del GABA, sostanze che le- 
gano il gruppo carbonile, e sostanze che interagiscono 
con l’apoenzima. È interessante notare che. nonostante 
la GAD c la GABA-T necessitino entrambe del coenzima 
piridossalfosfato, gli inibitori che si legano al gruppo car- 
bonile del coenzima (quale l'ac. aminossiacetico), hanno 
un effetto molto maggiore sulla GABA-T che sulla GAD, 
forse in rapporto alla diversa distribuzione subccllulare 
dei due enzimi, o al fatto che il coenzima è più fortemente 
legato alla GABA-T che alla GAD. 

Il sàtana del GABA durante l'ontogenesi 

Durante la maturazione del S.N.C. il sistema del GABA (co- 
stituito da GAD, GABA e GABA-Tj va incontro a modifica- 
zioni caratteristiche. La concentrazione cerebrale di GABA, che 
è trascurabile in fasi mollo precoci di sviluppo, aumenta in 
modo costarne con l'età in tutte le specie di animali studiate, 
fino al raggiungimento del livello caratteristico dell'animale 
adulto. Questo aumento non avviene contemporaneamente nelle 
varie specie animali, nc in diverse aree cerebrali, c pare in 
rapporto con i diversi periodi in cui avviene la maturazione 
anatomica e funzionale del S.N.C. 

Esiste una correlazione molto stretta tra aumento di con- 


HOOC — CH # — OH* — CH t NHj 
GABA 


(2) 

HOOC — CH . CHj— C( -O) — COOH 

ae. t -chrlDglalarico 


HOOC -CHj -CH.-CHO 
CABA-T w wnukkMc weinka 

<: > 

piridossalfosfato 

HOOC — CH a — CH*— CH(NHj) — COOH 

ac. ahutamBikt) 


SSA-D 

(3) HOCX — CH S — CH.-CHO -r NAD+ + H a O > HOOC— CH .-CH COOH + NADH 4- H* 


tcmiaMetde tacriaica 

La GABA-T necessita anche essa del coenzima piridos- 
salfosfato a cui è fortemente legata. La reazione di tran- 
saminazione (2) è reversibile in vitro , ma procede solo 
verso la formazione di semiaìdeide succinica, sia in vitro 
che in vivo , quando è accoppiata con l’ossidazione della 
semiaìdeide succinica ad ac. succinico catalizzata dalla 
SSA-D. 

La GABA-T è presente anche in tessuti non nervosi, parti- 
colarmente nel fegato. Nel S.N.C. l'attività enzimatica è 
molto più elevata nella sostanza grigia che nella sostanza 
bianca. Il livello di questo enzima varia notevolmente da 
una regione cerebrale all'altra. Variazioni tra regione e re- 
gione fino ad un fattore 35 sono state descritte nel S.N.C. 
di scimmia. Livelli elevati si riscontrano spesso, ma non sem- 
pre, in regioni ricche di GABA. Gli studi sulla distribuzione 
subcellulare indicano che la GABA-T e un enzima mitocon- 
driale. La SSA-D ha una distribuzione regionale e subcellu- 
larc simile alla GABA-T. Pare che esistano almeno due iso- 
enzimi della GABA-T con diversa suscettibilità a cambia- 
menti di pH cd all'azione di inibitori o di attivatori, il 
che potrebbe suggerire la presenza di meccanismi regola- 
tori della concentrazione di GABA. La suscettibilità della 
GABA-T ai cationi (K~. CV~ ) potrebbe indicare che Pat- 
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cent razione del GABA e aumento di attività della GAD, c si 
tratta dell'unico caso, nel S.N.C., in cui sia stato dimostrato 
un rapporto cosi netto ira variazioni di concentrazione di un 
aminoacido c variazioni dell'attività enzimatica responsabile 
della sua formazione. 

Anche l'attività della GABA-T aumenta sensibilmente du- 
rante la maturazione del S.N.C. c, se pur con qualche ecce- 
zione. segue l'andamento del GABA c della GAD. In conclu- 
sione, l'intero sistema del GABA va incontro ad un processo 
di sviluppo durante la maturazione del S.N.C. La fig. 2 dà 
un'esemplificazione grafica di questo fenomeno nei lobi ottici 
del pollo e del pulcino in via di sviluppo. 

Trasporto di GABA nel S.N.C. in vitro e in vivo 
Studi in vitro svolti prevalentemente su fettine di cervello hanno 
dimostrato che il S.N.C. ha un efficace sistema di trasporto per 
il GABA. In opportune condizioni il tessuto può accumulare 
GABA a concentrazioni di varie decine di volte superiori a 
quelle presenti nel mezzo di incubazione. Questo sistema di 
trasporto è altamente specifico c non è utilizzato da alcun 
a-aminoacido; soltanto alcuni ^aminoacidi possono competere 
col GABA cd inibirne l’accumulo in modo significativo. Inoltre 
il sistema è scarsamente funzionante ncU'animalc immaturo e si 
sviluppa progressivamente con l'età. 

È interessante il fatto che anche preparazioni sinaptosomichc 
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Fig. 2. Percentuali rispetto ai valori massimi delle attività 
decarbossilasiea e transaminasica e della concentrazione di 
GABA nei lobi ottici del pollo e del pulcino a varie età. 
(Da Sisken B., Sano K. e Roberti E.). 


mantengono questa capacità di accumulare attivamente il 
GABA. Questo punto è importante in rapporto alla possi- 
bilità di una rapida inattivazione del GABA liberato a livello 
della sinapsi, mediante un processo di rapido accumulo e se- 
questro da parte delle terminazioni presinapticbc (v. sotto: ruoto 
del GABA nella trasmissione dell' impulso nervoso). 

In apparente contrasto con quanto sopra, c come accade con 
altri aminoacidi, nell'animale vivente il passaggio di GABA 
dal sangue al cervello dopo somministrazione parcnteralc c 
assai limitato, cd c necessario iniettare dosi massicce di GABA 
per provocarne un aumento di concentrazione nel cervello. 
Questo c almeno in parte dovuto al rapido metabolismo cd 
alla rapida eliminazione del GABA da parte dell'organismo; 
nell'animale immaturo, in cui metabolismo ed escrezione di 
GABA sono assai più lenti, il passaggio di GABA dal sangue 
al cervello c maggiore; durante la gravidanza il GABA iniet- 
tato nella madre passa nella circolazione fetale cd c accumu- 
lalo nel cervello embrionale c nella placenta. F. comunque da 
ritenersi errato il concetto che il GABA non possa superare 
la barriera cmatocncefaltca. 

Significato del ciclo metabolico del GABA 

Nel ciclo di Krebs (o degli acidi tricarbossilici: v. cicli 
metabolici) l'ac. «-chctoglutarico viene trasformato in 
succinil-CoA e poi in ac. succinico. con formazione di 
4 molecole di fosfato altamente energetico. Nel cervello 
l'ac. a-chetoglutarieo può essere ossidato ad ac. succi- 
nico attraverso una via metabolica alternativa (ciclo del 
GABA ) che è riassunta nelle reazioni (1), (2) e (3) sopra 
riportate c schematizzata nella fìg. 3. Infatti il risultato 
netto della decarbossilazione dell'ac. glutammico a GABA, 
della transaminazione tra GABA e ac. *-chetoglutarico 
con rigenerazione dell’ac. glutammico e formazione di 
scmialdeide succinica, e detl'ossidazione di quest’ultima 
ad ac. succinico con riduzione del NAD r , è la trasforma- 
zione di 1 molecola di ac. 2 -chetoglutarico in ac. succi- 
nico. Da un punto di vista energetico il ciclo del GABA 
porta alla produzione di 3 molecole di ATP, ed è quindi 
meno efficiente della normale ossidazione dell'ac. *-chc- 
toglutarico attraverso il ciclo di Krebs. 

Nonostante i numerosi studi sul l'argomento, è a tutt'oggi 
impossibile valutare quanto del glieoso (v. curimi ossi- 
dato nel cervello viene metabolizzato attraverso il ciclo 


del GABA e stabilire l’ilhportanza funzionale di questa 
via metabolica 'nell'animale vivente. Se si iniettano degli 
animali con glicoso-[ u C] si ritrova nel giro di pochi mi- 
nuti una notevole quantità di radioattività in un gruppo 
di aminoacidi strettamente collegati al ciclo di Krebs: 
ac. glutammico e aspartico, glutammina. GABA c ala* 
nina, ma non c detto che questi aminoacidi costituiscano 
delle tappe obbligate de! metabolismo di parte del glieoso 
cerebrale, come alcuni AA. ritengono. 

Un particolare interessante è che. a quanto pare, il 
GABA sarebbe in equilibrio dinamico con un comparti- 
mento metabolico dell'ac. glutammico diverso da quello, 
più piccolo, che c invece in equilibrio con la glutammina. 
Infatti l’iniezione sistemica di glieoso radioattivo porta 
ad una maggiore marcatura del GABA rispetto alla glutam- 
mina, pur avendo entrambi l’ac. glutammico come pre- 
cursore. Al contrario, la somministrazione di glutam- 
mato o di acetato radioattivo porta ad una maggiore 
marcatura della glutammina rispetto al GABA. 

La fig. 3 prospetta altre vie metaboliche del GABA oltre 
a quella principale sopra descritta. Si tratta nella maggior 
parte dei casi di vie metaboliche possibili ma non accer- 
tate, e sono qui riportate per completezza, e perché molli 
dei composti indicati hanno un’azione farmacologica più 
o meno marcata. Per maggiori notizie si rimanda a pubbli- 
cazioni specifiche. Un breve cenno meritano, se non altro 
per il gran parlare che se nc c fatto, l*ac. i-idrossibutir- 
rico, il r-butirrolaltone e l’ac. v-amino-'i-idrossibutir- 
rico (GABOB). I primi due hanno una forte azione 
depressiva c ipnotica c sono facilmente interconvertibili. 
Il metabolismo cerebrale dell’ac. 7 -idrossi butirrico c ignoto. 
È possibile che derivi dalla scmialdeide succinica e che 
possa essere trasformato in GABA. Quanto al GABOB, 
la sua stessa esistenza nel sistema nervoso è stata piu 
volte messa in discussione c niente di certo si sa sul suo 
metabolismo. È stato usato in clinica come antiepilet- 
tico e gli sono state attribuite altre azioni, ma i dati spesso 
discordi relativi a questo aminoacido non consentono una 
valutazione completa dei suoi effetti. 

Ruolo del GABA nella trasmissione dell’impulso nervoso 

Le prove più convincenti del ruolo del GABA come neu- 
rotrasmettilore di tipo inibitorio sono state ottenute in 
esperimenti condotti su invertebrati, in particolare il gam- 
bero d’acqua dolce e l’aragosta. Queste prove si possono 
cosi riassumere; I) le fibre inibitorie dcH'aragosta hanno 
una concentrazione di GABA ca. 100 volte superiore 
(100 rimoli/g di tessuto fresco) a quella presente nelle 
fibre eccitatone; anche la concentrazione della GAD è 

10 volte superiore nelle fibre inibitorie; 2) la stimola- 
zione di nervi inibitori nell’aragosta determina selettiva- 
mente una liberazione di GABA nelle sinapsi neuromu- 
scolari proporzionale al numero degli impulsi appli- 
cati; 3) da un punto di vista elcttrofisiologico. il forte 
effetto inibitorio del GABA sul recettore da stiramento 
o sul muscolo dei crostacei è indistinguibile dall’inibi- 
zione sinaptica, e l'effetto è bloccato dalla picrotossina; 
4) sia nel recettore da stiramento del gambero d’acqua 
dolce che nella giunzione neuromuscolare dell’aragosta 
esiste un sistema di trasporto attivo sodiodipendcntc, per 

11 GABA. in grado di rimuovere rapidamente il GABA 
liberato a livello della sinapsi e farne cosi terminare 
l’azione inibitoria. L'inattivaztone enzimatica da parie della 
GABA-T non c invece sufficiente o sufficientemente rapida. 

Nel S.N.C. dei Mammiferi la funzione ncurotrasmetti- 
tricc inibitoria del GABA c stala oggetto di accese discus- 
sioni, ma le prove in suo favore si vanno facendo sempre 
piu numerose, cd c oggi ammessa dalla maggior parte degli 
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Acet<l - Co A 



Fiy. V Vie metaboliche ilei GARA, dimostrate o ipotizzate. La via indicata con i numeri 2*4 rapprcsenla il «ciclo del GABA >» 
e costituisce un'alicrnam a alla via indicata col numero 1 . ( Do Baxter » ridisvvnaiu). 
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A A. La difficoltà di ottenere prove inconfutabili di questa 
funzione è dovuta alla complessità organizzativa c funzio- 
nale del S.N.C. dei Mammiferi, e al fatto di hon avere 
potuto disporre di un antagonista specifico del GABA 
Gli ultimi anni sono stati caratterizzati a questo propo- 
sito da una violenta polemica tuttora in atto tra ricercatori 
che sostengono che l'alcaloide bicucullina è un antago- 
nista specifico del GABA. c altri che negano questa asser- 
zione. Le prove a favore dell'azione neuroinibitoria del 
GABA nei Mammiferi sono simili, se pur non sempre 
altrettanto convincenti, a quelle ottenute nei crostacei, 
e possono essere cosi riassunte: 1) la distribuzione del 
GABA nel S.N.C. è compatibile con una sua funzione 
inibitoria; i dati più suggestivi, come si è detto, sono stati 
ottenuti nel cervelletto; 2) in opportune condizioni si 
ha liberazione di GABA anche nel S.N.C. di Mammiferi; 
ad cs. liberazione di GABA è stata osservata in vitro . 
stimolando elettricamente o con alte concentrazioni di 
potassio fettine di cervello o preparazioni di sinaptosomi; 
inoltre la quantità di GABA che può venir raccolta sulla 
superfìcie della corteccia cerebrale in vivo aumenta durante 
il sonno, condizione in cui è probabile che prevalgano i mec- 
canismi inibitori; infine la stimolazione del cervelletto pro- 
voca un aumento della liberazione di GABA nel IV ven- 
tricolo; 3) l'applicazione iontoforetica di GABA produce 
iperpolarizzazionc e aumento della conduttanza di mem- 
brana in vari tipi di neuroni, con un cambiamento di po- 
tenziale simile a quello che si osserva durante l'inibizione 
sinaptica; i fenomeni sono in gran parte attribuibili ad un 
aumento della permeabilità agli ioni CI ; elevando la 
concentrazione intracellulare di Cl" si trasforma la ipcr- 
polarizzazione da potenziale inibitorio postsinaptico e 
quella da GABA in una depolarizzazione ; anche altri 
ioni hanno effetti simili sui cambiamenti di permeabilità 
neuronale indotti dal GABA e su quelli osservati durante 
l'inibizione sinaptica; 4) fettine di cervello incubate in 
vitro accumulano velocemente GABA, se esso c pre- 
sente nel mezzo di incubazione; il GABA accumulato è 
in parte localizzato nelle terminazioni nervose. Anche 
sinaptosomi isolati, come si è visto, sono in grado di accu- 
mulare attivamente GABA. L probabile che il GABA che 
si libera nella sinapsi venga inattivato da questi sistemi di 
trasporto che sono in grado di allontanarlo rapidamente 
dallo spazio intercellulare. 

Come si è accennato, il GABA provoca un notevole 
aumento della permeabilità delle membrane neuronali 
al CI ; il passaggio di CI" all'interno della cellula provoca 
un’ipcrpolarizzazione o una diminuzione degli effetti 
depolarizzanti che rende pienamente conto dell'azione 
ncuroinibitrice deH'aminoacido. È possibile che il GABA 
si leghi a un « trasportatore >* del CI" sulla membrana, 
aumentandone l'affinità per questo anione. 

Degli altri u-aniinoacidi che hanno pure un'azione 
inibitoria centrale, il composto più attivo è l’ac. v-ami- 
no-Vidrossibutirrico (GABOB) che da alcuni c conside- 
rato il vero trasmettitore inibitorio. Nel midollo pare che 
il neurotrasmettitore inibitorio più importante sia la gli- 
cina c non il GABA. L'azione inibitoria della glieina è 
antagoni/zata dalla stricnina. 

Livelli cerebrali di GABA correlati fisiopatologie! e influenza di 
farmaci 

La concentrazione cerebrale di GABA varia in rapporto allo 
slato di eccitamento dell’animale. In genere è stalo notato un 
innalzamento del livello di GABA in stati di sedazione o de- 
pressione (ad es. nello stato di ipocccitabilità dovuto ad au- 
mento della pressione parziale di C'O. nell'ambiente; negli ani- 
mali in letargo, o esposti a lungo al freddo, o adrcnalcctocniz- 
zati, o trattati con insulina; aumento della liberazione di GABA 


sulla superficie corticale si ha in animali con «cervello iso- 
lato » nella condizione di « sonno attivato »), ed un abbassa- 
mento in stati di ipereccitabilità o convulsioni (ad cs. in ani- 
mali condizionati ad alle pressioni di CO. trasferiti in un'atmo- 
sfera normale o in animali sottoposti ad elevate pressioni di 
ossigeno). Questi dati sono compatibili con una funzione ini- 
bitoria del GABA. 

È stata anche sostenuta una correlazione fra livelli cerebrali 
di GABA cd alcuni parametri comportamentali, nonché la 
possibilità di influire sul comportamento mediante sommini- 
strazione di GABA. 

Le variazioni della concentrazione cerebrale di GABA in- 
dotte da farmaci convulsivanti o anticonvulsivanti non sono 
sempre facilmente correlatili con il tipo di azione farmacolo- 
gica svolta. In genere agenti convulsivanti determinano un ab- 
bassamento del livello cerebrale di GABA (scmicarbazide. tio- 
scmicarbazidc, tiocarboidra/ide. monomctilidrazina, reserpina, 
eie.), mentre agenti anticonvulsivanti ne determinano un au- 
mento (idrossi lamina, ac. aminossiacctico, ciclosenna, idru- 
zina, idrazide dcll'ac. glutammico, eie.); però, ad cs.. mentre 
idrazina cd ac. aminossiacctico esercitano un effetto protet- 
tivo contro le convulsioni da Cardiazol®, questo effetto manca 
all'idrazide dcll’ac. glutammico. In altri casi si c notato che 
l'innalzamento indotto nel livello di GABA non c contempo- 
raneo airdTctto aniiconvulsiu». Si deve tener presente, peraltro, 
che l'azione svolta da queste sostanze è complessa, e la con- 
centrazione del GABA è solo uno dei parametri influenzali. 
Inoltre c possibile che con misurazioni del GABA sul cervello 
intero non si riescano ad apprezzare variazioni che potrebbero 
avvenire in distretti specifici c limitati del S.N.C. 

Farmacologia c applicazioni cliniche 

La somministrazione parcntcralc di dosi elevate di GABA 
produce ipotensione e depressione respiratoria, forse per 
azione su chemocettori periferici. Non è da escludere 
che 1‘cfTctto ipotensivo sta anche di origine centrale. Nel- 
l’animale immaturo sono stati descritti anche importanti 
effetti centrali (atassia, depressione, mancanza di risposta 
a stimoli visivi) cd alterazioni elettroencefalografiche cd 
clcttrorctinografiche. La tossicità del GABA diminuisce 
sensibilmente con l'età, a causa del più rapido catabo- 
lismo c forse anche di una diminuzione della permea- 
bilità della barriera cmatocncefalica. 

Vari tentativi sono stati compiuti, soprattutto da parte 
di AA. giapponesi e italiani, per studiare una possibile 
utilizzazione del GABA in clinica. In medicina interna è 
stata sostenuta la sua efficacia come antipcrtcnsivo. In 
campo ncuropsichiatrico sono comparsi lavori che ne con- 
sigliano l'impiego in alcune forme di epilessia cd in alcune 
malattie mentali. In campo geriatria» sono stati descritti 
miglioramenti della memoria nei vecchi. 

Queste osservazioni, basate spesso su una casistica ri- 
stretta e compiute con materiale e metodi eterogenei, 
hanno una validità limitata, c non sono indicative di un 
effetto diretto del GABA sul sistema nervoso. 

Sperimentazioni cliniche relativamente più numerose 
sono state compiute con un derivato del GABA. il GABOB, 
che è stato saggiato in una grande varietà di malattie neuro- 
psichiatriche (oligofrenia, cerebropatie spastiche, parkin- 
sonismo. vasculopatie cerebrali, traumi cerebrali, forme 
epilettiche di vario tipo, eie.) con risultati diffìcilmente 
valutabili. Sembrerebbe che un certo miglioramento cli- 
nico cd elettroencefalografico sia riscontrabile in alcune 
forme di epilessia, specie di grande male, ma anche questi 
dati necessiterebbero di una conferma con casist iche più 
vaste. Certamente, se si confronta la vastità della lettera- 
tura attuale sulla biochimica c sulla fisiologia del GABA 
con la scarsità della letteratura relativa all'impiego di 
questo aminoacido c dei suoi derivati in medicina, se ne 
deve perlomeno trarre la conclusione che i risultati otte- 
nuti nelle prime fasi della sperimentazione clinica sono stati 
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così deludenti da scoraggiare la maggior parte degli speri- 
mentatori dal proseguire in una strada che non pareva 
aprire le porte a vasti successi. 
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OIU LIO LIVI 

e-AMINOCAPROICO ACIDO: v. antifibrinolitici far- 
maci. 

AMINOFENAZONE 

Sin.: aminopirina; amidopirina; amidopirazolina; amido- 
zone; etc. (N.R.: Piramidone, Itamidone, Eupirina, 
Neadol, ctc.l. - F. aminapyrine. - I. aminopy ritte. - T. 
Aminopyrin. - s. aminopirina. 

Cenni storici 

L’aminofcnazonc venne per la prima volta sintetizzato 
attorno al 1885. Dotato di strette analogie chimiche con 
l’antipirina, questo farmaco rivelò una più potente attività 
antipiretica e di conseguenza trovò immediata e vasta 
accettazione in terapia. Circa 3 anni dopo nc venne sco- 
perta l’azione analgesica e ciò ne allargò l'impiego ad af- 
fezioni dolorose, quali le cafalcc. la dismenorrea, le malattie 
reumatiche c la gotta. 1! suo uso rimase diffuso e genera- 
lizzato finché, a partire dal 1931. vennero pubblicate 
numerose segnalazioni che attribuivano a questo farmaco 
la capacità di produrre agranulocitosi. Si venne cosi, 
negli anni successivi, a realizzare una situazione strana, 
caratterizzata da un disuso dell’a. nei paesi anglosassoni 
c da un suo persistente c diffuso impiego in altre nazioni, 
quali quelle europee. Indipendentemente dal suo ruolo 
terapeutico, l'interesse per Pa. è di natura strettamente 
scientifica in quanto le nostre conoscenze sulle modalità 
c sui meccanismi d'azione degli analgesici-antipiretici, o 
antinfiammatori non steroidei, si basano tuttora in larga 
misura sugli studi di cui tale farmaco è stato oggetto. 

Caratteristiche tisicochimiche 

Chimicamente. Pa. è l’l-fenil-2,3-dtmetil-4-dimetilamino- 
5-isopirazolonc c possiede la seguente formula di struttura: 



Esso si presenta come una polvere cristallina bianca, 
priva di odore, stabile alParia ma sensibile all'azione della 
luce. È solubile in acqua, dove presenta una reazione 
leggermente alcalina, fino al 5,5 a l> , mentre la sua solubi- 
lità nei comuni solventi organici c molto più elevata. 

Proprietà farmacologiche 

Le più importanti proprietà dell’a. sono quelle antipire- 
tiche. analgesiche c antinfiammatorie. Entro 1 h dalla 
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somministrazione orale di 1-3 g di questo farmaco, la 
temperatura corporea viene ridotta di 3,5-4,7 *C in pa- 
zienti febbrili, mentre in individui normotermici le varia- 
zioni sono modeste o del tutto assenti. Prove condotte nel 
ratto ipertermia) hanno dimostrato che Pa., come anti- 
piretico, è più attivo di quasi tutti i farmaci conosciuti. 
L'azione analgesica, ugualmente molto spiccata sia nel- 
l’uomo che nell’animale da laboratorio, si manifesta solo 
o prevalentemente nei confronti di risposte dolorose evo- 
cate da tessuti infiammati. Recenti ricerche hanno infine 
dimostrato che Pa. inibisce i più comuni processi infiamma- 
tori sperimentali, rivelando una potenza di effetti parago- 
nabile c spesso supcriore a quella dei più noti antin- 
fiammatori. 

Fino a non molti anni fa l'azione antipiretica c quella 
analgesica delPa. venivano da alcuni AA. ricondotte ad 
una interferenza del farmaco nelle strutture diencefali- 
che deputate alia termoregolazione e alla elaborazione 
delle informazioni dolorose: una particolare importanza 
veniva attribuita alla liberazione di ormone antidiurclico, 
con conseguente ritenzione idrica, diluizione del sangue 
e. in definitiva, aumentata dissipazione di calore attra- 
verso i vasi c la traspirazione cutanea. Questa teoria non 
rendeva tuttavia ragione del fatto che Pa., a differenza 
dei farmaci ad azione esclusivamente centrale, agisce 
sul dolore di origine infiammatoria e sulPipcrpircssia, 
ma non sulle percezioni dolorose evocate da tessuti nor- 
mali c sulla termoregolazione fisiologica. Di conseguenza 
oggi si dà maggiore importanza, anche senza escludere altre 
possibilità, all'inibizione periferica dei processi infiamma- 
tori che sono responsabili sia de! dolore che della febbre. 
Particolarmente dimostrativo è. a questo proposito, il 
seguente esperimento: piccole quantità di a., iniettate in 
una zona addominale completamente isolata dal punto 
di vista circolatorio dai centri cerebrali, inibiscono gli 
effetti algogcni della bradichinina. Viene cosi dimostrata 
la presenza ncll'a. di effetti analgesici di tipo periferico, 
dovuti alla capacità di inibire un mediatore chimico del- 
infìammazionc. 

Metabolismo 

I.’a. presenta, nell'uomo, un buon assorbimento orale. 
Nell’organismo viene principalmente trasformato in 4-ami- 
noantipirina, un mctabolita demet fiato che conserva un'at- 
tività farmacologica. Questo prodotto di degradazione 
viene successivamente acculato, perdendo cosi l'attività, 
e quindi eliminato. Un'altra frazione dell'a. si piesenta 
coniugata sotto forma dì 4-idrossiantipirina. È tuttora 
ignoto il destino metabolico di ca. il 50", , del far- 
maco. La sua durata media nell’organismo non è stata 
determinala, ma può fornire un’indicazione, a questo pro- 
posito, l’osservazione che i livelli plasmatici presentano 
un decremento orario oscillante tra il IO c il 30° o . 

Impieghi terapeutici 

Le principali indicazioni terapeutiche dell'a. sono quelle 
comuni agli altri antinfiammatori non steroidei: affezioni 
infiammatorie accompagnate da dolore c febbre. Nelle 
malattie reumatiche esso esercita un effetto sintomatico 
sposo brillante c privo di rilevanti effetti collaterali, ma 
altri farmaci quali i salicilati c il fenilbutazone possiedono 
un'azione più marcata sugli indici umorali della malattia. 
In alcuni casi di febbre altrimenti intrattabile, come quella 
sostenuta dal morbo di Hodgkin o dalla pcriarteritc nodosa, 
l’a. risulta spesso insostituibile. Un impiego del tutto 
particolare, che s* ricollega alla capacità di liberare l'or- 
mone antidiuretico con conscguente ritenzione di acqua e 
sodio, è rappresentato dal diabete insipido. 
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Effetti collaterali 

Tra gli effetti collaterali dcll'a. sono stati segnalati disturbi 
gastrointestinali, eruzioni cutanee e. specie a dosi elevate, 
tremori. L’osservazione più importante rimane tuttavia 
quella relativa alla comparsa di agranulocitosi (v.). 

Esiste tuttora un’accesa controversia relativamente alla 
frequenza di questo fenomeno, ma secondo le stime più 
attendibili si può ritenere che esso si manifesti in un caso 
ogni lO.OtKì pazienti trattati. È probabile che l’agranulo- 
citosi abbia una base allergica e sia dovuta alla comparsa 
nel sangue di un principio dotato di effetti litici sui leu- 
cociti. Spesso il disturbo è preceduto da lesioni del cavo 
orale, irritazione faringea c ulcerazioni delle membrane 
mucose. Numerosi altri farmaci, quali l’ac. acetilsalici- 
lico c la stessa caffeina, sono stati occasionalmente impu- 
tati del medesimo effetto tossico, la cui gravità va quindi 
ridimensionata: ciononostante sarebbe auspicabile eseguire 
l'esame del sangue in tutti i pazienti sottoposti a tratta- 
menti prolungati con a. c tutte le volte che si manifestino 
i sintomi di irritazione orale cui si è sopra accennato. 
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BRI NO SILVI: STRINI 

6- AMINOLEVU LIN ICO ACIDO 

F. acide uminolèvidìnUfite. - I. untinole vtdinic acid. - T. Ami- 
nolevidht sàure. - s. àcido aminolevuUnico. 

L’ac. S-aminolevulinico (ALA) è un prodotto intermedio 
della sequenza metabolica che porta alla sintesi dcl- 
l'cme. il gruppo prostctico che poi verrà incorporato in 
molecole proteiche di grande importanza, come l’emoglo- 
bina. la mioglobina c i citocromi. L’enie i costituito a sua 
volta da un atomo di ferro e da una molecola organica 
rappresentata dal nucleo tctrapirrolico della protoporfi- 
rina. La via biosintetica della porfìrina è stata chiarita 
soprattutto per opera di Shcmin. Rittenbcrg c Neubcrger. 
Essa s'inizia nei mitocondri mediante la condensazione, 
ad opera di un enzima, del raminoacido glieina c del suc- 
cinilcocnzima A. che deriva essenzialmente dall'acetato 
tramite il ciclo di Krcbs. Il primo prodotto di questa con- 
densa/ione c l’ac. x-amino-'i-chctoadipico, il quale i»erò 
perde spontaneamente CO a per formare PALA, la cui 
formula c: 

HOOC— CHj— CH a — CO— CH a — NHj 

Dato che la decarbossilazione dell'ac. x-amino-^-cheto- 
;• di pi co è non -enzimatica, l’enzima che condensa glscina 
e succinilcocnzima A c chiamato ALA-sintctasi. Esso 
possiede come cofattore la forma attiva della Vit. B*. 
il piridossalfosfato, che serve ad attivare la glieina per 
permetterne la condensazione con il succintlcoenzima A. 
Lo stadio che abbiamo descritto è l'unico nella biosin- 
tesi delle porfirine che comprende precursori non pirro- 
lici: infatti daH'ALA si forma il monopirrolo porfobi- 
linogeno (PBG). per mezzo della condensazione di due 
molecole di ALA con eliminazione di una molecola 
d'acqua. Per questo l'enzima che catalizza la reazione c 
chiamato ALA-dcidrasi : è un enzima citoplasmatico, perciò 
la sua azione presuppone la fuoruscita dell’ AL A dai mito- 
condri nel citoplasma, dove anche le altre reazioni che por- 


tano alla sintesi definitiva del nucleo porfirinico dal PBG 
hanno luogo. 

L'ALA ha cominciato a richiamare l’attenzione di bio- 
chimici e fisiopatologi da quando è stato scoperto che la 
sua escrezione aumenta moltissimo, insieme a quella del 
PBG, in alcune forme di porfìria e particolarmente nella 
perlina acuta intermittente. Gli studi volti a chiarire le 
ragioni biochimiche di questa alterazione metabolica e i suoi 
rapporti con la sintomatologia clinica, specialmente ner- 
vosa, di questa malattia, hanno poi dimostrato il ruolo 
predominante svolto daH’ALA c dagli enzimi direttamente 
implicati nel suo metabolismo nella regolazione del ritmo 
di produzione dell'eme a seconda delle esigenze dell'orga- 
nismo. Si può infatti ritenere assodato che la velocità di 
produzione dell'ALA è l’elemento che l’organismo è ca- 
pace di modificare, per mezzo di specifiche influenze $ul- 
l’ALA-sintetas* e, in minor grado. sull'ALA-dcidrasi. in 
vista della regolazione della velocità generale di sintesi 
del l’eme. 

L’induzione di perfine sperimentali negli animali ha 
permesso grandi progressi nella comprensione di questo 
capitolo metabolico. Per primi Schmid c Schwartz, nel 
1952, scoprirono che la somministrazione di apronalc 
(allilisopropilacetilurca) ai conigli produceva l’escrezione 
urinaria di grandi quantità di PBG. Essi credettero che 
ciò fosse dovuto a un blocco della sintesi delle emo- 
proteine con conseguente accumulo dei precursori del- 
l’eme, ma ogni tentativo di dimostrare il meccanismo bio- 
chimico di questo accumulo fallì finché nel 1963 Granick 
e Urata non scoprirono che la somministrazione di di- 
carbctossidiidrocollidina. un’altra sostanza capace di in- 
durre porfìria sperimentale, produccva nel fegato degli 
animali trattuti un grande aumento di attività dell’ALA-sin- 
tetasi. In seguito questo fenonteno fu riscontrato anche 
nella porfìria acuta intermittente e fu riconosciuto tipico 
di quel tipo di porfìria che, nelle più moderne classifica- 
zioni. prende il nome di porfina epatica. Da questi studi 
più strettamente clinici, il passo alla scoperta del ruolo 
generale dell’ALA fu breve. Si vide infatti che, aggiun- 
gendo PALA a vari tipi di cellule, esso viene rapidamente 
trasformato in eme mentre ciò non avviene in caso di 
aggiunta di glieina, succinato o succinilcocnzima A. 
Questo dimostra che l'enzima limitante la velocità di 
sintesi dcll’eme è proprio la sintetasi dell’ALA e che al suo 
livello avvengono i fenomeni di regolazione. Questo con- 
trollo, comune a molti altri enzimi iniziami sequenze 
biosintetiche, può avvenire sia per inibizione dell'attività 
dcll'fcnzima stesso, sia per repressione della sua Tenta- 
zione. Il primo meccanismo è stato dimostrato valido per 
l’ALA-sintctasi dei batteri, mentre per gli organismi supe- 
riori si è appurata resistenza di meccanismi di induzione 
c repressione della sintesi della proteina enzimatica stessa, 
per mezzo dei quali la concentrazione di eme presente nel 
mezzo reprime l’attività del gene che codifica la formazione 
dell’ALA-sintetasi. Perciò le porfiric con accumulo di 
ALA c di PBG sono dovute a disturbi congeniti o acqui- 
siti di questo rapporto di regolazione. La spiegazione c 
sperimentalmente verificabile nei casi di porfirie prodotte 
da farmaci, mentre non sono altrettanto chiari il fattore 
che porta all’aumento di ALA-sintctasi c, in minor grado, 
di ALA-dcidrasi. nella porfìria acuta intermittente, c le 
relazioni esistenti tra il disordine biochimico c la complessa 
sintomatologia clinica di questa malattia. Infatti la sommi- 
nistrazione di ALA non causa in individui normali i sin- 
tomi della malattia né li peggiora in individui affetti. 
Allo stato attuale delle conoscenze si può pensare che uno 
stesso difetto ereditario porti all’aumento di sintesi del- 
PALA e predisponga alle alterazioni neurologiche tipiche 
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della malattia. A questo proposito è stato dimostrato che 
il tasso di ALA e influenzato non solo dalla concentrazione 
di ente, ina anche dagli ormoni e dalla dieta. Gli estrogeni 
aumentano la produzione di ALA e aggravano i sintomi 
clinici della portiria epatica; t'idrocorlisone è essenziale, 
negli animali surrencctomizzati. perché sostanze note per 
la loro azione induttrice dell'ALA-sintctasi possano eser- 
citare la loro azione. Infine una dieta ricca di carboidrati 
riduce l'escrezione di ALA nelle porfirie, e questo è dovuto 
alta capacità del glicoso di bloccare la sintesi dell'ALA- 
sintetasi. 

Per quanto riguarda gli aspetti dcll'ALA che interes- 
sano la medicina professionale (avvelenamento da piombo) 
e la chimica clinica, si rimanda alle voci: piombo; por- 

FIRIE. 
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p-AMINOMETILCICLOESANO-CARBOSSILICO 
ACIDO: V. A NTIF IRRINOI.IT ICI FARMACI. 

AMINOPTERINA : v. antifolici; antimetaboliti; che- 
mioterapia. 

AMINOS1DINA 

Sin . : antibiotico 1600; farmiglucina; FI. 5853. (N.R.: 
Gabbromicina; Gabbroral). 

I aminosidina é un antibiotico ottenuto in Italia nel 1959 
dai prodotti di fermentazione dello Streptomyccs chresto- 
myccticns, microrganismo isolato da un campione di suolo 
prelevato in Toscana. Le sue caratteristiche chimicofi- 
siche lo collocano nel campo degli antibiotici aminoglico- 
sidici di cui fanno parte, tra gli altri, la neoinicina, la ka- 
namicina, la streptomicina, la paromomicina, la catcnu- 
lina, l’idrossimicina, la zigomicina. Gli acetildcrivati dell'a., 
della paromomicina, catcnulina c idrossimicina mostrano 
lo stesso comportamento cromatografico in determinate 
condizioni. L'a., la cui formula bruta è CuH^NjO,,, viene 
generalmente utilizzata come solfato, polvere microcri- 
stallina bianca molto solubile in acqua, stabile a tempera- 
tura ambiente. 

L'ampio spettro di attività antibatterica dell'a. com- 
prende schizomiccti grampositivi c gram negativi anche resi- 
stenti ad altri antibiotici di comune impiego; l'azione c 
di tipo battericida. Sono particolarmente sensibili stafilo- 
cocchi. streptococchi, pneumococchi, colibacilli, gono- 
cocchi, protei e molti ceppi di piocianei. 

L'attività terapeutica dell'a. nelle infezioni sperimentali 
c chiaramente dimostrata ed è dell'ordine di quella della 
streptomicina c della kanamicina. 

L'a. è scarsamente assorbita per via orale; dopo sommi- 
nistrazione per via intramuscolare i livelli ematici massimi 
si raggiungono dopo 30-60 min dal trattamento, quindi 
decrescono lentamente tendendo a zero entro la 12* h. 
L’eliminazione dell a, avviene per via renale in forma 
attiva determinando concentrazioni urinarie molto elevate 
c terapeuticamente utili. 

L’a. è indicata nelle seguenti forme infettive da germi 

sensibili: 


a) infezioni dell'apparato respiratorio, dell'apparato uri- 
nario. infezioni dell'età infantile a carico dell'apparato 
digerente, gastroenteriti e enterocoliti; 

b) sepsi acute c subacute da stafilococco e pneumococco, 
endocarditi; 

c) profilassi c terapia delle infezioni chirurgiche e gine- 
cologiche; 

d) preparazione a interventi sul colon (per via orale); 
e> trattamento delle affezioni piogeniche in dermatologia. 
Nell’adulto si consigliano dosi di g 0,5 intramuscolo 

ogni 8-12 h oppure dosi di g I ogni 24 h. Nell'età pedia- 
trica dosi di 10-20 mg/kg/<ft> ripartite ogni 8-12 h. 

L'antibiotico può essere usato senza timore di inconve- 
nienti nei soggetti esenti da alterazioni renali; in soggetti 
a funzione renale insufficiente si consiglia di sorvegliare 
attentamente sia gli emuntori che la funzionalità cocleo- 
vestibolure. 

Nel caso di infezioni a carico dell’apparato digerente si 
consiglia l’uso orale a dosi di 1-2 gì die nell'adulto, di 
20-30 mg/k gì die nel bambino. 

Oltre all’attività antibatterica, è ben documentata l'at- 
tività antiprotozoaria dell'a., in particolare l'azione su 
Entamoeha histolyrica. L'a. esplica attività antiamcbica 
diretta. Se ne consiglia l’uso per via orale nella terapia 
delle amebiasi intestinali 1-2 g Jdie per 1-2 settimane e per 
via sistemica o locale nell'ascesso amebico del fegato. 

L'a. viene anche utilizzata per applicazioni topiche 
(dermatologiche) nella concentrazione dello 0,5% in asso- 
ciazione ad altri farmaci. 
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MARIO CHIOSE 

AMIOTONIÀ CONGENITA: v. mioatonia congenita. 

AMIOTROFIE PROGRESSIVE: v. distrofie e atrofie 
muscolari neurogene e mioc.ene. 

AMITRIPTILINA E NORTR 1PTOJNA 

F. antifryptiiine. - I. ami try pilline. - T. Amitryptilin. - 
s. amiiripii/ina. - F. nortrypiilinc. - l. nortryptil/ne. - t. Nor- 
trypiiiin. - s. nortriptUina. 

L'amitriptilina c la nortriptilina sono due prodotti deri- 
vati dal dibenzocicloeptadienc c appartengono al gruppo 
dei farmaci timolcttici, termine, quest'ultimo, proposto 
per designare il gruppo degli antidepressivi (v. antide- 
pressivi farmaci) la cui azione primaria consiste ncl- 
rinnal/amonto del tono dell'umore. Ambedue questi far- 
maci sono derivati triciclici dei quali è capostipitc. in 
clinica, l'imipramina (v.). 

Amitriptilina 

(N. R.: Flavi). Laroxyl. Triptizol, Adepril). Chimica- 
mente l'a. c un 5-{-3-dimctilaminopropilidin)-dibcnzoci- 
cloeptadiene, dalla seguente formula di struttura: 
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I 
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1. Farmacologia. - Le prove di tossicità acuta nel topo 
hanno portato a stabilire le seguenti DL i0 : 20 mg/kg 
per via endovenosa, 100 mg/kg per via sottocutanea, 
150 mg/kg per os. Nelle prove di tossicità cronica non si 
sono notati elTctti secondari degni di interesse. Sul piano 
farmacodinamico l'azione dell'a. è qualitativamente so- 
vrapponibile a quella degli altri timolcttici e si può rias- 
sumere brevemente nei seguenti punti: rinforza l'azione 
dei derivati animici adrcncrgici; esercita un antagonismo 
sulla reserpina; è dotata di un’azione anticatalcttica; pos- 
siede un marcato effetto anticolinergico e, infine, specie 
a forti dosi, esplica un’azione sedativa centrale che si ma- 
nifesta con l'attenuazione della motilità spontanea, il po- 
tenziamento dei barbiturici e l'inibizione degli stimolanti 
centrali. 

2. Posologia. - I dosaggi per via orale (via elettiva di 
somministrazione del farmaco) variano tra i 75 e i 300 
mg/t/zf* I raramente si superano i 200 mg), né sembra dimo- 
strato che con dosi più alte si ottengano migliori risultati; è 
sempre consigliabile, specialmente nel trattamento ambu- 
latoriale, iniziare a dosi basse (25 mgjdic o poco più) e 
aumentarle progressivamente. Il farmaco è anche som- 
ministrabile per via intramuscolare a dosi comprese tra 
i 100 e i 150 mg jdie\ da alcuni è stato impiegato per 
fleboclisi lenta a dosi scalari (sino ad un massimo di 200 
mgf die). 

3. Indicazioni cliniche. - L'a. è stata usata in quasi 
tutte le sindromi depressive della nosografia psichiatrica, 
ma solo alcune di esse rispondono in modo soddisfa- 
cente a questo farmaco mentre altre non ne risentono af- 
fatto o in maniera mollo dubbia. Le forme cliniche in 
cui essa è maggiormente indicata sono le fasi depres- 
sive endogene, alcune depressioni nevrotiche e, in misura 
meno netta, alcune forme di depressione involutiva. 
L’azione antidepressiva di questo prodotto è arricchita, 
contrariamente a quella della maggior parte dei timolet- 
tici, da uno spiccato effetto sedativo e antiansia, sicché 
resta il farmaco preferenziale nelle forme depressivo-ansiose 
sia di tipo endogeno che di tipo nevrotico. Il suo effetto 
ansiolitico è molto precoce, si manifesta sin dai primi giorni 
e precede l'effetto antidepressivo che in genere ha un 
periodo di latenza più lungo; la sua azione è comunque 
piuttosto rapida c, se positiva, si manifesta già nei primi 
15-20 giorni di terapia. Ambulatoriamcnte l'a. è molto 
usata, a basse dosi, nelle sindromi nevrotiche con compo- 
nente depressi vo-ansiosa con risultati spesso lusinghieri. 
Il tentativo di utilizzare il farmaco in forme di depres- 
sione atipica (tra l’altro le forme depressive negli schizo- 
frenici) non sembra sia stato coronato da successo. 

Si considera controindicata nelle psicosi croniche c nelle 
schizofrenie con elementi allucinatori e deve essere usata 
con cautela nei soggetti molto anziani c negli alcolisti 
cronici. 

4. F.ffetti secondari. - La tolleranza generale del prodotto 
è molto buona; sono di osservazione frequente, comunque, 
alcuni effetti secondari che si manifestano con maggiore 
intensità ad alte dosi. Di facile constatazione una sonno- 
lenza piu o meno spiccata e un lieve senso di incertezza nella 
deambulazione, che regrediscono per lo più dopo i primi 
giorni di terapia; spesso si riscontrano secchezza delle 
mucose, acidità gastrica, lieve costipazione. Più raramente 
vi possono essere disturbi dell'accomodazione, una lieve 
ipotensione arteriosa o una leggera tachicardia. Sul piano 
neuropsichico si nota frequentemente un fine tremore alle 
mani, quasi sempre a scosse molto piccole c rapide: molto 
raramente sono stati segnalati stati di leggera confusione, 
disartria e acatisia. In casi sporadici l'a. può provocare 
uno stato di eccitazione c di ansia. 
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5. Associazioni. - Il farmaco è associalo correntemente 
con vari tipi di ansiolitici. Può essere associalo ad elettro- 
shockterapia. 

Nortriptilina 

(N.R.: Vividyl. Sensivai, Norilren, Nortrilcn). Chimica- 
mente la n. differisce dall’a. per la mancanza di un radi- 
cale metilico al termine della catena laterale, che è stato 
sostituito da un atomo di idrogeno. 

Nelle prove di tossicità acuta presenta, nel ratto, una 
DLi# di 385 mg/kg per via orale. Sul piano farmacodina- 
mico possiede le stesse caratteristiche dell’a.; esplica però 
un'azione anlireserpinica maggiore nel ratio e la sua azione 
anticol incrgica è in genere minore dei farmaci dello stesso 
gruppo. 

Il dosaggio varia tra i 25 e i 150 mg /die. 

Clinicamente si differenzia dalla a. principalmente per 
un molto minore effetto ansiolitico e sedativo; anzi la 
n. possiede una componente disinibente che ravvicina, 
sul piano terapeutico, agli antidepressivi timeretici. È più 
indicata quindi nelle forme depressive con inibizione. 
La tolleranza è buona; gli effetti secondari consistono 
generalmente in lievi manifestazioni anticolinergiche . 
tremori, lieve ipotensione, impazienza, rara sonnolenza 
diurna. 
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ALBERTO O ASTON 

AMMONIACA 

Sin.: alcali volatile o animale; gas ammoniaco. - f. am- 
moniaque. - l. ammonta. - T. Ammoniate. - s. omonim o , 

Chimica 

Composto idrogenato dell’azoto (formula NH,; p. m. 
17,03; p. e. -33,35 *C; p. f. -77,7 *C). A temperatura e 
pressione ordinarie é un gas di odore pungente caratte- 
ristico. incolore, di densità 0,597 (aria I), molto solu- 
bile in acqua (a 0 *C e a 760 mmHg 1 1 di acqua scioglie 
875 g di ammoniaca). 

Sfericamente la molecola dell'a. ha la forma di una 
piramide appiattita con i 3 atomi di idrogeno su di un 
piano (base della piramide) e l’atomo di azoto situato al 
disopra di detto piano (vertice). 

Una particolare caratteristica della molecola dell'a. è 
importante nei sistemi biologici: sia essa che il gruppo 
amidico degli aminoacidi e delle proteine posseggono una 
coppia di elettroni non condivisa con altri atomi. Tale 
caratteristica impartisce a questi gruppi la proprietà di 
formare complessi con vari metalli (composti di coordi- 
nazione). Il solo isotopo dcll’a/oto adatto come trac- 
ciante in esperimenti di natura biologica è il “N, che ha 
trovato ormai numerose applicazioni. L’a. deuterata non 
è adatta poiché in soluzioni acquose si raggiunge subito 
l'equilibrio con gli ioni idrogeno dell'H t O. 

L’a. allo stato liquido ha un’alta costante dielettrica 
(23): molte soluzioni saline in cui l’a. fa da solvente sono 
ionicamente dissociate c buone conduttrici di elettricità; 
ha un elevato calore latente di evaporazione, per cui viene 
impiegata nell'Industria per ottenere basse temperature 
(fabbricazione del ghiaccio, etc,). 

L'a. si può preparare in diversi modi: per sintesi dagli 
elementi che la costituiscono (H e N) sotto pressioni 
elevate e in presenza di un catalizzatore: per distillazione 
del carbon fossile; da alcuni azoturi (ad cs., di magnesio 
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o di alluminio) o dalla calciocianamidc (CaCN,), per 
a/ione del vapor d'acqua: 

Mg s N, + 6 H s O - 2NH, r 3 Mg(OH) t 
CaCN, - 3 HjO - 2 NH 3 ; CaCO, 

Si forma anche in procedi di putrefazione di sostanze 
organiche azotate. 

L'a. brucia solo in atmosfera di ossigeno, formando 
N, c H.O; in una miscela di aria c di ossigeno, in presenza 
di un catalizzatore, può essere ossidala ad ossido di azoto 
e ad ac. nitroso e, successivamente, ad ac. nitrico. In na- 
tura l'ossidazione ad ac. nitrico dcll'a., liberatasi nei pro- 
cessi di putrefazione di substrati organici azotati, avviene 
ad opera dei batteri nitriscami del terreno (v. azoto). 

Un gran numero di composti dcll’a. possono conside- 
rarsi come prodotti di sostituzione di uno o più atomi di 
idrogeno di essa con altri atomi o gruppi atomici. Per 
sostituzione di un solo atomo di idrogeno con un atomo di 
metallo si hanno le amidi metaniche (NaNH_.: sodio- 
umide; CafNHda: calcioamidc. ctc.): se tutti c tre gli idro- 
geni sono sostituiti da un metallo si hanno gli azoturi 
(Mg 3 N,; Li 3 N; AIN); quando gli atomi sostituenti appar- 
tengono al gruppo degli alogeni si formano composti, in 
genere assai instabili, quali il cloruro di azoto (NCI 3 ) c 
la e/oroamina (NH,CI). Gli atomi di idrogeno dell'a. pos- 
sono essere, inoltre, sostituiti da radicali organici di diversa 
natura (v. amidi; amine; aminoacidi; ctc.). 

L'a. si addiziona direttamente all'acqua c agli acidi secondo 
le reazioni: 

NH, -f H.O - NH 4 OH; 

NH 3 -4 HCI - NH 4 CI 

Il radicale NH«, monovalente positivo, si chiama ammonio’, 
esso non può essere ottenuto allo stato libero. Il suo compor- 
tamento chimico ha una stretta analogia con quello dei cationi 
dei metalli alcalini (Na*, K\ etc.). L’idrato di ammonio è 
una base energica, fortemente dissociata; dei suoi sali (sali 
di ammonio), quelli con acidi forti non subiscono idrolisi cd 
hanno reazione neutra, quelli con acidi deboli si idrolizzano c 
reagiscono alcalini. Alla formazione di NH,OH si deve la rea- 
zione basica delle soluzioni acquose di a. 

In natura si trovano piccole quantità di a. allo stato libero, 
formatesi dall'azoto e dal vapore acqueo atmosferici per azione 
delle scariche elettriche, ma soprattutto da processi di decom- 
posizione di sostanze organiche azotate; assai più largamente 
diffusi i suoi composti. 

Biochimica 

L'a. è largamente distribuita nei sistemi biologici e il 
suo metabolismo è direttamente connesso con quello delle 
proteine (v.), degli aminoacidi (v.), dell'urea (v.) c dcll’ac. 
urico (v. urico acido). Se si somministrano a un animale 
sali di ammonio contenenti ,a N, la maggioranza dell’iso- 
topo si ritrova nei prodotti escretori dell'animale in esperi- 
mento, per cs. urea nei Mammiferi, ac. urico negli Uccelli, 
ammoniaca nei Pesci teleostei. Gli organismi animali, che 
eliminano urea come maggior prodotto azotato derivante 
dal metabolismo delle proteine c quindi degli aminoacidi, 
sono detti organismi ureoteliei. In questi organismi l'urea 
c biosintetizzata essenzialmente nel fegato c. dopo essere 
passata nel torrente circolatorio, viene escreta nelle urine. 
Una certa frazione dell'urea può anche entrare nel tratto 
gastrointestinale dove essa svolge un importante ruolo per 
il metabolismo dcll'a. Mentre gli Uccelli e molti Rettili 
sono uricotclici (cioè eliminano l'azoto delle proteine come 
ac. urico), i Mammiferi sintetizzano cd eliminano ac. urico 
solo come prodotto finale del metabolismo delle punite (y.). 

Gli animali non sono in grado di convertire l'azoto atmo- 


sferico in semplici composti azotati inorganici, come i ni- 
trati c l’a.; questa funzione è espletata da piante e batteri, 
mentre gli animali ricevono il loro azoto da piante o altri 
animali (v. azoto). L’azoto viene cosi assunto essenzial- 
mente sotto forma di proteine clic, dopo idrolisi ad opera 
degli enzimi protcolitici che sono presenti nei succhi di- 
gestivi del tratto gastrointestinale, vengono scisse a ami- 
noacidi. Questi ultimi possono dai luogo ad a. per 
processi di deaminazione o deamidazione. Tuttavia, la 
maggior parte dcll'a. che s» trova nel tubo gastroente- 
rico è formata in questo per azione dell'ureasi batterica a 
partire dall'urea che proviene dal sangue circolante. Nei 
Mammiferi l'intestino crasso è la sede più importante per 
la produzione di a., data la larga presenza di batteri che 
scindono urea. Questa a. viene convogliata al fegato attra- 
verso il sistema portale e ivi si trova in concentrazioni 
variabili da 1 20 jzg/ 1 00 mi a oltre 1000^8/100 mi di sangue, 
in dipendenza della dieta più o meno ricca di proteine. 
Nel fegato, la maggioranza della, portale viene legata, così 
che la concentrazione di essa nella vena epatica cade a 
ca. 30 Kg./ 100 mi. A questa a. si aggiunge nel fegato quella 
derivante da processi di deaminazionc degli aminoacidi 
che si verificano nello stesso organo. Oltre alla deamina- 
zionc degli aminoacidi possono contribuire al pool dcl- 
l'a. l'azoto anodico delle amidi, come la glutammina (v.) 
c l'asparagina (v.) t l’azoto dei nucleoudi (specie quelli adc- 
nilici, v. nucleotid!) e le amine biogene, tra cui la 5-ìdros- 
sitriptamina (v. triptamina 5->drossi). 

L’a. è un composto fortemente tossico e pertanto la sua 
concentrazione deve essere mantenuta molto bassa nei 
vari tessuti e organi degli animali. Ciò viene realizzalo 
attraverso una sua detossicazione in composti organici 
non tossici e che possono essere utilizzati dall’organismo 

0 avviati agli organi escretori. 

Tre sono le più importanti reazioni che operano nel- 
l’organismo animale c dell'uomo la fissazione dcll'a. Una 
prima reazione è la sintesi di ac. glutammico (v. glutam- 
mico acido) da a. e x-chcfogl inarato con la partecipazione 
di un coenzima piridinico ridotto (nicoiinamidcadcnin- 
dinucleotide ridotto. NADH 2 ; nicotinamideadenindinu- 
dcotidc fosfato ridotto, NADPH,). Si tratta di un'amina- 
/ione riduttiva catalizzata dalla glutammicodeidrogenasi. Il 
gruppo aminico dcll'ac. glutammico può prontamente sot- 
tostare ad una serie di reazioni di iransaniinazione per cui 
l’a. si può ritrovare in molti aminoacidi, oltre l'ac. glutam- 
mico. Una seconda reazione di fissazione dell’a. è quella che 
conduce alla sintesi di glutammina da ac. glutammico. NH, 
e ATP: enzima la glutammina-sintetasi. I due aminoacidi, 
ac. glutammico c glutammina, costituiscono una consi- 
derevole parte dell'azoto non proteico nei tessuti dei 
Vertebrati; la glutammina rappresenta il più importante 
composto di riserva c di trasporto dcll'a. dal fegato agli 
altri organi c tessuti. Anche l'ac. urico (e le altre basi pu- 
rinichc) viene sintetizzato nell'organismo animale con la 
partecipazione della glutammina, che fornisce ben 2 atomi 
di azoto dei 4 che tale nucleo purinico possiede; i rimanenti 
2 atomi sono dati uno dall'ac. aspartico (v. aspartico 
acido), che si forma anch'csso per transaminazione del 
glutammico, c uno dalla glicina <v,). La terza importante 
reazione che provvede alla fissazione dcll'a. nell'organismo 
degli animali ureoteliei, e quindi dei Mammiferi c del- 
l'uomo. è la sintesi del carbamilfosfato, che viene sin- 
tetizzato da CO* c NH, in presenza di ATP. Detto 
composto, il carbamilfosfato. è un precursore delle piri- 
midinc c dell'urea. Infatti quest'ultimo composto riceve 

1 suoi 2 atomi di azoto dall'ac. aspartico e dal carba- 
milfosfato. 

In conclusione, il destino metabolico dcll’a. nell’orga- 
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nismo animale è quello del gruppo aminico dell'ac. glu- 
tammico, del gruppo amidico della glutammina e del- 
l’azoto del carbamilfosfato. 

Come si è detto prima, la maggior parte dcll’a. viene 
metabolizzata nel fegato. Il rene contribuisce al livello di 
a. circolante c per questa ragione il tasso di a. nel sangue 
(venoso e arterioso) è ca. 20-70 pg/ 100 mi, leggermente più 
elevato che nel sangue della vena epatica. Comunque, 
in genere, in condizioni normali vi è piccolo scambio di 
a. tra il sangue e i vari tessuti, a eccezione del fegato. 

L’a. costituisce, inoltre, un importante prodotto escre- 
torio azotato nelle urine dei Vertebrati, anche se solo nei 
pesci teleostei esso costituisce il principale metabolita 
azotato escrctorio proveniente dall'azoto proteico. Lo ione 
ammonio è prodotto nel rene dalla glutammina (gruppo 
amidico) e anche dagli aminoacidi circolanti. La sua escre- 
zione è proporzionale alla concentrazione degli acidi nel 
sangue, mentre é largamente indipendente dall'ingestione 
di proteine. Cosi, quando l'organismo riceve o produce un 
eccesso di equivalenti acidi, ad es. a seguito di esercizi 
fìsici, nel digiuno o nel diabete, una maggiore quantità 
di a. si forma nel rene, ad opera della glutamminasi o 
delle aminoacidossidasi, c viene eliminata con le urine. 
In tal modo si verifica un risparmio di cationi metallici, 
chiamati a volte basi fisse, come il K~, il Na*. il Mg**, 
il Ca* 4 *, che sono essenziali al normale metabolismo del- 
l'organismo. Nelle acidosi gravi nell’uomo l'escrezione di 
NH 4 ~ può raggiungere valori pari a 8,5 g/giorno. D'altro 
canto, un deficit nella produzione di a. da parte del rene 
è proprio la causa dell'acidosi grave che si realizza nelle 
gravi malattie renali. 

Il metabolismo deil'a. può essere alterato in certe condi- 
zioni fisiologiche o patologiche. Ad es., i muscoli contri- 
buiscono all'aumento di NH, circolante, come si può 
notare dopo un esercizio muscolare. Le convulsioni, lo 
stato dì coma e infine anche la morte possono essere pro- 
dotti in animali da esperimento c si verificano nell'uomo 
per eccessiva introduzione di sali di ammonio. 

Anche errori congeniti del metabolismo relativi alla bio- 
sintesi dell'urea nell' uomo possono dar luogo a intossica- 
zioni ammoniacali. Nelle malattie epatiche l'a. del sangue 
aumenta, in quanto il fegato non riesce a svolgere il suo 
compito di trasformare l'a. tossica in prodotti non tossici. 
Una condizione molto grave o pressoché fatale può essere 
indotta in epatopazienti quando ad essi sì somministrino 
prodotti che liberano a. o che la contengono. Se il pH del 
sangue viene innalzato, la tossicità da sali di ammonio au- 
menta. presumibilmente perché viene favorita la formazio- 
ne di a. da NH^, secondo l’equilibrio NH* ^NII S i H‘. 
In questo caso a. si diffonde più rapidamente dal sangue nel 
cervello producendo la sua sintomatologia tossica. 

Nella tabella che segue vengono riportate le concentra- 
zioni di a. in vari liquidi fisiologici e tessuti animali. 

Determinazione deil’a mmoniaca nel sangue 

I metodi per la determinazione deil'a. nel sangue devono 
essere molto sensibili, in quanto la concentrazione ema- 
tica di questa sostanza è minore dì 1 ng/ml. Esistono en- 
zimi dei globuli rossi che rapidamente incrementano il 
contenuto di a. nel sangue dopo il prelievo (il suo valore 
può aumentare di due o tre volte se un campione di sangue 
rimane per diverse ore a temperatura ambiente), a meno 
che non vengano allontanati i globuli rossi per centri- 
fugazione a4 # Co con precipitanti proteici. Il plasma può 
essere conservato, invece, per parecchi giorni, congelato 
a temperature molto basse. 

La maggioranza dei metodi per la determinazione del- 
l’a. nel sangue intero o nel plasma consiste essenzialmente 
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CONCENTRAZIONE DI AMMONIACA 
IN VARI LIQUIDI FISIOLOGICI E ORGANI ANIMALI 


Animale Concentrazione di NH, 

heut ticirii 


cervello 

ratto 

0,2 - 4,2 mg kg 

» 

coniglio 

1 - 2,3 mg kg 

sangue 

liquido cerebrospi- 

uomo 

20-70 ug lOO mi 

naie 

uomo 

0 

succo gastrico 

» (digiuno) 

1.0 -4,1 mmoli 1 

latte 

vacca 

6,7 mg 1 

muscolo 

clasmobranco 

43,0 mg 100 g 

» 

teleosteo 

3,7- 14.5 mg 100 g 

timo 

vitello 

2,81 - 5,34 umoli g 

urine 

uomo 

0.3- 1,1 g 24 h 


in un processo a 2 tappe: a) separazione deil’a. dalle pro- 
teine; b ) analisi quantitativa deil'a. nella soluzione risul- 
tante. La sola procedura che possa permettere l'analisi 
in un'unica tappa è quella che utilizza l’enz-ima glutam- 
micodcidrogcnasi (GDH), in modo da trasferire l’a. con- 
tenuta nel plasma sanguigno sul chetoglutarato: 

GDH 

NH S +HM NADH 4 *-chetoglutarato< - 

glutammato — NAD’ 4 - H t O 

c misurare poi la corrispondente diminuzione di densità 
ottica del NADH. In questo caso non è necessaria la 
precipitazione delle proteine o la separazione deil’a. dagli 
altri costituenti del plasma. La concentrazione di a. è pro- 
porzionale alla diminuzione in assorbanza del NADH a 
340 mi*. Un altro metodo sviluppato recentemente è 
quello che permette l’analisi quantitativa deil’a. per mezzo 
della misura della diminuzione della fluorescenza del NADH 
(X eccitazione — 340 mjz, X emissione = 460 m jx), che si 
trasforma secondo la reazione sopra ricordata, sempre 
tramite l’azione della glutammicodeidrogcnasi, L-glutam- 
mato: NAD ossidoredu itasi (deaminanle). 

L’a. può essere separata dal sangue in foto o dalle pro- 
teine piasmatiche per mezzo della precipitazione proteica, 
o per mezzo della sua diffusione, o per distillazione o con 
l'uso di resine a scambio ionico, o, infine, per mezzo di 
una combinazione di più di una delle anzidette procedure. 
Il precipitante proteico più comunemente usato è l’ac. 
tricloroacctico poiché esso dà il minore precipitato, seb- 
bene siano stati usati anche l’ac. tungstico e una miscela 
di cloruro mercurico e acetato di piombo. Sono state usate 
anche resine a scambio cationico: dopo l'assorbimento 
deil’a. la resina è ben lavata per rimuovere tutte le even- 
tuali sostanze interferenti c l'a. c poi cluita c dosata quan- 
titativamente. 

In conclusione, dopo aver isolato l'a. per diffusione, di- 
stillazione o per processo di scambio ionico o, infine, dopo 
una combinazione delle su ricordate procedure, l*a. iso- 
lata può essere dosata quantitativamente attraverso una 
varietà dì metodi che comprendono: metodi colorimctrici, 
metodi titrimetrici e infine melodi coulombmetricì per 
titolazione con ipobromito. Questi ultimi metodi permet- 
tono la misura deil'a. in I mi di plasma c di sangue in 
tota per mezzo di ipobromito elettrogenerato, dopo isola- 
mento deil'a. per diffusione. 

Per i metodi titrimetrici non si ritiene opportuno in 
questa sede dettagliare la tecnica sperimentale in quanto 
nella grande maggioranza dei laboratori ormai sono larga- 
mente preferiti i metodi colorimctrici. I principali metodi 
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colorimctrici usati per la determinazione dcll*a. nel sangue 
sono il metodo basato sulla reazione con fenolo-ipoelo- 
rito, il metodo con la ninidnna e il metodo basato sulla 
reazione di Nessler. 

Date le piccole quantità di a. presenti nel sangue, il 
primo di questi tre metodi è forse da preferirsi, sebbene 
l'ultimo, pur essendo meno sensibile, e largamente adope- 
rato. Prima di descrivere in dettaglio il metodo del fe- 
nolo-ipoclorito, si ricorda che sul sangue in tato si effettua 
la precipitazione con ac. tricloroacetico a freddo e che 
l*a. viene isolata nella soluzione soprastante per mezzo 
di diffusione in ambiente alcalino e frappine in acido in 
particolari bottigline ideate da Seligson e Hirahara. Al- 
cuni A A. preferiscono la deproteinizzazione con ac. tung- 
stico. e cosi evitano la tappa della diffusione della.; 
tuttavia e possibile in queste condizioni un'interfe- 
renza da parte di altri componenti del plasma, ad es. 
la prolina. 

11 metodo del fcnolo-ipoclorito si basa sulla classica rea- 
zione di Bcrthelot, scoperta da questo A. fin dal 1859 e in cui 
si dimostrò che l’a. era in grado di reagire con le predette so- 
stanze dando luogo ad un croniogeno blu identificato come 
indofcnolo. La reazione fu usata nei liquidi biologici solo nel 
1913 da Thomas, che l’adoperò per dosare il tasso di a. nel 
liquido cerebrospinale. Il metodo fu poi variamente modificato: 
infatti dava valori erronei e il colore era instabile, l-a principale 
modifica fu effettuata da Lubochinsky e Zalta che introdussero 
l’uso del nitroprussiato di sodio nel 1954. e ciò rese più sensi- 
bile e riproducibile il metodo. Un altro sostanziale migliora- 
mento del metodo fu introdotto nel 1962 da Chaney e Morbach, 
che, tra l'altro, diminuirono il numero dei reagenti, aumen- 
tarono la loro stabilità ed eliminarono possibili reazioni colla- 
terali con un gran numero di composti contenenti azoto. In 
conclusione può dirsi che allo stato attuale solo il /»-aminofe- 
nolo e alcune aniline sostituite, eventualmente presenti nel 
sangue, possono produrre risultati er ronei. Gli aminoacidi e 
altre sostanze contenenti azoto non interferiscono certamente 
nella reazione quando questa viene eseguita in ambiente alca- 
lino. Anche il problema della diminuzione della colorazione nel 
tempo viene superato per un ragionevole lasso di tempo (al- 
meno 30 mini quando si usa la procedura di Chaney e Mor- 
bach. con cui si aggiungono prima la soluzione di fenolo e 
nitroprussiato e poi la soluzione di ipoclorito alcalino. 

Dal punto di vista chimico la reazione di Berthelot è 
piuttosto complessa e non ancora completamente chiarita. 
Le varie tappe appaiono essere le seguenti : 


a) NH, - OCI- - NHjCI 


bi 

NH.Cl + 



V<| Feti A; SO 

4 

0 

0 

N 

1 

a 


°O n -^ + O -0 ' 

uo~ 

°O n O°' 


< forma di\MX~iala I 


La procedura di Chaney e Morbach è stata anche auto- 
matizzata da Wtlcox e coll, nel 1966. 


Viene riportata qui di seguito la procedura di Chaney 
e Morbach con lievi modifiche secondo Wcatherburn ed 
e da segnalarsi che la stessa metodica e perfettamente va- 
lida anche per il dosaggio dell’urea nel sangue, che viene 
previamente idrolizzata ad a. per mezzo della ureasi 

(V. AZOTEMIA). 

Le soluzioni da preparare sono le seguenti: 

a) soluzione di fenolo-pentacianonitrosilferrato (niiro- 
prussiato) di sodio: 62 g di fenolo (purissimo) e 0,25 g 
di nitroprussiato (Na s Fe(CN) 4 NO • 2H t O), per 1 

b) soluzione alcalina di ipoclorito: 20 g di NaOH e 
43 mi di ipoclorito commerciale (5,25 “ 0 NaOCl) per I; 

Per il dosaggio dcll’a. I mi di sangue viene deprotemiz- 
zatocon ac. tricloroacetico e l’a. viene lasciata microdiffon- 
derc secondo Seligson e Hirahara (v. sopra). Sull’a. dif- 
fusa viene poi eseguita la reazione al fenolo-ipoclorito: 
alfa, raccolta in I mi di H t O viene aggiunto I mi di solu- 
zione a) e I mi di soluzione b) e la reazione viene lasciata 
procedere per 5 min a 37 *C. Si aggiungono poi 7 mi 
di H.O e si legge a 625 mu. Il colore è stabile per ore. 

V. anche: urea. 
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FRANCESCO SALVATORE 

Farmacologia 

L‘a. allo stato gassoso esercita un'azione stimolante o ir- 
ritante, a seconda della concentrazione, sulle mucose con 
cui venga a contatto. Inalata in piccole quantità stimola, 
per via riflessa, attraverso le terminazioni sensitive del 
trigemino, i centri respiratori e vasomotori bulbari (au- 
mento della frequenza e della profondità del respiro, au- 
mento della pressione arteriosa) e il centro del vago (rallen- 
tamento della frequenza cardiaca); concentrazioni più alte 
determinano disturbi irritativi della mucosa delle fauci e 
delle prime vie aeree e della mucosa congiuntivale (tosse, 
lacrimazione, starnuti); a forti concentrazioni può cau- 
sare edema acuto della glottide, bronchiti, polmoniti e, 
talvolta, morte improvvisa per arresto riflesso del cuore 
e del respiro. 

Più complessa e l'azione farmacologica delle soluzioni 
acquose di a.; essa è legala soprattutto alla presenza degli 
ioni OH e NHJ alla cui formazione Fa. dà luogo. I primi 
conferiscono alla soluzione proprietà farmacologiche ana- 
loghe a quelle degli alcali (v. acidi e basi); l'applicazione 
locale, sulla cute o sulle mucose, di soluzioni di a. provoca 
lesioni di tipo irritativo (iperemia con bruciore, vescica- 
zione) o necrotico (formazione di escare molli), a seconda 
della concentrazione. L’ingestione di soluzioni sufficiente- 
mente concentrate di a. determina violenti disturbi gastro- 
intestinali, cui si associano quelli provocati dall’inalazione 
dei vapori ammoniacali che si liberano dalla soluzione e 
quelli (principalmente fenomeni convulsivi) dovuti al- 
l’azione generale dello ione NH,. Le proprietà farmaco- 
logiche di quest'ultimo si rendono bene evidenti in alcuni 
sali di ammonio nei quali l’azione dell'anione è debole. 
Localmente lo ione NH^ esplica un’azione leggermente 
revulsiva. Introdotto nell’organismo e rapidamente osta- 
colato nella sua azione, perché in parte trasformato in 
carbonato di ammonio, e successivamente in urea, dal 
fegato, in parte eliminato con le urine. Per questa ragione 
l'azione generale del gruppo NHJ è particolarmente mar- 
cata quando esso sia immesso direttamente nel circolo 
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sanguigno in quantità adeguate; molto meno evidente, o 
addirittura assente, quando venga introdotto attraverso 
l’apparato digerente. A piccole dosi ha un’azione stimo- 
lante sul S.N.C.. dosi maggiori provocano convulsioni di 
tipo tonicoclonico, che si distinguono da quelle stric- 
niche tv. stricnina), perchè non nettamente dipendenti da 
eccitamenti provenienti dalla periferia. Dosi ancora più 
forti possono provocare la morte per paralisi del centro re- 
spiratorio, L’azione stimolante sui centri interessa parti- 
colarmente quelli vasomotorio e respiratorio bulbari, 
donde aumento della pressione arteriosa (anche per 
un'azione diretta sul miocardio) e della frequenza e profon- 
dità del respiro; essa si evidenzia anche attraverso un 
aumento delle secrezioni (bronchiale, urinaria, sudorale 
e salivare) che, in parte, è forse anche da riportare ad una 
attività localmente esplicata dall'ammonio durante la sua 
eliminazione. L’aumento della secrezione bronchiale c la 
stimolazione del centro respiratorio ad opera del gruppo 
NH^ conferiscono, tra l’altro, ai sali di ammonio spic- 
cate proprietà espettoranti. 

Sperimentalmente può essere dimostrata una debole 
azione curarosimile dello ione NHf sui muscoli volon- 
tari; quest'azione, che si rende evidente solo in seguito 
all'applicazione diretta di sali di ammonio, ad alte con- 
centrazioni. su preparati muscolari è di particolare inte- 
resse farmacodinamico in riferimento alle proprietà cura- 
rosimili delle basi ammonichc quaternarie tv. quater- 
narie basi). 

In terapia l’a. si impiega sotto forme diverse. La solu- 
zione acquosa di NH a si fa inalare a gocce, come stimo- 
lante per via riflessa, nei casi di lipotmiia, sincope, col- 
lasso; neH’ubriachezza; nelle intossicazioni da inalazione 
di acidi o da eccessiva somministrazione di anestetici; ctc. 
All'esterno si adopera contro le lesioni cutanee da insetti 
o, diluita, come blando revulsivo, spesso sotto forma di 
linimento ammoniacale (NH, c olio di oliva) o di balsamo 
di Opvdeìdoch (NH a , canfora, alcol e sapone animale), 
nelle forme reumatiche. 

Dei sali di ammonio quelli più usati in terapia sono: 

Carbonaro di ammonio; chiamato anche sai volatile per 
la facilità con cui libera a. gassosa. Ha le stesse indicazioni 
della soluzione acquosa di a. Insieme con l’idrato di am- 
monio (NH 4 OH), con oli aromatici e alcol, costituisce 
il cosiddetto spirito aromatico c ha le slcssc indicazioni 
dell’a. 

Cloruro di ammonio ; la somministrazione di questo sale 
tende a provocare nclTorganismo uno stato di acidosi, 
perché la trasformazione di parte del l’ammonio in urea 
libera un’equivalente quantità di ioni Cl~ che vengono 
neutralizzati a spese della riserva alcalina <v. acido-base 
equilibrio). Per lo sicsso motivo si ha forte acidificazione 
delle urine. In terapia (a dosi di 1-2 g, quattro volte al 
giorno, in acqua, in pillole o in capsule gelatinose), oltre 
che come espettorante, viene impiegato in associazione 
con 1‘csamct ilentetra mina (allo scopo di coadiuvare l’azione 
battericida di questa rendendo le urine acide), oppure con 
i diuretici mercuriali al fine di potenziarne l'azione. Trova 
anche impiego nel trattamento degli stati di alcalosi. 
Nell'uso di questo sale va tenuto presente il pericolo del- 
l’insorgenza di un’acidosi da iperdosaggio. 

Tossicologia 

L'intossicazione acuta da inalazione c quella da ingestione 
di a. decorrono con la sintomatologia accennata a propo- 
sito dell'azione farmacologica. La mortalità è piuttosto 
elevata; nei casi favorevoli residua, talora anche per mesi, 
uno stato irritativo delle prime vie aeree con afonia o 
raucedine; spesso, superati i fenomeni acuti, possono in- 
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tervenire bronchite o broncopoi moni te. La cura consiste 
nell'inalazione o nell'applicazione locale, sulle mucose col- 
pite, di acidi deboli o saccaroso diluiti, nella respirazione 
artificiale c, per l'intossicazione da ingestione, anche nella 
somministrazione orale di acidi organici diluiti (acetico, 
citrico, ctc.) c di oli. 
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PIETRO D’ARCANGELO 

AMMONICHE BASI: v. quaternarie basi. 

AMNESIA 

[lat. scicnt., ripreso modernamente dal gr. amnesia * man- 
canza fo-) di memoria (- mnesìa ), dimenticanza, smemora- 
tczza *). - E, amnesie. - 1. amnesia, - T. Amnesie. - s. amnesia . 

1J termine, inteso secondo il suo significato etimologico, 
esprime il concetto generico della mancanza globale delle 
facoltà mnemoniche. In realtà questo stato si osserva di 
rado e il termine amnesia viene usato in psicologia e psico- 
patologia in senso più ristretto, sebbene con significali 
non sempre identici. 

Saranno esposte solo le principali definizioni e suddivi- 
sioni legate al termine a.; per la fenomenologia, patoge- 
nesi, CtC., V. MEMORI*. 

La maggioranza degli studiosi riferiscono l’a. ad un 
disturbo della fissazione o della rievocazione di « ricordi » 
in senso stretto (riconosciuti cioè dal soggetto come tali), 
ma alcuni distinguono a. sensomotrici (agnosie e aprassie) 
c a. sociali, che corrispondono al significato usuale del 
termine a. (Delay e Pichot, 1967). 

Da ricordare inoltre che la più recente sperimentazione 
neurofìsiologica e biochimica ha messo in evidenza diffe- 
renze sostanziali tra memoria per avvenimenti recenti e 
lontani avvalorando la distinzione tradizionale della ter- 
minologia tedesca tra Mcrkfàhigkeit (memoria per fatti 
recenti) e Gedùchtnis (memoria per fatti lontani) per cui 
le a. dovrebbero essere distinte anche in base alle più re- 
centi acquisizioni e alla terminologia generale nell’ambito 
dei fenomeni di memorizzazione (Benedetti, 1969; per 
ulteriori particolari v. memoria). 

In pratica però (anche nella più recente trattatistica ita- 
liana) si continuano ad usare le nomenclature tradizionali. 

Dal punto di vista semciologico i principali tipi di a. 
sono: 

1. Amnesia di fissazione (o di memorizzazione oppure 
antcrograda). - Consiste nell’incapacità di formare nuovi 
ricordi mentre quelli già acquisiti sono bene conservati 
( A / erk fàhigk eitstòrung). 

Il disturbo si osserva a coscienza lucida (nello stato 
confusionale vi c sempre un disturbo più o meno grave 
della fissazione) ed è di durata variabile. 

2. Amnesia retrograda (o retroattiva oppure di rimemori:- 
zazlone). - Incapacità di rievocare fatti antichi che si rife- 
riscono ad un lasso di tempo in cui la fissazione era normale. 

3. Amnesia retroanterograda. - Costituisce il tipo più 
frequente c rappresenta la combinazione delle due forme 
antecedenti. 

In pratica questi vari tipi di a. si distinguono agevol- 
mente quando il disturbo mnemonico è correlato ad un 
preciso avvenimento (ad cs. un trauma cranico che ha pro- 
vocato una commozione cerebrale): il soggetto colpito non 
è in grado di rievocare un determinato periodo antece- 
dente al trauma (a. retrograda ) e posteriore ad esso (a. 
anterograda) e ciò anche dopo il ripristino di uno stato di 
coscienza normale. 
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La lacuna amnesica conseguente all’a. retroanlcrograda 
tende di regola a restringersi col passare del tempo: cioè 
più ci si allontana cronologicamente dall'evento che l*ha 
causata, piu il periodo di tempo interessato dal disturbo 
amnestico tende ad accorciarsi. 

4. Amnesia globale transitoria ( detta anche : ictus amne- 
stico ; eclissi amnestica; episodio amnestico). - Questo 
tipo di a., descritto con discreta frequenza nell'ultimo 
decennio, si può caratterizzare (Passeri c coll., 1968) come 
segue : 

a) insorge improvvisamente, senza segni premonitori 
immediati c spesso senza specifici precedenti morbosi, in 
età presenile o senile; 

b) si risolve senza postumi apparenti dopo una durata 
di alcune ore; 

c) appare caratterizzato da un difetto mnesico che, du- 
rante l'episodio, si manifesta con incapacità di fissare gli 
eventi appena occorsi o di ricordare gli eventi immediata- 
mente precritici e. dopo l'episodio, con una lacuna amne- 
sica il più delle volte corrispondente alla durata dell'epi- 
sodio stesso. 

Sono solitamente conservati durante l'episodio mor- 
boso la rievocazione di eventi lontani, la prosecuzione di 
comportamenti abituali o automatizzati, l'orientamento 
nello spazio, il riconoscimento delle persone, la consape- 
volezza di malattia, mentre vi è quasi sempre disorienta- 
mento nel tempo c talora non mancano altre anomalie 
comportamentali genericamente definibili come confu- 
sionali. 

La distinzione delle a. in organiche e psicogene implica 
criteri patogcnctici che esulano quindi dalla scnieiologia, 
per cui queste forme saranno trattate nell’ambito dei di- 
sturbi della memoria (v.). 
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Embriologia umana 

L'amnio è una membrana sottile, quasi trasparente, ela- 
stica c quindi resistente, la quale fa parte degli annessi 
embrionali, insieme al corion, alla vescicola ombelicale, 
aU’allantoidc, al funicolo ombelicale. Le membrane ovu- 
lari sono composte dall'a., dal corion e dallo strato spon- 
gioso. 

Secondo Hertig ( 1945) si può accettare che le cellule del 
trofoblasto si differenziano in cellule ammogene a partire 
dal 7°-8® giorno seguente la fertilizzazione. I tre strati 
(a., corion c strato spongioso) presentano caratteristiche 
anatomomorfologichc c funzionali del tutto indipendenti. 
L'a. deriva dalla lamina interna dei cappucci amniotici 
c. nei primi tempi (fino alla fine del 1 mese), è applicato 
immediatamente contro la superficie del corpo dell'em- 
brione, dove, a livello dcM'ombclico, da una parte riveste 
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la superficie esterna al funicolo ombelicale, dall'altra si 
continua con la cute dell’embrione. Ben presto però (alla 
fine del II mese) verrà progressivamente allontanato dal 
corpo dell'embrione per la comparsa del liquido amniotico 
(v, sotto) il quale, distendendo a mano a mano la parete 
della membrana amniotica e ricacciandola contro la mem- 
brana corìalc, viene a formare una cavità all'interno del- 
l’a. chiamata cavità amniotica, dove il liquido amniotico 
andrà raccogliendosi. 

La membrana amniotica viene quindi ad espandersi 
all'interno della membrana coriale, a guisa di una ve- 
scica ripiena di liquido e, verso la metà della gravidanza, 
viene ad essere unita alla stessa membrana coriale; però 
tra l’una membrana e l'altra vi c una lamina di tessuto con- 
nettivo mucoso, di dipendenza dall'allantoide, residua del 
magma reticulare , la quale rende l’aderenza a. -corion 
molto facilmente scoliabile fino all'impianto del funicolo 
ombelicale sulla placenta, c fino al termine della gravidanza. 
L'a.. rivestendo all'interno la membrana coriale, tappezza 
così anche la superficie fetale della placenta, la quale, come 
c noto, deriva dal corion. L’a., insieme al corion e alla de- 
cidua riflessa, che per primo c seconda gli stanno rispet- 
tivamente all'esterno, costituisce il sacco ovulare (più pre- 
cisamente l'a. costituisce la membrana interna del sacco 
oculare), sacco completamente chiuso. 

La superficie interna dell’a. è in costante contatto con 
il liquido amniotico, e in rapporto alla sede di impianto 
si possono distinguere due tipi di a.: la parte placen- 
tare che rimane aderente alla superficie interna della 
placenta c la parte riflessa che, assieme allo strato spon- 
gioso e al corion, viene a costituire la parete del sacco 
amniotico. Non vi sono però sostanziali differenze anato- 
miche fra l’a. placentare c quello riflesso e nemmeno vi 
sono prove sicure che la parte di a. aderente alla placenta 
svolga un ruolo più importante da! punto di vista meta- 
bolico dcll'a. riflesso. 

L’a. umano è del tutto privo di vasi sanguigni, nonché 
di vie linfatiche ed è egualmente privo di fibre muscolari 
e di nervi. 

L’a. è composto da cinque strati (fig. 1): 

1) strato epiteliale; 

2) membrana basale; 

3) strato fibroso compatto; 

4) strato dei tìbroblasti; 

5) strato spongioso o zona intermedia. 

Lo strato interno, di origine ectodermica, è formato da 
epitelio semplice, dapprima pavimcntoso, poi, cioè dopo 
la metà della gravidanza, più alto, fino a diventare cubico. 
È questo strato che dà l'aspetto liscio c brillante alla mem- 
brana. Gli elementi di esso, dal III mese in avanti, sono 
ricchi di lipoidi c glicogeno, contengono granuli di na- 
tura albuminoidea e presentano dei vacuoli, dimostrando 
cosi un'attività scccrncntc. 

L’epitelio amniotico presenta aspetti variabili in rap- 
porto alla sede: al polo inferiore del sacco amniotico le 
cellule sono piatte con nuclei fusiformi; in vicinanza del 
margine placentare sono cubiche con nuclei ovalari; in 
corrispondenza della placenta si osserva l’altezza massima 
dell'epitelio, che ha carattere columnarc. 

Di particolare interesse i reperti dell’esame al micro- 
scopio elettronico (Vecchietti, Candiani). che permettono 
di distinguere due tipi di cellule amniotiche. Le cellule 
del 1* tipo sono di aspetto cubico con contorni estrema- 
mente irregolari. Il margine rivolto verso la cavità amnio- 
tica è caratterizzato da un rigoglioso sviluppo di micro- 
villi, costituiti da cstroflessioni citoplasmatiche rivestite 
dalla membrana cellulare. Il bordo polipoidc viene consi- 
derato come un'organizzazione destinata ad aumentare 

1540 


Qjgitizfìd by Gopgle 



AMNTO 


l’area di transito del liquido amniotico. Le singole cel- 
lule sono incastrate le une nelle altre. Alla loro base è 
evidente una piccola serie di vescicole che stanno a rap- 
presentare la manifestazione morfologica submicrosco- 
pica del passaggio del liquido attraverso la membrana cel- 
lulare. Queste vescicole vengono definite come vescicole 
pinocitosiche c stanno a dimostrare non solo il trasporto 
del liquido, ma l’esistenza di un complesso meccanismo di 
scambi tra il loro contenuto c il protoplasma. Le cellule 
del 2° tipo sono a nucleo voluminoso, di forma irregolare, 
con contorni molto festonati. Il margine libero presenta 
numerosi microvilli, che conferiscono alla cellula l'aspetto 
di un orlo a spazzola. La base cellulare sembra costituita 
da un insieme di peduncoli citoplasmatici, disposti in 
maniera da formare maglie c lacune. Per i loro caratteri 
ultrastrutturali le cellule del 2° tipo possono essere para- 
gonate alle cellule dei tubuli renali. La presenza di micro- 
villi, di citomcmbranc c il fenomeno della micropinocitosi 
fanno riconoscere alle cellule amniotiche un'intensa atti- 
vità di superfìcie, sicuramente collcgata all’attiva circo- 
lazione del liquido amniotico. 

Le differenze tra le due cellule risultano evidenti: il 
« tipo Golgi » contiene molti vacuoli, un apparato di 
Golgi molto sviluppato c un reticolo cndoplasmatico egual- 
mente molto sviluppato. Esistono inoltre strette relazioni 
fra vacuoli, apparato di Golgi c il sistema dei canali intra- 
cellulari. Si suppone che queste cellule abbiano un'attiva 
funzione secretoria e che il secreto venga scaricato nella 
cavità amniotica per mezzo del sistema dei canali inter- 
cellulari. 

Il « tipo fibrillare » è caratterizzato da un citoplasma 
fibrillare, l’assenza o la scarsa presenza dei sistemi del 
reticolo cndoplasmatico c un piccolo apparato di Golgi. 
La morfologia e la presenza dei microvilli sulla superficie 
libera fanno assegnare a queste cellule una funzione di 
assorbimento. 

Per quanto riguarda il significato biologico è da ricor- 
dare che l'a., insieme al corion e alla decidua, formando un 
sacco chiuso, trattiene il liquido amniotico nella sua cavità, 
cioè nella cavità dove sta il nuovo essere in via di sviluppo, 
e cosi non può non proteggerlo contro traumi prove- 
nienti dall’esterno, contro infezioni provenienti dall'in- 
terno, cioè dalla cavità vaginale, contro turbe circola- 
torie della placenta sia in gravidanza sia in travaglio 
di parto. 

Liquido amniotico 

Il liquido amniotico costituisce un sistema eterogeneo com- 
posto da una soluzione in cui sono sospese varie sostanze. 
Quando vengono allontanate le sostanze insolubili il li- 
quido amniotico c chiaro, ha l’aspetto di una soluzione 
acquosa la cui densità diminuisce con il progredire della 
gravidanza. La tensione superficiale del liquido amnio- 
tico umano a 37 “C è di 69 0.4 dyn/cm. un valore molto 

vicino a quello dell'acqua. La sua osmolarità è similare a 
quella del siero materno e fetale nel I trimestre di gravi- 
danza c tende poi a diminuire a 20-30 mmoli/l. La com- 
ponente solida varia dall* I al 2"„ e la metà é rappre- 
sentata da proteine. I costituenti inorganici del liquido 
amniotico ricordano quelli del liquido extracellulare per 
quanto concerne la concentrazione di sodio, cloruri, ani- 
dride carbonica che c alta e con solo piccole quantità di 
calcio, potassio, magnesio e fosfati. Nella tabella a col. 1 548 
abbiamo elencato i valori medi conosciuti per quanto con- 
cerne la composizione del liquido amniotico a termine di 
gravidanza in confronto a quelli esistenti, sempre nella gra- 
vidanza a termine, nel sangue materno e in quello fetale. 
I dati hanno naturalmente un valore approssimativo 
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Fig. 1. Rappresentazione schematica di una sezione condotta 
attraverso la. e i! corion. A) Epitelio. B) Membrana ba- 
sale. C) Strato compatto. Di Strato dei fibroblasti. F.) Strato 
spongioso. Fi Strato cellulare. Gi Strato reticolare. Hi Mem- 
brana pscudobasalc. I) Trofoblasto. (Da Bournc, 1V62, ridi- 
ifftnata). 


avendo altri AA., con altre metodiche, rintracciato livelli 
diversi. Le proteine ricordano quelle del liquido intersti- 
ziale per il loro rapporto albuminc/globuline. Le percen- 
tuali delle x- e --globuline nel liquido amniotico sono 
molto vicine a quelle del siero fetale ma sono inferiori ai 
valori materni. Scarsa la presenza di fibrinogeno e di lipidi 
coniugati alle proteine. Gli aminoacidi hanno una con- 
centrazione similare a quella del plasma materno mentre 
i nitrogeni non proteici (urea. ac. urico, crcatinina) vanno 
aumentando a partire dal I trimestre di gravidanza. Questi 
dat* andrebbero d'accordo con l'ipotesi deU’aumcntata 
escrezione di urina da parte del feto nel liquido amnio- 
tico. Numerosi gli enzimi accertati nel liquido stesso, al- 
cuni presenti a concentrazioni molto basse, comparate 
a quelle esistenti nel siero materno (colinesterasi, tributir- 
rinasi. alcalinfosfatasi), altri a concentrazioni elevate (tran- 
saminasi glutammicossalacetiche, latticodeidrogenasi). In 
tracce sono inoltre presenti gli ormoni corticosurrenalici 
(cortisone, 17-idrossicorticosterone) che non sono corre- 
lati al sesso del feto. I tre principali estrogeni (cstradiolo, 
estrone, estriolo) sono presenti in forma coniugata. Pre- 
senti pure progesterone e pregnandiolo. I 17-chctosteroidi 
hanno una concentrazione di 30-40 mg/l senza un rap- 
porto diretto con la durata della gravidanza, il sesso c il 
peso del feto. La concentrazione delle gonadotropine co- 
rioniche tende a subire oscillazioni che ricordano quelle 
presenti ncll'urina della gravida. Vit. C c Vit. B sono pre- 
senti in concentrazioni similari a quelle del plasma ma- 
terno. Il pH si avvicina a 7,0 in confronto al 7.4 del sangue 
materno; il Poo, è lievemente più alto e i bicarbonati 
sono un po’ inferiori ai valori esistenti nel sangue fetale 
e materno. La tensione dell’ossigeno oscilla da 0 a 40 
mmHg. 

La quantità di liquido amniotico subisce grandi varia- 
zioni nel corso della gravidanza. Da ca. 30 mi alla X set- 
timana di gestazione si sale a 350 mi alla XX settimana c 
si raggiunge il massimo di ca. 1000 mi al IX mese. 

Numerosissime le teorie sulPoriginc del liquido amnio- 
tico, dalla prima, di Ippocrate, che lo identificava con 
Purina fetale. Che vi sia una componente urinaria fetale 
nella composizione del liquido amniotico è oggi ammesso, 
dato che i reni fetali iniziano a funzionare verso la X-XII 
settimana di vita embrionale, e numerose sono le dimostra- 
zioni che la minzione fetale ha inizio nell'utero. Sulla 
base di un modesto aumento del peso specifico del liquido 
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amniotico durante l’evoluzione della gravidanza si pro- 
spetta in esso un accumulo di urina. Se l'agencsia renale 
fetale si accompagna all'anidramnio, all’opposto sono di- 
mostrati casi di polidramnio in feti malformati in maniera 
tale da impedire la minzione. La concentrazione di urea 
nel liquido amniotico è quasi doppia di quella dcll’urina 
fetale. 

Nelle fasi iniziali della gravidanza l'epitelio amniotico 
ha caratteristiche secretorie, ma la secrezione è insigni- 
ficante quando le membrane divengono avascolari. Il mas- 
simo incremento del liquido amniotico si verifica quando 
le cellule amniotiche degenerano. 

Più recentemente sono stati chiamati in causa: ghiandole 
salivari, mucosa buccale, polmoni, trachea c faringe, 
mentre minore importanza viene oggi assegnata alla cute 
fetale e alle ghiandole mammarie. È comunque certo che 
anche il cordone ombelicale partecipa alla formazione 
del liquido amniotico e ad esso è stata recentemente asse- 
gnata un’importanza sempre maggiore. La spiegazione più 
semplice, quella di considerare tale liquido come un ul- 
trafiltrato del siero materno, non trova conferma nella 
diversa composizione dei due liquidi. Se discusso è il 
meccanismo di formazione del liquido amniotico, non 
possiamo dire che sia chiarito il meccanismo di riassor- 
bimento. È certo che il liquido amniotico viene rinnovato 
con notevole rapidità (secondo alcuni AA. ciò avverrebbe 
in ca. 3 h). Con l’impiego del deuterio è stato calcolato 
che in I h passano nelle due direzioni (liquido amniotico 
e sangue materno) ca. 600 mi di acqua. Indagini con iso- 
topi radioattivi (**Na e 43 K) hanno accertato che l’inten- 
sità dello scambio orario è di 26 moli per l’acqua, di 
12 mF.q per il Na c di 0.6 mEq per il K. Poiché 26 moli di 
acqua possono trasportare quantità molto superiori di 
Na c di K, si ritiene che ogni elettrolita si scambi con un 
suo proprio indipendente meccanismo, in equilibrio dina- 
mico con il sangue materno. 

Sono stati presi particolarmente in considerazione l’assor- 
bimento attraverso i polmoni fetali e lo scambio attra- 
verso l'a. c un passaggio diretto o una diffusione attra- 
verso il corion e la decidua. Anche la vecchia ipotesi che 
il feto deglutisca il liquido amniotico ha trovato ulteriori 
recenti conferme. Quale che sia il meccanismo di riassor- 
bimento deve indubbiamente esistere un meccanismo di 
regolazione, a noi oggi ignoto, che regoli la quantità del 
liquido amniotico condizionando i due fenomeni di forma- 
zione e di riassorbimento in maniera tale da mantenere 
costante la quantità del liquido stesso senza causare im- 
provvisi aumenti o diminuzioni di quello presente nella 
cavità amniotica. D'altra parte il problema appare com- 
plesso e la stessa partecipazione fetale non è chiara. 
Esistono casi di polidraninio in gravidanza con feti impos- 
sibilitati alla deglutizione c all'opposto i casi di oligoidram- 
nio non sono limitati ai casi in cui non è possibile la 
secrezione fetale nella cavità amniotica. 

Una valutazione dei caratteri del liquido amniotico può 
permettere il conseguimento di dati di vivissimo interesse 
per la conoscenza delle condizioni fetali. Le tecniche per 
una valutazione diretta dei caratteri del liquido amniotico 
sono essenzialmente due: V amnioscopia c. nettamente più 
importante, la amniocentesi. 

Amnioscopia 

F merito di Saling l'avcr approntato nel 1962 un dispositivo 
ottico che, messo in luce il collo dell'utero, viene introdotto 
attraverso il canale cervicale uterino e permette quindi di 
osservare per transilluminazionc la cavità amniotica c soprat- 
tutto il liquido amniotico cosi da poterne valutare le caratte- 
ristiche. L "amnioscopia si c andata lentamente affermando 
come una tecnica tilde per valutare i caratteri del liquido stesso 



Fig. 2. Rappresentazione schematica degli scambi idrici fra 
madre (M), feto (F) e liquido amniotico (A) nella gravidanza 
normale (a sinistra) e nel polidramnio ( a destra). Le frecce 
nella porzione inferiore del diagramma indicano la direzione 
dello scambio idrico; i numeri riportati indicano i valori di 
passaggio orario in mi. I circoli in nero nei diagrammi supe- 
riori delincano la direzione del trasferimento netto, cioè di 
quella che può essere considerata la «circolazione» idrica. (Da 
Hutchinson e coll., ridisegnata). 


e. conseguentemente, per esprimere un giudizio di massima 
sulle condizioni del feto nella cavità amniotica. Le indicazioni 
per l’amnioscopia sono numerose: sospetta gravidanza pro- 
tratta. protrazione della gravidanza, tossicosi gravidica, gra- 
vidanza in donna diabetica c prediabetica, malattia emolitica 
fetale, sospetta rottura delle mcmhranc ovulari c in genere in 
tutti i casi in cui vi siano clementi che fanno sospettare una 
sofferenza fetale. Con tale metodica si può esprimere un giu- 
dizio sullo stato delle membrane (se rotte o integre) nonché 
sul loro spessore. 

Per più ampi dettagli, v. amnioscopia. 

Amniocentesi 

È la metodica con la quale si procede all’estrazione del liquido 
amniotico dalla cavità amniotica. Tale metodica ha trovato 
sempre maggiore utilizzazione pervenendo a sempre più vaste 
applicazioni. In un primo tempo si prospettava la possibilità 
dcll'amnioccntcsi solo nella gravidanza a termine o presso il 
termine; attualmente l’amnioccntcsi viene effettuata in qual- 
siasi epoca di gravidanza, in certi casi fin dal III mese. La tecnica 
è semplice e praticamente scevra da rìschi. Unica cautela da 
rispettare: bisogna che l’ago che effettua il prelievo di liquido 
amniotico non perfori la placenta. In questo caso infatti vi c 
il rischio di provocare emorragie placentari, sia del circolo 
materno che di quello fetale, e può verificarsi talora anche una 
trasfusione di sangue fetale nel circolo materno: evenienza te- 
mibile in casi di madre Rh— portatrice di feto Rh~, e af- 
fetta da isoimmunizzazionc Rh. In tale evenienza si trasfonde 
una carica antigenica a cui la madre risponderebbe con una 
aumentata produzione di anticorpi Rh e conseguentemente 
con un aggravamento della malattia emolitica fetale. Necessita 
quindi, prima dell amniocentesi, accertare la sede di inserzione 
placentare onde evitarla. In passato si cercava la zona ove al- 
l'ascoltazione non si apprezzava il soffio placentare. Più re- 
centemente si è fatto ricorso a metodiche più raffinate e più 
precise giungendo all’esatta localizzazione placentare con un 
apparecchio a ultrasuoni o mediante l’utilizzazione di radioiso- 
topi. Scanala la zona placentare si individualizza il punto 
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adatto per ramnioccnlcM e si procede, in anestesia locale o 
generale, a ll'in fissone di un trequarti con cui si forano la parete 
addominale c quella uterina. Appena superato l'ostacolo rap- 
presentato dal miomctrio si toglie il mandrino e con una si- 
ringa si aspira il liquido amniotico. Solitamente il prelievo di 
5 mi è sufficiente per effettuare tutti gli esami richiesti. Se il 
liquido deve essere usalo per un esame spettrofotometrico è 
necessario porlo immediatamente in una provetta opaca in 
maniera da proteggerlo dalla luce, effettuato il prelievo si 
estrae il trequarti c si esercita per alcuni minuti una pressione 
nella zona dciramnioccntcsi. I rischi dciramnioccntcsi corret- 
tamente eseguita sono trascurabili. Il pericolo di una trasfusione 
fetomatema è escluso qualora si abbia cura di localizzare pre- 
ventivamente la sede di inserzione placentare; il rischio di 
un'infezione amniotica c più che altro teorico se si ha cura di 
attuare le comuni norme di asepsi. In caso di necessità si pos- 
sono attuare amnioccntcsi ripetute, anche settimanali, nello 
stesso soggetto. 

Test sul liquido amniotico 

Da quando l'amnioccntcsi ha trovato vasta applica/ione 
(dopo l'osservazione che essa non è particolarmente peri- 
colosa per la madre e per il feto) sono andate affermandosi 
le indagini tese a valutare i caratteri del liquido amnio- 
tico per desumerne notizie sulle condizioni fetali. 

1. Aspetto e volume. - Un liquido amniotico di colorito 
verdastro è da lungo tempo considerato indice di sofferenza 
fetale, affermazione che trova conferma, anche se non co- 
stante, nella pratica giornaliera. Fgualmente dicasi per la 
quantità esistente di liquido amniotico, la cui diminuzione 
sta in genere a indicare una deficitaria funzione placentare 
c amniotica, soprattutto nei casi di senescenza placentare 
(gravidanza protratta). Le notevoli variazioni che si danno 
nella quantità del liquido (Fuchs) vengono però a porre 
qualche riserva, cosicché non si può costantemente asse- 
gnare un valore assoluto a tale indagine. 

2. Analisi spettrofotometrica. - Nella gravidanza con iso- 
immunizzazione Rh vi sono nel circolo sanguigno materno 
gli anticorpi Rh aventi la proprietà di distruggere gli eri- 
trociti Rh Gli anticorpi passano facilmente attraverso 
la barriera placentare e quindi pervengono nel circolo fe- 
tale ove provocano una distruzione degli eritrociti Rh 
con conseguente emolisi e anemia fetale. Nei casi estremi 
questa anemia può causare la morte cndouterina del 
feto e/o l'idrope fetoplacentare. Per una esatta imposta- 
zione terapeutica c quindi necessario conoscere l'entità 
della malattia emolitica fetale c il rischio fetale. Il tasso 
degli anticorpi Rh presenti nel circolo materno precisa 
l’entità dell'immunizzazione materna ma non i danni 
fetali. NeM’isoimmunizzazione Rh i prodotti dell'emolisi 
fetale vanno accumulandosi nell'organismo fetale per pas- 
sare poi nel circolo materno o, attraverso l'cmuntorio 
renale fetale, nel liquido amniotico. Dopo le prime osser- 
vazioni di Bcvis (1953) c di Walkcr (1957), si deve a Lilcy 
(1961) e a Freda (1965) l'aver documentato che l'analisi 
spettrofotometrica del liquido amniotico fornisce i dati 
più attendibili sullo status fetale permettendo di distin- 
guere i feti sani da quelli affetti e di valutare l'entità della 
malattia. 

Lilcy osservò che nella gravidanza normale il liquido 
amniotico presenta una linea di assorbimento retta fra 
365 mfz e 550 mji. Quando sono presenti in esso i prodotti 
di degradazione dell'emoglobina (come in caso di emor- 
ragia ante partum o in caso di malattia emolitica fetale), 
si riscontra un picco a 450 mjx, la cui altezza indica la gra- 
vità dell'anemia fetale c permette una reale prognosi sullo 
stato fetale. Il picco infatti risulta soprattutto correlato 
al tasso di bilirubinemia fetale. Le tecniche proposte per 
l'interpretazione dei dati derivanti dalla spettrofotometria 
sono legate ai nomi di Liley e di Freda. 
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> iu. 3. Tipica curva spettrofotometrica del liquido amniotico 
nella isoimmuniz/azione Rh. a) Feto gravemente affetto: 
/»> Feto seriamente affetto; r> Feto non colpito o con affe- 
zione modesta. (Da Freda, ridisegnotaì. 


Freda distingue 4 gruppi di valore prognostico fetale: 

I : differenza nella densità ottica compresa fra 0 c 0,2: 
la grande maggioranza dei feti sono Rh- o non 
sono affetti da malattia emolitica fetale; 

2r : valori fra 0.2 c 0,35: i feti sono quasi tutti 
Rh i e presentano un grado modesto di malat- 
tia emolitica (fìg. 3. c); 

3 : valori fra 0,35 e 0,7: feti Rh->- seriamente colpiti 

da malattia emolitica (fig. 3, 6); 

4 : feti Rh 4- gravemente affetti e in imminente peri- 

colo di morte (fìg. 3. a). 

Lilcy (fìg. 4) classifica invece in 3 giuppi i risultati 
della spettrofotometria del liquido amniotico c distingue: 
feti non colpiti o modestamente affetti, casi di moderata 
gravità, casi di grave entità. Fra le due classificazioni 
è oggi preferita quella di Liley, che tiene anche conto 
della settimana di gestazione in cui viene effettuata l’am- 
nioccntesi. La spettrofotometria del liquido amniotico 
offre quindi risultati più chiari sulle condizioni fetali c 
fornisce una guida sicura sull'indirizzo medico: si elimi- 
nano i casi di morte cndouterina del feto, si attua una 
terminazione elettiva della gravidanza in casi di feto affetto 
che abbia raggiunto una sufficiente maturità. Nei casi di 
immaturità fetale si farà ricorso alla trasfusione cndo- 
uterina onde permettere al feto di sopravvivere fino al 
raggiungimento di una maturità tale da consentire allora 
l'interru/ione di gravidanza c la successiva immediata 
exsangui noi rasfusionc. Con tale metodica si c avuta una 
caduta della mortalità dal 25 % al 9%. 

3. Dosaggio chimico della bilirubinemia c degli anticorpi 
Rh. - La determinazione della bilirubina nel liquido am- 
niotico è più complessa, presenta una maggiore incidenza 
di errori di laboratorio e offre dati inferiori a quelli of- 
ferti dalla spettrofotometria nella valutazione delle condi- 
zioni fetali nella malattia emolitica fetale. Lo stesso dicasi 
per il dosaggio del ferro non cminico c della coproporfi- 
rina. Anche i tentativi di trarre un giudizio prognostico 
dal dosaggio nel liquido amniotico degli anticorpi Rh non 
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Fig. 4. Amnioccnicsi tiansudduminalc. anali»! spettrofotome- 
trica del liquido amniotico che circonda un feto affetto da 
eritroblastosi. L’amnioccntcsi c stata eseguita a 31 c Vi set- 
timane 0 e a 32 e 1 ; settimane © di gravidanza. Su ognuno 
dei due campioni la curva di assorbimento spettrale e stata 
ottenuta riportando su carta scmilogaritmica i valori della 
densità ottica letti a varie lunghezze d'onda. I,a linea tan- 
genziale al tratto più basso della curva, che costituisce la base 
del picco, rappresenta approssimativamente l'andamento spet- 
trofotometrico del liquido amniotico del feto non affetto da 
eritroblastosi. In corrispondenza della lunghezza d'onda di 
450 mjz (punto in cui si ha il massimo di assorbimento per la 
bilirubina o prodotti simili), si determina la densità ottica del 
picco a partire dalla sua base. Questo valore di densità ottica 
viene riportato sulla carta scmilogaritmica in corrispondenza 
della settimana di gravidanza a cui si riferisce (linea tratteggiata). 
Il grafico c suddiviso in 3 zone di densità ottica del liquido 
amniotico: (A) rappresenta la zona corrispondente alla con- 
dizione normale o di lieve sofferenza fetale; (B) rappresenta 
la zona corrispondente alla condizione di modesta sofferenza; 
(O rappresenta la zona corrispondente alla condizione di grave 
sofferenza. Il caso illustralo mostra il rapido progredire della 
malattia da uno stato di moderata sofferenza fetale ad uno 
stalo di grave sofferenza. In queste condizioni la morte del 
feto è spesso imminente. (Da Babson e Benson, ridisegnata). 


hanno dato risultati soddisfacenti. Non vi è dubbio che 
la spettrofotometria rimane il metodo di clc/ionc per valu- 
tare le condizioni e la prognosi fetale neU'isoimmuni/za- 
zionc Rh c nella malattia emolitica fetale. 

4. Determinazione gasanalitica. - Sono state effettuate in- 
dagini intese a valutare, sotto il profilo clinicodiagnostico, 
i valori della tensione del CO a c dcll'O, nel liquido amnio- 
tico. Questa è tuttavia influenzata da una vasta serie di fat- 
tori (pressione O, nel sangue materno, frequenza cardiaca 
fetale, rapporto di diffusione attraverso la cute fetale e la 
placenta) cosicché i valori riscontrati variano notevol- 
mente, per cui l'applicazione pratica non si rende possibile. 

5. Dosaggio dell'estriolo . - È stato sfruttato quale test 
diagnostico-prognostico nella malattia emolitica fetale. 
L'estriolo nel liquido amniotico è comunemente presente 
in forma coniugata con l’ac. glicuronico. Quando il feto 
è affetto da malattia emolitica il fegato fetale si trova sotto- 
posto a un notevole lavoro per coniugare ed eliminare la 
bilirubina derivante dalla distruzione degli eritrociti fe- 
tali. Conseguentemente minore sarà l’attività di glicuroni- 
coniugazionc verso l’estriolo c minori saranno i livelli 
dell'estriolo nel liquido amniotico. 
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6. Esame delle cellule per valutare la maturità fetale. - 
Nel 1966 Brosens e Gordon osservarono che la valutazione 
delle cellule fetali sfogliate nel liquido amniotico per- 
mette di apprezzare il grado di maturità fetale, elemento 
di notevole valore qualora si voglia sapere se una gravi- 
danza sia in evoluzione, a termine o protratta, e quindi per 
selezionare il momento preferibile in cui giungere al parto. 
Nel liquido amniotico si sfaldano cellule fetali, con ogni 
probabilità derivale dalle ghiandole sebacee, le quali hanno 
la proprietà, per la presenza in esse di lipidi, di assu- 
mere una colorazione orange quando vengono colorate 
col Nilo blu solfato. La percentuale delle cellule orange 
sul totale delle cellule fornisce dati sulla maturità fetale. 
A partire dall'inizio del IX mese, l'incidenza delle cel- 
lule orange va progressivamente aumentando da valori 
iniziali di 5-10% portandosi, a termine di gestazione, sul 
50-70% c raggiungendo nella gravidanza protratta i va- 
lori più alti (80-90%). Il fenomeno è connesso col progre- 
dire della maturità fetale tanto che in gravidanze gemellar! 
si rintraccia, nei due sacchi ovulari. la stessa percentuale 
di cellule orange. Questa metodica risulta la più semplice 
e sicura nella valutazione della maturità fetale soprattutto 


COMPOSIZIONE DEL LIQUIDO AMNIOTICO 


I iquido 
amniotico 
(gravidanza 
a termine) 


Sangue materno 
(gravidanza a 
termine) 


Sangue fetale 
(a termine) 


Proteine 

totali 

Albumina 

^-globuline 

^-globuline 

v-globulinc 

Composti 
nitrogeni 
non proteici 
Urea 

Ac. urico 
Crcatinina 

Carboidrati 
Glicoso 
Fruì toso 
Ac. lattico 
Piruvati 

Lipidi totali 
Acidi grassi 
Colesterolo 
Fosfolipidi 

Costituenti 

inorganici 

Sodio 

Potassio 

Cloruri 

Calcio 

Magnesio 

Fosforo 

Valori 

gasanalitici 

PH 

Po, 

Pro, 


0.22-0,31 g% 
60% 

12 % 

16% 

12% 


37 mg % 
5.0 mg % 
2,8 mg % 


33 mg % 

3.5 mg % 
37-75 mg % 
0,8 mg % 

48 mg % 

24 mg % 

2 mg % 

3 mg % 


127 mEq/l 
4.0 mEq/l 
106 mEq/l 
4 mEq 1 
1,4 mEq/l 
2,9 mg % 


7,0 

2-15 mmllg 
57 mmHg 


6.4 g% 
55% 
15% 
16 % 
14% 


22 mg % 

4 mg % 
1.4 mg % 


60-90 mg % 
7.5 mg % 


1000 mg % 

465 mg % 

250 ^ 50 mg % 
350 mg % 


137 mEq/l 
3,5 mEq/l 
106 mEq 1 
4,5-6 mEq/l 
2 mEq/l 
3-5 mg % 


7,4 

95-100 mmHg 
30-35 mmHg 


5.5 g% 
68 % 
13% 
8% 
13% 


25 mg % 

4 mg % 
1.2 mg % 


100-120 mg % 
4,2 mg % 
10-20 mg % 
0.7-0, 2 mg% 

97-600 mg % 
140 mg % 
17-185 mg % 
21-166 mg % 


140 mEq/l 
4,5 mEq/l 
106 mEq/l 
5-6 mEq/l 
1,3 mEq il 
4-7 mg % 


73 

20-35 mmHg 
32-40 mmHg 
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in quei casi in cui sia stata programmata l'induzione del 
parto o l'effettuazione elettiva di un taglio cesareo. 

7. Determinazione prenatale del sesso. - Le cellule desqua- 
mate nel liquido amniotico sono tutte di origine fetale 
anche se non c ancora accertata con sicurezza la loro 
origine. La grandissima maggioranza deriva sicuramente 
dalla cute del feto c dcll’a. Nelle prime indagini (Amorose 
e coll.) le cellule, raccolte per centrifugazione del liquido 
amniotico prelevato mediante amniocentesi, venivano colo- 
rate c su d» esse si procedeva alla valutazione della croma- 
tina sessuale. Le cellule degli individui di sesso femminile 
sono cromatinopositive mentre quelle dei maschi sono cro- 
matinonegative. La precisione di tale metodica oscilla 
sull'87%. Successivamente le cellule del liquido amnio- 
tico vennero coltivate in vitro e si giunse cosi aH'cffcttua- 
zionc di un'analisi cromosomica con l’accertamento pre- 
ciso c assoluto del cariotipo c quindi alla sicura diagnosi 
prenatale del sesso. L'indagine poneva la parola fine a 
un argomento che fin dalla più remota antichità aveva ap- 
passionato il genere umano. Una maggiore importanza c 
andata assumendo {'esame dei cariotipo delle cellule am- 
niotiche quando ci si è portati ad effettuare tale indagine 
nel corso dei primi mesi di gestazione avendo lo scopo non 
più di determinare il sesso del nascituro ma di diagno- 
sticare precocemente un'eventuale aberrazione cromoso- 
mica (Steele c Brcg, Valenti c Kchati, Valenti). In questo 
caso l'indagine cromosomica viene effettuata a partire dalla 
XIII settimana di gestazione. Ili mese-inizio del IV, c 
viene effettuata soprattutto in pazienti in cui vi sia il 
sospetto che il feto possa risultare affetto da qualche ano- 
malia cromosomica (ad cs. risulti affetto da sindrome di 
Down o mongolismo). In questi casi, se l’analisi cromoso- 
mica conferma l'anomalia cromosomica, si provocherà 
Pintemizione di gravidanza, mentre si lascia proseguire 
la gestazione con feti a cariotipo normale avendosi una 
certezza sulle condizioni del nascituro (Nelson e Emery). 
In questi prelievi effettuati nelle primissime fasi di gesta- 
zione è indispensabile la localizzazione placentare me- 
diante ultrasuoni e, data la scarsa quantità di liquido 
amniotico che si raccoglie (1-3 mi), sono opportune 
alcune precauzioni nell'allestimento delle colture. Già si 
stanno affrontando i problemi diagnostici per la messa 
a punto della diagnosi prenatale di alcune affezioni con- 
nesse alla congenita assenza di qualche enzima in ma- 
niera di poter giungere all'interruzione abortiva della gra- 
vidanza quando il feto sia affetto da una grave malfor- 
mazione anatomo-funzionalc. 
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AMNIORESSI 

[composto modernamente di amnio c -rèssi, dal gr. rhlxis 
* rottura - f. amniorhe.xls . - i. amniorhexis. - t. Amnio- 
rhexis. - s. amniorrexis. 

È la rottura isolata della membrana amniotica. Può av- 
venire raramente e spontaneamente in uno stato precoce 
di sviluppo, quando l'amnio non si è ancora completa- 
mente saldato al corion; c allora il feto è espulso al di 
fuori dell'animo in cavità coriale, dove, se il corion non 
si rompe, può continuare a svilupparsi (gravidanza extra- 
amniotica). La patogenesi pare sia da riferire ad una di- 
strofìa dcll'amnio (Dareste), o a malattia delle membrane 
(Chavancs), o ad un'anmiotite (Brindeau). Il feto spesso 
nasce prematuro, debole e mal conformato (per la distrofia 
amniotica, o per la strettezza della cavità, povera di li- 
quido amniotico, in cui si è sviluppato). La diagnosi si fa 
dopo l'espulsione del feto all'esame della superficie fetale 
della placenta, dove si vede una cavità amniotica piccola, 
con margini rctratti, c sede di cicatrici. Talora, insieme al- 
l'amnioressi spontanea, può avvenire la rottura del corion, 
e allora se non avviene, come di regola, l'aborto, si avrà 
la gravidanza extramembranosa. Quando, invece, si rompe 
solo il corion e l’amnio integro si sviluppa al di fuori 
della membrana coriale, si può avere la gravidanza extra- 
coriale. 

Più spesso il termine a. viene usato impropriamente per 
significare la rottura artificiale non del solo amnio irta di 
tutte e tre le membrane. Tale semplice intervento ha per 
indicazioni: la terapia della placenta previa marginale con 
emorragia in atto, perché, rompendo le membrane, viene 
a cessare il distacco della placenta, causa dell’emorragia; 
l'inserzione vclamentosa del cordone ombelicale a dila- 
tazione completa, per evitare che le membrane, rompendosi 
spontaneamente, interessino i vasi ombelicali; il distacco 
prematuro o precoce di placenta normalmente inserta, 
perche, permettendo la retrazione dell'area di inserzione 
placentare, si mette in azione la contrazione uterina, fat- 
tore emostatico per eccellenza; la mancata rottura a dila- 
tazione completa, per evitare gli inconvenienti della rottura 
tardiva; l'inerzia uterina da soverchia distensione (poli- 
dramnio, gravidanza gemellare); la provocazione del parto 
nei casi adatti; le aderenze del polo inferiore dell’uovo al 
segmento inferiore dell'utero; il parto gemellare quando, 
avvenuto il parto del primo feto, non avviene la rottura 
del sacco appartenente al secondo; condizioni morbose 
materne causanti dispnea. Va da sé che ognuna delle indi- 
cazioni sopraddette può avere controindicazioni parti- 
colari che debbono essere vagliate nei singoli casi, mentre 
costituisce controindicazione generale la presentazione di 
spalla. 

Per la tecnica, può servire il dito quando il sacco pro- 
trude in vagina, altrimenti una pinza a piccoli uncini 
o una sonda uterina, oppure il mandrino di un catetere, 
usato con speciali accorgimenti per non ferire la madre 
e il feto. Quel che importa è che. nei casi di emorragia 
da placenta previa marginale, la rottura, per agire effica- 
cemente. deve essere molto larga, e che, fatta la rottura, 
bisogna tenere in posto il dito per controllare la presenta- 
zione c per evitare l'uscita a getto del liquido amniotico, 
la quale può portare a una troppo rapida diminuzione 
della pressione cndoamniotica, o alla procedenza del cor- 
done ombelicale o di parti fetali. 

Da ultimo è da ricordare che l'a. va prontamente ese- 
guita in due casi eccezionali, di importanza medicolcgalc: 
quando la borsa delle acque, resistente ed clastica, si 
rompe a cerchio, mentre la testa sta uscendo dai geni- 
tali esterni, e incappuccia il cranio e la faccia del feto. 
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Tale incappucciamento viene dello dal volgo cuffia della 
/ornata, ma si capisce che, se non viene prontamente 
tolto, il neonato soccombe per asfissia. Peggio ancora 
quando, in casi estremamente rari, le membrane non si 
rompono del tutto per la loro straordinaria resistenza e 
jl feto viene espulso insieme alla placenta, totalmente 
racchiuso nel sacco delle acque, ancora integro: anche 
qui l’a. deve essere fatta immediatamente. 

LUIGI CATTANEO 

AMNIOSCOPIA 

r. amnioscopie. - l. amnioscopy. - t. Armùoskopic. - s. am- 
nioscopia. 

Scopo deU’amnioscopia è di stabilire, in caso di sospetta 
sofferenza fetale, se esista o meno un pericolo per la vita 
del feto. 

L’esame, secondo la tecnica di Saling, si esegue introdu- 
cendo nel canale cervicale un endoscopio di diametro 
adatto alla sua ampiezza (12. 16 o 20 mm), munito di 
mandrino. Dopo aver tolto il mandrino, si applica al- 
l’estremità prossimale del tubo un sistema ottico illumi- 
nante. Può essere adoperato anche uno strumentario più 
perfezionato, basato sull’impiego delle fibre ottiche. È 
necessario osservare per trasparenza attraverso il liquido 
amniotico una superfìcie riflettente il fascio di luce (la 
cute del feto c un fiocco di vernice caseosa).* 

In condizioni normali il liquido appare limpido o bian- 
castro c opalescente per la presenza di fiocchi di vernice 
caseosa. In caso di sofferenza fetale esso assume una colo- 
razione verdastra per la presenza di meconio. In condi- 
zioni di ipossia si avrebbe infatti nel feto una circolazione 
di risparmio con vasocostrizione nel territorio splancnico 
e conseguenti iperperistalsi ed espulsione di meconio. Se la 
gravidanza è protratta si possono osservare una colora- 
zione giallastra e una particolare scarsezza del liquido 
amniotico, nonché una scomparsa dei fiocchi di vernice 
caseosa. Nella morte intrauterina recente il liquido appare 
verdastro; se la morte è avvenuta da uno o più giorni si 
osserva una caratteristica colorazione del liquido a tipo 
di lavatura di carne, come conseguenza dei fenomeni di 
macerazione a carico del feto. Nell'isoimmunizzazione 
maternofetale la presenza di bilirubina e di suoi derivati 
conferisce al liquido una colorazione giallo-rossastra. 

La presenza di liquido amniotico tinto di verde non 
sempre sta a indicare uno stato di sofferenza fetale in 
atto; in alcuni casi, infatti, una transitoria ipossia fetale 
può aver determinato nei giorni precedenti l’esame 
un’emissione di meconio con conseguente comparsa di 
una colorazione persistente del liquido. In ogni caso, 
quindi, se il reperto amnioscopico risulta patologico, per 
accertare la reale presenza della sofferenza fetale e defi- 
nirne la gravità bisogna eseguire l'amniocentcsi e valutare 
gli altri caratteri del liquido amniotico. 

L’a. è indicala nelle ultime 4 o 6 settimane di gravi- 
danza. Non si può consigliare il sistematico controllo 
amnioscopico in epoche più precoci della gravidanza, 
poiché non è sicuro che in questi stadi vi sia emissione 
di meconio in caso di sofferenza fetale. Il controllo am- 
nioscopico va eseguito ogni 2 giorni e, ad es. in caso di 
gestosi. non va sospeso subito dopo la remissione della sin- 
tomatologia, poiché questa, se è repentina, potrebbe es- 
sere la coascgucnza della morte del feto. 

Un’indicazione particolare dell’esame amnioscopico è 
rappresentata dal sospetto di rottura delle membrane. Se al- 
l’esame amnioscopico il polo inferiore delle membrane 
appare integro la rottura può essere esclusa, a meno che 
si tratti di una rottura della parte alta del sacco. 

I possibili inconvenienti dcll’a. sono l’infezione intram- 
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Fig. I. Strumentario amnioscopico. In alto : apparato di illu- 
minazione. Al centro : corpo dell’apparecchio con mandrino 
smontato. Nella figura sono riportati tre apparecchi con calibri 
diversi. In basso: asta con batuffolo terminale per detergere 
l’estremità distale dell’appa rocchio quando è in sede. 


niotica, la rottura involontaria delle membrane e l'antici- 
pazione del travaglio. Se l’esame viene eseguito corretta- 
mente essi sono di importanza irrilevante, sia per fre- 
quenza che per gravità. 

Esistono situazioni in cui l'a. non permette di giudicare 
le condizioni del feto. In caso di idramnio l’eccessiva mo- 
bilità del feto può facilitare le complicazioni del cordone 
ombelicale: giri intorno al collo, a bandoliera o intorno 
agli arti; nodi veri, c di conseguenza lo strozzamento dei 
vasi ombelicali, eventualità rara al di fuori del travaglio. 
Può intervenire così una sofferenza fetale acutissima c la 
morte del feto può sopraggiungere prima che l’esame am- 
nioscopico, ripetuto ogni 48 h, possa rilevare uno stato di 
pericolo. L’atrcsia anale è un’altra rara situazione in cui 
l'a. non permette di valutare le condizioni del feto. Durante 
il travaglio di parto dopo l’impegno della parte presentata, 
il meconio espulso dal feto non può raggiungere il polo 
inferiore delle membrane c non può quindi essere eviden- 
ziato dall’esame amnioscopico. V. anche: amnio. 
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ADRIANO BOCCI 

AMNIOTICA MALATTIA 

Si intende per malattia amniotica l’insieme delle altera- 
zioni che possono verificarsi nell’embrione conscgucnzial- 
mente ad alterazioni dell'animo (v.). 

Tale termine aveva in passato un significato molto esteso; 
numerose malformazioni scheletriche venivano difatti im- 
putate ad alterazioni dell'animo, ma le migliorate cono- 
scenze etiopatogenetiche hanno permessi) di riconoscere 
in molti casi una diversa patogenesi, si che il capitolo delle 
m. a. è ora assai esiguo. 

Alla base della m. a. stanno processi patologici a carico 
degl» annessi embrionali, generalmente dcH’amnio. Si 
tratta di alterazioni per lo più a carattere flogistico, le 
quali determinano la formazione di cicatrici o briglie che, 
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retracndosì, rendono irregolare la superfìcie dclPamnio. 
A causa dell'intimo rapporto che l'involucro amniotico 
ha con l'embrione e con il feto, ne può conseguire un'ab- 
norme o irregolare pressione su di esso, che può portare 
a mutilazioni o ad arresti di sviluppo. Tali alterazioni, 
per quanto riguarda l'amnio, consistono in assenza o in 
difetti di sviluppo dell'animo, in un suo mancato accre- 
scimento (oligoidramnio) o nella presenza di membrane 
intramniotiche, oppure di aderenze e di briglie amnio- 
tiche. 

Essendo l'amnio di formazione assai precoce, le sue 
alterazioni si ripercuotono su stadi precocissimi dello svi- 
luppo, determinando (‘insorgere di lesioni talora gravis- 
sime c incompatibili con la vita. L'oligoidramnio deter- 
mina per lo più alterazioni in difetto per compressioni 
locali. 

Le membrane intramniotiche, cosi come le aderenze o le 
briglie amniotiche, agiscono per compressione, stiramenti 
e torsioni provocando la formazione di solchi, fessure, 
strozzamenti, o amputazione spontanea degli arti; tutte 
queste alterazioni riconoscono perciò lo stesso meccani- 
smo patogcnctico c nc diversifica solamente l'intensità 
del movente. 

La cicatrice rctraentc oppure la briglia amniotica pos- 
sono determinare una semplice solcatura, oppure, se giun- 
gono sino al piano scheletrico, in un periodo in cui esso 
è ancora in via di formazione, un’atrofia talora molto spic- 
cata, mentre al disotto del cingolo strozzante si osserva 
solo un piccolo moncone di arto; se invece la compres- 
sione è tale da impedire la nutrizione della parte sotto- 
stante, si può avere la necrosi di questa con relativa ampu- 
tazione spontanea. Talora il frammento distale dell'arto, 
essendo costituito da tessuto molto giovane c ricchissimo 
di acqua, viene riassorbito e non si ritrova al momento del 
parto. Perciò attualmente si fanno rientrare nel quadro 
della m. a. le cosiddette solcature congenite degli arti, in 
cui esiste un vero c proprio strozzamento circolare ad 
anello, e le amputazioni congenite; è discutibile se vi pos- 
sano rientrare alcune forme di pscudartrosi congenita, 
per la cui patogenesi si invocherebbe la presenza di soffe- 
renze vascolari, indotte dalle briglie amniotiche, che distur- 
berebbero profondamente la oxteogcnesi. Nelle amputa- 
zioni congenite dovute a m. a. c quasi sempre possibile 
riconoscere una cicatrice, e ciò vale per la diagnosi diffe- 
renziale con le assenze congenite di arti o di loro segmenti, 
che riconoscono un viz-io di prima formazione. 

In passato si riteneva che alcune malformazioni conge- 
nite, quali il piede torto, la mano torta, c alcuni tipi di 
lussazione congenita dell’anca potessero essere espres- 
sione di una m. a., generalmente di un oligoidramnio 
per compressioni che obbligassero gli arti, nella vita fetale, 
a posizione abnormi; ora, pur non potendosi negare che 
tale meccanismo possa entrare in causa nella patogenesi 
di alcune forme di piede torto, si ritengono più accettabili 
altre teorie patogenetiche. 

La terapia delle solcature amniotiche degli arti non c 
semplice, poiché l'alterazione dei tessuti superficiali si 
accompagna a profonde alterazioni trofiche e vascolari 
così che il provvedi mento terapeutico, generalmente di 
natura chirurgica, inteso ad eliminare il cingolo o lo 
strozzamento, dà spesso luogo a insuccessi o c seguito 
da recidive. 

VINCENZO PIETROG RANDE 

AMOK 

[dal malese amoq ‘ furioso 

Stato crepuscolare osservato per la prima volta tra i ma- 
lesi: un indigeno, colto da improvviso furore omicida, 
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armato di pugnale, corre per le vie urlando c colpendo 
ciecamente chiunque incontri finché non è ridotto aN’im- 
potenza o ucciso. 

La parola malese amoq indica sia la condizione sopra 
descritta sia l'individuo che ne c affetto. 

V. etnopsichiàtria; psichiatria transculturale. 

REI). 

AMORFO STATO 

F. ètat amorphe . - 1. amorphous state. - T, amorpher Zus tatui. 
- S. est ado amorfo. 

Alla materia allo stato solido viene usualmente attri- 
buita la caratteristica di possedere una forma c un volume 
propri: nei solidi, al contrario dei liquidi e dei gas, le mole- 
cole che li costituiscono sono bloccate, obbligate a con- 
servare determinate posizioni, libere eventualmente di 
compiere soltanto piccole oscillazioni intorno a tali posi- 
zioni (V. SOLIDO STATO). 

Questa caratteristica, che distingue lo stato solido dagli 
altri stati, va ricollegata alle particolari forze intramole- 
colari, più intense e spesso ad orientazione preferenziale, 
che si esercitano nei corpi solidi c che perciò possono dar 
luogo a disposizioni geometriche dei vari atomi ordinate in 
modo da formare tipici reticoli spaziali. In quest’ultimo 
caso il solido costituisce un cristallo (v. cristallino 
stato). 

1 solidi in cui non esiste un simile reticolo, perché 
i loro atomi sono disposti irregolarmente, si considerano 
solidi amorfi , o allo stato amorfo. Si noti che, da questo 
punto di vista, amorfi sono anche i gas c i liquidi, salvo 
particolari casi ( cristalli liquidi). La struttura cristallina è 
tipica di quei sistemi di atomi l'energia dei quali risulta 
più bassa di quella che gli stessi atomi avrebbero in una 
struttura disordinala. Ma ciò non vale più, naturalmente, 
se dall’esterno vengono applicati agenti (forze) inibitori. 

Tuttavia anche in molti corpi ritenuti amorfi è possi- 
bile, col metodo dcH’intcrfcrcnza dei raggi X, mettere 
in evidenza un certo grado di « ordine » nel raggruppa- 
mento dei loro atomi, pur senza raggiungere la disposizione 
regolare dei reticoli cristallini. 

Nei corpi amorfi la forma esteriore, macroscopica, può 
essere qualsiasi: non esiste cioè la tendenza, caratteri- 
stica dei corpi cristallini, a riprodurre in grande la forma 
della cellula cristallina elementare. 

Solidi amorfi possono essere considerati i vetri, la si- 
lice, l 'ambra, le ceramiche, il cemento e la maggior parte 
delle cosiddette sostanze plastiche. Per taluni corpi si può 
d'altra parte osservare tanto uno s. a. quanto uno stato 
cristallino, e ciò in rapporto alle condizioni in cui si ef- 
fettua la solidificazione. Amorfi appaiono i metalli in 
strato sottile, ottenuti per condensazione da vapori, c 
anche la superficie dei metalli massicci sottoposti a poli- 
tura. Amorfi risultano, infine, in tutta la massa, quei 
corpi che non hanno una fusione brusca, e che, allo stato 
fuso, presentano un’elevata viscosità, oppure quelli che 
dallo stato fuso vengono portati a quello solido con 
brusco raffreddamento. 

D'altra parte corpi amorfi come i vetri, se riscaldati 
opportunamente, tendono a dare luogo a strutture più 
ordinate e più stabili, che hanno tutti gli aspetti di una 
struttura cristallina; tale processo viene denominato dè ve- 
trificazione (v. vetro). I corpi amorfi sono spesso carat- 
terizzati da minore compattezza nei confronti della cor- 
rispondente varietà cristallina, e ciò è in accordo con 
il più elevato grado di porosità che essi mostrano in 
generale. 

Un gruppo di corpi amorfi che oggi si presenta di note- 
vole importanza è quello delle sostanze plastiche (detto 
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anche degli alti polimeri). Si tratta di alcune sostanze 
naturali e di innumerevoli sostanze di sintesi, dotate di 
peso molecolare assai elevato perché costituite da molecole 
enormi, formate da un non definito numero di gruppi di 
atomi legati fra loro in modo identico. Alcune di queste 
sostanze, una volta formate, non sono più modificabili 
per mezzo del calore, e sono dette resine termoindurenti. 
Altre, invece, dette termoplastiche , presentano un comporta- 
mento simile a quello del vetro nei confronti di un riscal- 
damento, senza tuttavia mostrare mai il fenomeno della 
devetrificazione (v. polimeri). 

Interessante è notare che queste sostanze si ottengono 
spesso a partire da monomeri di bassissimo peso moleco- 
lare, che, per effetto del calore e di eventuali agenti chi- 
mici, polimcrizzano gradualmente mostrando un progres- 
sivo incremento della viscosità, simile a quello che si 
osserva abbassando la temperatura di un vetro o di una 
resina termoplastica preventivamente fusa. 

Nel caso di polimeri la stessa grossezza e irregolarità 
delle molecole impedisce la cristaliinità. In altri casi si 
tratta di un liquido sopraraffrcddato dove si « congela >» 
la disposizione delle molecole caratteristica del liquido: 
tanto meglio se it raffreddamento c rapido e la viscosità 
alta. Può allora accadere che una ricottura provochi la 
ricristailizzazione. 

Secondo recenti vedute, acquisite col progredire della 
fisica degli stati condensati e dei solidi, la differenza fra 
corpi cristallini c corpi amorfi (cioè non cristallini) sta 
nel fatto che nei primi esiste una ben definita disposizione 
degli atomi, che si fa sentire anche a distanza di parecchi 
atomi, mentre nei corpi amorfi questo speciale ordine si 
fa sentire solo a breve distanza, non superiore a qualche 
atomo. 

1 solidi amorfi differiscono dai liquidi, da un punto di 
vista globale, per la lentezza con la quale, in generale, 
seguono l'azione di forze deformanti: in essi, al con- 
trario di quanto avviene nei liquidi, e anche nei solidi 
cristallini, si nota l'assenza di qualsiasi fluidità di breve 
durata. 

Taluni AA. sono portati a considerare i solidi amorfi 
come ultramicrocristallini, cioè con le loro unità cristal- 
line di dimensioni cosi piccole che interessano solo pochi 
atomi. 

Riesce perciò impossibile osservare in essi vere disloca- 
zioni di atomi, forse perche sono già in uno stato tale da 
ritenere che la densità di tali dislocazioni sia estremamente 
elevata. Quest'ultimo fatto spiegherebbe, fra l’altro, l’as- 
senza di un netto punto di fusione che caratterizza in ge- 
nere i solidi amorfi (fusione pastosa). 

V. anche: materia. 
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Generalità 

Con il termine di amputazione si intende l’asportazione di 
un segmento terminale di arto, ottenuta sezionando Io 
scheletro nella sua continuità; se la demolizione viene 
fatta invece attraverso una interlinea articolare si parla 
di disarticolazione. Viene detta a. anche l'asportazione par- 
ziale di organi (naso, lingua, rene, intestino retto, utero, 
pene), ma è improprio usare lo stesso termine per indi- 
care l'estirpazione totale di un organo (ad cs. mammella). 

L'a. t intesa come intervento chirurgico, era conosciuta 
già ai tempi di Ippocratc c considerata operazione gravis- 
sima che si eseguiva per allontanare un segmento di arto 
caduto in gangrcna. La demolizione veniva eseguita sezio- 
nando i tessuti morti allo scopo di evitare l'emorragia. 
Solo aH'inizio dell'era cristiana, con Celso, Archigene e 
Galeno, si eseguirono a. in tessuti sani facendo l'emostasi 
con suture. Questo metodo fu dimenticato nel medioevo 
e si ritornò all’antico, amputando parti in gangrena e 
ottenendo l'emostasi mediante la cauterizzazione delle 
superfici di sezione col calore (ferri roventi e olio bol- 
lente). Con la rinascita degli studi di anatomia e chirurgia 
si riprese (A. Bcninvieni, G. da Vigo, G. Falloppio, A. 
Paré) a ricercare nei monconi di a. i vasi recisi c a legarli. 

Insieme con i pericoli dell'emorragia, lo shock opera- 
torio e l'infezione delle ferite continuarono a conferire 
all'a. carattere di estrema gravità. Né valsero a ridurne 
i pericoli i progressi della tecnica, iniziati dal chirurgo 
bolognese Bartolomeo Maggi (1516-22) con l'introduzione 
del metodo a lembo circolare, c continuati poi soprat- 
tutto dai chirurghi dall'Accademia di Parigi (scc. xvii e 
xviii : J. L. Petit, Sabaticr, Malgaigne, Chopart. Dessault, 
Littré) i quali, su perfette basi anatomiche, elaborarono 
metodi speciali per ogni segmento di arto ed eseguirono 
le a. con tecnica precisa e rapidità prestigiosa. Solo nella 
seconda metà del sec. xtx, con le scoperte dell'anestesia, 
dell'antisepsi e dell'asepsi, diminuirono notevolmente i pe- 
ricoli dell'intervento. Alla fine del secolo scorso furono 
anche costruiti i primi arti artificiali degni di tal nome e il 
loro progressivo perfezionamento ha gradualmente influito 
sui metodi operatori c ha condotto alla concezione moderna 
dcll’a.. secondo cui essa costituisce il primo tempo di un 
procedimento terapeutico di cui la sostituzione con pro- 
tesi rappresenta il secondo. 

Indicazioni 

Nei secoli scorsi, soprattutto nel xviii e xix, le indicazioni 
all’a. furono numerosissime: per una frattura grave, una 
ferita articolare, un'infezione estesa di un arto, non esi- 
stevano altre possibilità di cura all'infuori dcll'a. Anche 
durante la 1 guerra mondiale il numero degli amputati 
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fu enorme ( 1 .500.000). I progressi che la scienza medico- 
chirurgica ha realizzato negli ultimi 25 anni hanno elimi- 
nato molte delle indicazioni del passato rendendo suscetti- 
bili di terapia conservativa affezioni per le quali la demoli- 
zione era la sola risorsa. L'isolamento dell'insulina, la 
scoperta dei numerosi antibiotici, degli anticoagulanti 
(eparina, dicumarolo), la nuova chirurgia del simpatico 
e dei vasi (per citare qualche esempio) hanno offerto al 
chirurgo possibilità di successo sconosciute nei primi anni 
de! sec. xx. E oggi, per quel senso di rispetto dell’inte- 
grità fìsica dell'individuo cui deve ispirarsi la condotta del 
chirurgo, l'a. va praticata solo quando siano esaurite tutte 
le risorse della terapia conservativa medica c chirurgica. 

Le affezioni per le quali è indicata l'a. si possono riu- 
nire in 3 grandi gruppi: 1) processi patologici; 2) traumi; 
3) deformità. 

I processi patologici comprendono: 

a) Le infezioni acute quali: l’artrite purulenta grave, ri- 
belle al trattamento conservativo medico con antibiotici, 
o chirurgico con artrotomia ampia e resezione articolare; 
l'osteomielite acuta, grave c cronicizzata, plurifistolizzata 
e complicata da artrite, da frattura patologica, deformità 
dell'arto ; la gangrcna gassosa. È da rilevare però che l'indi- 
cazione nelle infezioni acute gravissime è discussa in quanto 
la causa della morte c la setticemia, che continua anche 
dopo che sia stato asportato il focolaio di partenza. 

b) La tbc osteoarticolare, solamente nei casi ribelli 
all'immobilizzazione, alla climatoterapia, all'attinoterapia, 
agli interventi conservativi, e accompagnata a decadi- 
mento grave dello stato generale e a tossiemia. 

c) I tumori maligni non metastatici (e, se primitivi, 
prima che abbiano dato metastasi) dell'osso o dei suoi 
piani di copertura, la cui asportazione escluderebbe la 
conscrvabilità dell'arto o del segmento di arto. Per alcuni 
tipi di tumore viene anche praticata la resezione semplice, 
sostituita con trapianto osseo auto- od omo- o cteropla- 
stico, sostenuto o no da metallo fissato in vario modo. 
Sono state anche praticate sostituzioni articolari con 
qualche buon risultato a breve distanza di tempo. 

d) La echinococcosi diffusa , di un osso lungo, con frat- 
tura spontanea. 

c) Le gangrene da malattie costituzionali o discrasiche, 
o da malattie vascolari, sempre dopo che siano stati messi 
in atto tutti i mezzi medicochirurgici tendenti ad evitare 
l'intervento demolitore o a limitarne l’estensione. 

Anche nel campo dei traumi la chirurgia conservativa e 
ricostruttiva ha compiuto progressi che hanno ridotto 
(specie nella pratica civile) le indicazioni dell'a. Essa 
deve essere riservata ai traumi molto gravi con estese 
distruzioni dei tegumenti, delle parti molli profonde e 
dello scheletro, complicate da lesioni articolari o vasco- 
lonervose, o da ematomi dissecanti, o da stato generale 
grave. Nella chirurgia di guerra le indicazioni si devono 
necessariamente allargare' in conseguenza dell'affollamento 
dei feriti e della difficoltà che ne deriva di curarli precoce- 
mente e mantenerli a lungo sotto osservazione. In tal 
senso durante la II guerra mondiale sono stati compiuti 
notevoli progressi in virtù di una organizzazione dei 
servizi sanitari più adeguata c tesa a ottenere un rapido 
sgombero dei feriti e un loro smistamento in centri specia- 
lizzati delle retrovie. Ciò ha permesso, ad es., di trattare 
con la moderna terapia vasodilatatrice molti congelamenti 
e di evitare in un'alta percentuale di casi le operazioni 
mutilanti o quanto meno di limitarne l'estensione. 

Anche le vaste ustioni di 3° grado richiedono talvolta l’a. 

Per le deformità l'indicazione all'a. riguarda i casi in 
cui un arto o un segmento di esso, per deformazioni conge- 
nite o acquisite, sia divenuto imbarazzante o dannoso, ad 


es. : arti paralitici, pseudoartrosi gravi e incurabili, grandi 
accorciamenti dell'arto inferiore, anchilosi in posizione fun- 
zionalmente sfavorevole e intrattabili con interventi orto- 
pedicochirurgici. Queste a. vengono dette ortopediche e 
vanno anch’esse diminuendo di frequenza col progredire 
della terapia operatoria. 

Monconi di amputazione 

Il moncone è il segmento di arto compreso tra la superficie 
di sezione e l' articolazione immediatamente prossimale. 
F.sso viene utilizzato come punto di appoggio dell'appa- 
recchio di protesi e pertanto l'a. ha, tra gli altri, lo scopo 
importantissimo di preparare un moncone che soddisfi 
il meglio possibile le esigenze della statica e della dina- 
mica della parte, considerate anche dal punto di vista 
dell'applicazione della protesi. 

A seconda che i monconi rispondano o meno a queste 
necessità funzionali si distinguono in buoni monconi e cat- 
tivi monconi. Perché un moncone sia considerato clinica- 
mente perfetto e utile funzionalmente deve essere non 
dolente, spontaneamente c al carico, c gravabile . cioè 
adatto a sopportare, direttamente o indirettamente, le 
pressioni della protesi. Esso inoltre deve avere una giusta 
lunghezza e una buona mobilità, che gli consentano una 
sufficiente azione dì leva, un rivestimento cutaneo suffi- 
ciente, non sovrabbondante, scorrevole sul piano aponeu- 
rotico sottostante, ben vascolari zzato e quindi né ciano- 
tico, né iperemico, né edematoso; deve avere lo scheletro 
sufficientemente rivestito di muscoli o tendini e una forma 
regolare, cioè tale da adattarsi facilmente e bene al ri- 
spettivo apparecchio. 

Le cause per cui un moncone è dolente sono numerose 
(irritazioni della cute, borsiti, fìogosi profonde delle parti 
molli o dell'osso, causalgie, etc.); di esse alcune sono fa- 
cilmente eliminabili, mentre altre, come il neuroma, costi- 
tuiscono ancora un problema insoluto. 

In passato la tecnica e i metodi di a. erano ispirati al 
principio di rivestire le superfici di sezione dello scheletro 
del moncone con un abbondante cuscinetto di parti molli 
e soprattutto di muscoli. Questo principio venne respinto 
da molti AA., specie angloamericani. Keever e Perkins, 
ad es., consigliarono di sezionare i muscoli allo stesso li- 
vello dell’osso in modo da ricoprire la superfìcie di sezione 
di questo solo con l'aponeurosi c con i tegumenti. I mu- 
scoli, infatti, sono costituiti da un tessuto non adatto a 
essere sottoposto a pressione, e a contatto dell'osso c sotto 
le continue sollecitazioni del movimento cadrebbero in 
necrosi senza dare nessun maggior apporto di sangue alla 
cute. Questo concetto ha condotto alle cosiddette a. ten- 
dinoplastiche , nelle quali la superficie di sezione dello sche- 
letro viene ricoperta solo con i tendini costituiti da un 
tessuto connettivo resistente e quindi più adatto a soppor- 
tare gli effetti nocivi della pressione. Queste a. sono vera- 
mente utili quando si possa disporre di tendini larghi, 
quale ad cs. il tendine di Achille. Vi è stato un ritorno al 
metodo classico, di rivestire cioè le sezioni ossee con masse 
muscolari; ma è generalmente accettato che queste non 
devono essere esuberanti perché un cuscinetto di parti 
molli sovrabbondante, cadente o a clava, nuoce alla fun- 
zionalità del moncone. 

Il concetto elaborato sinora riguarda prevalentemente o 
solo l’arto inferiore sottoposto a carico; ma raramente, 
specie per lesioni traumatiche, è possibile praticare un in- 
tervento di demolizione con tecnica tendinoplastica, la 
quale spesso va incontro a fenomeni flogistici c più diffi- 
cilmente dominabili. 

Pertanto, poiché i livelli di a. devono utilizzare le 
parti molli muscolari, la tecnica si è orientala verso queste, 
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Fig. 1. Schema del valore funzionale dei singoli segmenti sche- 
letrici in rapporto alla più recente tecnica ortopedica protesica. 
Il valore c proporzionale alla densità della punteggiatura. 
A sinistra : schema del valore funzionale dei singoli elementi 
scheletrici dell'arto supcriore ; a destra : lo stesso schema riguar- 
dante l'arto inferiore. ( Originale Zarotti). 



Fig. 2. A sinistra : schema delle sedi di elezione e dei livelli 
critici per le a. dell’arto superiore. A destra: schema delle sedi 
di elezione c dei livelli critici per le a. dell'ano inferiore. {Ori- 
ginale Scavo). 


specie dopo che la protesi ha cercato di diminuire lo sca- 
rico sull'ischio o sulle mctafisi tibiali con le invasature a 
vuoto; le quali infatti abbisognavano di parti molli ab- 
bondanti c solide, non esuberanti. 

Infine la resina plastica adoperata per modellare l'in- 
vasatura delle protesi ha definitivamente confermato la 


utilità delle masse muscolari trofiche, tese, solide, per ga- 
rantire un moncone altrettanto solido. 

Questa tecnica è stata realizzata con la miodesi. cioè 
con la fissazione ad un cappuccio periostale dei muscoli, 
incrociati alla coscia e sovrapposti alla gamba. 

Gli clementi in base ai quali si deve determinare la lun- 
ghezza del moncone sono molteplici c difficilmente concilia- 
bili tra loro (fìgg. 1 e 2). Esso infatti deve essere lungo 
quanto occorre per conservare le inserzioni dei muscoli 
che ne assicurano il movimento c per costituire un buon 
sostegno e un potente braccio di leva per la protesi. Al 
tempo stesso c necessario che non sia troppo lungo affinché 
sia ben vavcolarizzato e l'articolazione artificiale immedia- 
tamente distale possa essere situata allo stesso livello 
della omonima del lato sano. 

In ogni segmento di arto è stata determinata ( sede di 
elezione) l'altezza alla quale deve cadere la sezione perché 
il moncone risponda a questi requisiti. Il valore funzio- 
nale del moncone, via via che ci si allontana da tale zona, 
diminuisce ed è ridotto al minimo ove si raggiunga il co- 
siddetto livello critico, rappresentato dal punto più alto 
in cui si può far cadere la sezione (fìg. 2). 

Gli schemi riportati nelle figure mostrano appunto i li- 
velli di elezione, le zone in cui i monconi sono meno bene 
protcsizzabili c quelle di scarsa importanza o addirittura 
di ostacolo ai fini protesici. 

La regolarità di forma del moncone dipende non solo 
dalla quantità di parti molli che lo rivestono, ma anche 
dal livello c dal modo con cui esse c lo scheletro vengono 
sezionati. 

Un moncone che non risponda a tutti questi requisiti 
è un cattiva moncone che, per estensione del significato 
del termine, una volta usato solo per definirne l'aspetto 
esteriore, viene anche detto moncone conico. Si distin- 
guono 3 tipi di conicità: conicità anatomica o primitiva , 
dovuta a cattiva tecnica nella confezione del moncone, 
cioè a sproporzione tra il livello della sezione delle parti 
molli c quello dello scheletro; conicità degli adolescenti, 
imputabile al fatto che nei giovani l’osso continua ad 
allungarsi mentre la guaina delle parti molli rimane 
press'a poco invariata; conicità secondaria, consecutiva 
ad atrofìa delle parti molli, infezioni, produzione di 
osteofiti. 

La cicatrice del moncone, scorrevole sui piani profondi, 
non rctratta, priva di pieghe, deve avere una sede che 
non la esponga alle sollecitazioni del carico, e perciò in 
genere è terminale per l’arto supcriore e laterale per quello 
inferiore. Alcuni AA., come gli inglesi, ritengono che la 
cicatrice possa essere terminale in tutte le a.: ciò anche al 
fine di semplificarne e standardizzarne la tecnica e ren- 
derla alla portata di tutti i chirurghi anche non specialisti. 

Per quanto riguarda la direzione della cicatrice è bene 
che sia sempre trasversale; specie nei segmenti di arto con 
due ossa non deve avere una direzione anteroposteriore, 
per evitare che determini un solco che si approfondisca 
tra i due elementi dello scheletro con conseguente for- 
mazione di pieghe. 

Per evitare l'aderenza della cicatrice ai piani profondi 
si consigliano due accorgimenti: scollare il meno possi- 
bile il sottocutaneo dalla fascia sottostante e suturare 
quest'ultima come un piano a sé e con molta accuratezza. 
come se fosse il peritoneo (Pcrkins). L’importanza della 
scorrevolezza della cicatrice è grandissima, specie nelle a. 
dell’arto inferiore. Ad ogni passo, infatti, il moncone 
compie nell'apparecchio di protesi un movimento di va 
e vieni dall'alto al basso, detto movimento a pistone, che 
è innocuo se la cute è scorrevole, mentre se è aderente ai 
piani profondi il continuo trauma dello scorrimento viene 
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trasmesso ad essi e si ha una costante irritazione delie ter- 
minazioni nervose che provoca dolore. 

È da rilevare che in chirurgia di guerra solo in circostanze 
particolarmente fortunate è possibile attenersi alle norme 
per la confezione di un buon moncone. In guerra Fa. deve 
rispondere a due requisiti fondamentali: salvare la vita del 
paziente dall'infezione c dall'emorragia e conservare quanto 
più è possibile dell'arto lasciando alla riamputazione, 
quasi sempre inevitabile, il compito di preparare il mon- 
cone per la protesi. S'intende che ncll'a. per infezione da 
anaerobi non si deve avere alcun riguardo all’economia 
della demolizione, che deve essere eseguita in territorio 
macroscopicamente sano. 

Per preparare un buon moncone è necessario tener pre- 
senti alcune nozioni sulla retrattilità delle parti molli e in 
particolare dei tegumenti c dei muscoli. 1 tegumenti, non 
appena incisi, subiscono una retrazione che, salvo lievi 
oscillazioni relative all'età, alla regione e alla maggiore 

0 minore ricchezza di sottocutaneo, si calcola a 1/3 della 
loro lunghezza. Cosi che, ad es., volendo ottenere un lembo 
lungo 6 cm, bisogna scolpirne uno lungo 9 cm. I muscoli 
sezionati subiscono, per la loro elasticità e per il loro 
tono, una retrazione di poco supcriore a 1/3 della loro 
lunghezza. Arterie e vene si retraggono in misura minore 
e i nervi hanno una retrazione minima. 

1 vari metodi di amputazione 

Si possono schematicamente riportare a 3 fondamentali: 
1) circolare; 2) ellittico; 3) a lembi. 

I. // metodo circolare. - (Di Celso, a ghigliottina). 
Consiste nel sezionare la cute circolarmente e, sullo stesso 
piano, tutte le parti molli e l'osso. È un metodo molto 
rapido, che non ha bisogno di particolari accorgimenti 
chirurgici, c lascia una superficie di sezione pianeggiante 
che permette un ottimo drenaggio ma provoca vivi dolori, 
guarisce per seconda intenzione molto lentamente e dà 
un moncone conico che richiede con certezza la riampu- 
tazionc. 

Per tali inconvenienti è stalo quasi generalmente abban- 
donato dopo essere stato usato su vasta scala durante la 
I guerra mondiale. Si ritiene infatti che rivestire la super- 
ficie di sezione con lembi cutanei non suturati abbrevi 
notevolmente la guarigione senza compromettere le possi- 
bilità di drenaggio. Viene perciò preferito il metodo cir- 
colare infundiboli/orme che consiste nelFincidcre circo- 
larmente dapprima la cute e il sottocutaneo, poi la fascia, 
i muscoli superficiali e quelli profondi, ciascuno al limite 
di retrazione dello strato precedente, e infine Fosso. I vari 
strati vengono perciò sezionati in piani sempre più pros- 
simali, via via che ci si avvicina all'osso, per cui, ad opera- 
zione ultimata, la ferita assume l'aspetto di un imbuto 
muscolocutaneo il cui apice è costituito dalla superfìcie 
di sezione ossea c la base dai tegumenti che possono essere 
riuniti da una linea trasversale. Il metodo è particolar- 
mente adatto per quei segmenti di arto il cui scheletro è 
costituito da un solo osso (fig. 3). 

Quando l'incisione circolare si pratica per dissecare la 
cute e il sottocutaneo, c ottenere solo con essi il rivesti- 
mento dello scheletro del moncone, si parla di processo 
circolare a manichetta, che è utilizzabile nei segmenti di 
arto il cui scheletro è costituito da due ossa, e solo a quel 
livello in cui le parti molli sono essenzialmente rappresen- 
tate da tendini (ad es.: avambraccio al terzo inferiore). 
La sezione di questi ultimi viene eseguita allo stesso livello 
su cui cadrà quella delle ossa. Ne risulta un moncone 
protesizzabile. 

L’esecuzione del metodo circolare può essere sempli- 
ficata da una incisione laterale esterna (segmento di arto 



lig. 3. A. della coscia secondo 
il metodo circolare mfundi- 
boliformc. Si notino i diversi 
piani di sezione procedendo 
dall'esterno all'interno cosi da 
costituire un imbuto il cui 
apice è Fosso. (Da Vascon- 
celos, modificata). 



Fig. 4. Schema dei vari tipi di 
incisione cutanea per le a. Pro- 
cedendo dall'alto in basso: inci- 
sione a racchetta, incisione 
ellittica, incisione a 2 lembi 
uguali, incisione a 2 lembi di- 
suguali. (Da Vascvncelos, mo- 
dificata). 


a un osso) o da due incisioni laterali (segmento di arto a due 
ossa) dirette secondo l'asse dell'arto e prolungate fino al 
livello della sezione ossea in modo che ne risultino due 
lembi cutaneomuscolari e Fosso possa essere segato al- 
l'altezza voluta. 

Durante la II guerra mondiale il metodo circolare fu 
adoperato sistematicamente nell'esercito americano c ncl- 
F 80-90% dei casi fu necessaria la riamputazione. Nel- 
l'esercito inglese, invece, fu usato il metodo a due lembi 
uguali senza sutura (almeno nei primi giorni) e la per- 
centuale di riamputazione fu inferiore (Keevcr). 

2. Metodo ellittico. - Questo metodo è caratterizzato 
dalla sezione delle parti molli secondo un piano obliquo 
di 45° rispetto all'asse dell'arto. L'estremo superiore del- 
l'ellissi corrisponde al punto di sezione ossea e l'asse mag- 
giore deve essere una volta c mezzo il diametro della super- 
fìcie di sezione. Cute, sottocutaneo e aponeurosi vengono 
incisi insieme; al limite della loro retrazione si sezionano 
i muscoli e poi, all’altezza voluta. Fosso. Ne risulta un 
moncone a lembo unico c cicatrice eccentrica. Il metodo 
è applicabile nei segmenti di arto a scheletro unico o doppio, 
là ove uno dei componenti lo scheletro sia sottocutaneo 
(gamba). 

Varianti del metodo ellittico si possono considerare il 
metodo ovalarc e quello a racchetta <fìg. 4). 

Il metodo ovalare consiste nell'incisione di tutti i tessuti 
molli, o della sola cute, secondo un triangolo isoscele con 
vertice prossimale e base curvilinea a concavità superiore. 

Il meroilo a racchetta è una modificazione del prece- 
dente. per cui si vengono ad avere due lembi laterali con 
angoli retti, o più o meno ottusi, che si riuniscono in modo 
da dare una cicatrice parallela all’asse dell'arto. Questo 
metodo viene usato quasi esclusivamente per la d. scapolo- 
mcralc, per quella della coscia c per quelle mctacarpo- 
e metatarsofalangee. 
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3. Metodo a lembi. - Nella sua espressione più semplice 
questo metodo c rappresentato da quello circolare, modi- 
ficato con due incisioni laterali. Mediante questo metodo 
si ottengono due lembi uguali il cui contorno inferiore ret- 
tilineo si continua ad angolo retto con i margini. 1 lembi 
così ottenuti, se vengono suturati, risultano esuberanti 
agli angoli e devono essere regolarizzati con incisioni 
che li smussino. Ciò induce ad adottare lembi curvilinei. 

Il metodo a lembi può essere eseguito secondo 3 mo- 
dalità: a) a lembo unico; b) a due lembi disuguali; r) a 
due lembi uguali (fig. 4). 

a) A lemlto unico. - Due incisioni verticali e parallele, 
riunite da una terza, inferiore, curvilinea c a convessità 
inferiore, formano un grande lembo cutaneo, o muscolocu- 
tanco. che riveste l’intera superficie di sezione delimitata 
da un’altra incisione superiore che riunisce gli estremi di 
quelle verticali. 

b) A due lembi disuguali. - I due lembi, uno più lungo 
ed esteso, l’altro più piccolo, si ottengono con incisioni 
analoghe e hanno lo scopo di dare, come risultato finale, 
una cicatrice anteriore o posteriore. 

Sono stati recentemente adoperati anche i cosiddetti 
lembi disuguali invertiti, cioè scolpiti in modo che tegu- 
menti c muscoli abbiano nei due lembi opposta lunghezza: 
cioè la cicatrice dei muscoli non viene a corrispondere con 
quella dei tegumenti. 

c) A due lembi uguali. - Ciascun lembo deve risultare 
uguale alla metà del diametro antcropostcriorc dell’arto. 
La cicatrice terminale trasversale non presenta inconve- 
nienti particolari in nessuna a. Ove l'indicazione all’a. 
sia data da un trauma, questo metodo consente la conser- 
vazione di parti molli e rappresenta perciò un’economia 
nella demolizione; esso, inoltre, permette una migliore 
visibilità delle strutture anatomiche c rende possibile il 
controllo delle infezioni se i lembi non vengono suturati. 
Per queste ragioni il metodo è stato ed è largamente usato. 

È stata completamente abbandonata l*a. cinematica 
(tunncllizzazioni, anse muscolari, etc.) nell'arto inferiore, 
mentre viene ancora usata, talvolta, per gli arti supe- 
riori (nordamericani e slavi). 

Si intende che gli elementi che determinano la scelta 
del metodo emergono, oltre che dalle qualità proprie di 
esso, anche dalla natura della lesione che indica l’inter- 
vento, dalle condizioni del soggetto, dalle parti molli a 
disposizione, dalla necessità di un buon rendimento pro- 
tesico. 

Quale che sia il metodo di a., nell'esecuzione di esso 
occorre osservare alcune norme. 

Norme generali di tecnica 

1. Strumentario. - Oltre ai ferri comuni c a quelli da ossa è 
bene avere a disposizione un retrattorc metallico che -serve a 
spostare verso la radice dell'arto i lembi cutancomuscolari in 
modo da scoprire la parte di scheletro da demolire al momento 
in cui si deve segare. Si può anche usare una compressa di 
garza divisa in 2 o, se lo scheletro è costituito da due ossa, in 
3 branche con le quali si avvolgono le parti molli c si rctrag- 
gono queste verso la radice dell’arto al momento della sezione 
ossea. 

2. Anestesia. - La scelta del tipo di anestesia è particolar- 
mente importante e deve essere fatta caso per caso in bave alla 
valutazione di molti elementi: età e costituzione del soggetto, 
coesistenza di malattie generali, tipo della lesione che indica 
l'intervento, sede dcll’a. Perciò, volta per volta, si ricorrerà 
all’anestesia locorcgionalc, o alla rachiaoestesia sottoaracnoidea, 
o all'anestesia generale, quesi’ullima particolarmente indicata 
nelle grandi d. (nei diabetici, negli arteriosclerotici c nei sog- 
getti con malattie vascolari». 

Di recente, quasi esclusivamente negli U.S.A., c stata im- 
piegata l'anestesia per perfrigerazione, ottenuta tenendo l’arto 


per 2 o 3 h nel ghiaccio frantumato e mischiato con sale da cu- 
cina, c applicando un laccio emostatico per impedire la circo- 
lazione del sangue. Nei tessuti ischcmici c raffreddati a O'C 
si ha l’arresto di ogni scambio cellulare e si ottiene un'ane- 
stesia che permette un intervento della durata di 1 h. Nel de- 
corso postoperatorio la temperatura deve essere portata pro- 
gressivamente da 5 fino a 19 “C c mantenuta tale per un 
periodo di 4-7 giorni. 

Secondo Bancroft, Fullcr, Ruggiero c Massee si evitereb- 
bero cosi gli abbassamenti bruschi della pressione e lo shock 
c si avrebbe una notevole riduzione di mortalità soprattutto 
nei soggetti di età avanzata, in cattive condizioni generali e 
con gravi infezioni in atto. Alcuni AA. però (ad cs. Large. 
Heinbcckcr, Bruncau. Brooks c Duncan) ritengono il metodo 
poco consigliabile. 

3. Emostasi preventiva. - In genere si usa l'emostasi pre- 
ventiva con la fascia di Esmarch, che però c controindicata 
in caso di infezione o di tumori, perché la progressiva com- 
pressione verso la radice dell’ano può immettere in circolo 
liquidi settici o cellule neoplastiche. In tali casi c preferibile 
servirsi di un laccio emostatico o meglio di un bracciale pneu- 
matico. o della compressione digitale deirarteria principale 
dell'ano o, addirittura, rinunciare all'emostasi preventiva ri- 
cercando i vasi prima di sezionarli c allacciandoli. Anche nei 
casi di malattie vascolari c consigliabile fare a meno dell'emo- 
stasi preventiva temporanea. Sono noti casi di pletora apo- 
coptica. 

Nella d. della spalla, nell’a. intcrscapolotoracica. nella d. 
dell’anca c. in genere, nelle a. alla radice dell'ano, è indicata 
l'emostasi preventiva definitiva con la legatura dei vasi a monte 
della sezione. 

4. Po u. -ione del chirurgo. - Il paziente deve stare in decubito 
supino, con Parto da operare fuori dal letto operatorio; il chi- 
rurgo deve mettersi di fronte ad esso, in posizione terminale 
per le a. della mano o del piede, in modo da avere alla sua 
destra l’ano da operare in tutti gli altri casi. Un assistente sor- 
regge l'arto alla radice, mentre un altro si colloca al lato op- 
posto a quello dell'operatore per attendere all'assistenza di- 
retta. 

5. Mobilizzazione dei tegumenti. - Incisi la cute e il sotto- 
cutaneo, bisogna liberarli dalle aderenze che essi hanno con 
i tessuti sottostanti, specie a livello dei setti intermuscolari. 
Ciò si ottiene con pochi colpì di bisturi tenuto quasi a piatto 
c mordente appena l’aponeurosi, mentre la cute viene man 
mano rctratta. Questo distacco deve essere fatto al massimo 
per 1 o 2 cm perché, sempre che sia possibile, l’aponeurosi 
deve rimanere attaccata alla cute per aumentarne la resistenza 
c migliorante le condizioni di circolo e di nutrizione. £ per ciò 
che si consiglia anche di incidere insieme cute c aponeurosi 
c di dissecare qucst'ultima dai muscoli sottostanti. 

6. Sezione dei muscoli. - I muscoli vanno sezionati in dire- 
zione perpendicolare allo scheletro, in tempi c strati successivi, 
in modo che possano rctrarsi. c dalla superficie in profondità, 
fino a raggiungere lo scheletro al livello stabilito dalla sezione. 
Quando si vogliano preparare dei lembi si può anche usare 
il metodo della trasfissionc, che consiste ncll'introdurre il col- 
tello orizzontalmente, al livello stabilito per la sezione dell'osso, 
c nel dirigere il tagliente in basso c in fuori facendolo uscire 
in corrispondenza del margine inferiore del lembo cutaneo. 
Questo metodo non c raccomandabile se non in alcuni casi 
(a. deH'avambraccio o d. della coscia» nei quali presenti qualche 
vantaggio. 

7. Sezione dello scheletro. - Questo tempo operatorio deve 
essere eseguito in modo da preparare al moncone uno sche- 
letro regolare nella sua forma c privo di osicofiti. Il periostio 
deve essere inciso circolarmente là dove cadrà la sezione, scol- 
landolo per qualche millimetro verso il basso. L’osso deve 
essere reciso nettamente con seghe coltellati o a filo; durante 
la sezione le parti molli devono essere ben protette evitando 
che particelle di osso rimangano in esse. La sezione deve es- 
sere normale all’asse dello scheletro c regolare. Se il contorno 
osseo presenta spigoli (cresta tibiale, linea aspra del femore) 
questi saranno smussati per evitare decubiti nelle parti molli. 

Nel l'avambraccio le due ossa potranno essere segate allo 
stesso livello, invece nella gamba il perone deve essere sezio- 
nato più in alto, o addirittura disarticolato. 
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8. Emostasi operatoria. - Se l'intervento e stato condotto 
con emostasi preventiva, bisogna ricercare i grossi vasi, iso- 
larli dai nervi che li accompagnano e legarli accuratamente. 
Tolto poi il laccio emostatico, si completa infine l'emostasi 
dei vasi più piccoli. 

Poiché il simpatico pcnarterioso ha una parte importante 
nell'origine delle algic degli amputali, è consigliabile eseguire 
nei grossi tronchi arteriosi una simpatectomìu per un tratto 
di 8-10 cm. 

9. Trattamento dei nervi. - Il trattamento dei nervi deve es- 
sere oggetto di particolare attenzione, sia per lo shock che la 
loro sezione provoca, e che per i grossi tronchi nervosi può 
essere gravissimo, sia per il fenomeno della formazione dei 
neuromi di a. 

Ben a ragione Lcriche afferma che : « l*a. deve essere consi- 
derata un intervento di neurochirurgia ». 

Si ovvia al primo inconveniente infiltrando i nervi con ane- 
stetico (anche se l'ammalato è in narcosi) prima di reciderli. 
Più difficile, però, è evitare La formazione di neuromi. Norma 
fondamentale è quella di Lerichc: recidere, cioè, i nervi molto 
in alto con un tagliente affilatissimo e senza maltrattarli. Mol- 
tissimi altri metodi sono stati proposti, ma con incerta for- 
tuna. 

10. Ricostruzione delle parti molli. - In caso di lesione asettica 
la ferita viene chiusa. Nei lembi cutaneomuscolari i muscoli 
devono essere suturati riunendo tra loro quelli a funzione an- 
tagonista. In ogni caso la fascia deve «scie suturata molto 
accuratamente. Cc chi lascia agli angoli un sottile drenaggio. 

Se la cute è scarsa, c deve essere suturata sotto tensione, 
sarà applicata su di essa una trazione continua a pesi. Lo stesso 
trattamento è di obbligo nelle a. circolari semplici, per age- 
volare la cicatrizzazione della superficie cruenta. 

Per ovviare alla conseguenza di vaste cicatrici terminali, 
si può ricorrere con successo ai trapianti lobulari di cute che, 
in alcuni casi di a. della gamba al terzo supcriore, hanno per- 
messo (Scaglietta di evitare un'a. di coscia. 

Amputazioni ostcomiopUstiche 

Circa 15 anni fa c quasi contemporaneamente, Bcricmont 
a Berck-Plàge (Normandia), Dederìch a Bonn e Weiss 
a Varsavia idearono e praticarono una tecnica di a. che 
contrastava in parte con i concetti allora usuali. 

Si tratta fondamentalmente di una miodesi o fissazione 
dei muscoli su un cappuccio periostale e una copertura 
solida c tranquilla dell'apice osseo. 

Era stato notato infatti che dopo il deperiostamento del- 
l'apice osseo potevano formarsi sequestri coronali atrofici 
o permanere dolori per la stessa causa. 

Inoltre il moncone osseo, libero c duro, tagliente, sì 
faceva facilmente strada fra i vari muscoli anche se questi 
erano stati solidamente suturati fra di loro, in quanto 
la cuffia muscolare scorreva c basculuva sull’apice osseo. 

Fu obiettato che si poteva istituire il fenomeno della 
limitazione della corsa c che i muscoli andavano incontro 
a più facile ipotrofìa. 

Weiss con esami clcttromiografici ha dimostrato che 
l’attività muscolare permane più forte e aumenta con il 
passare de) tempo. 

La tecnica è stata adottata in tutti i paesi europei e 
non. A Parigi Lcscocur ha sintetizzato in un pregevole 
volumetto (v. bibliografia) tutta la fisiologia e patologia 
del moncone, ed ha schematizzato i vantaggi deH'ostco- 
mioplastica. 

I . Amputazione della coscia. - Emostasi temporanea con 
laccio. Sezione della pelle a lembi uguali; taglio dei piani 
aponeurotici e muscolari secondo un piano perpendicolare 
alfasse dell’arto. L’osso può essere a questo punto sezio- 
nato alla medesima altezza per rimuovere la parte del- 
l'arto amputato. 

I gruppi muscolari sono individuati con precisione e 
separati in quattro fasci: interno, esterno, anteriore c po- 
steriore (fig. 5). 



Fig. 5. A. ostcomiopki stura della coscia. Ai Preparazione dei 
fasci muscolari, del periostio c resezione ossea. B) Sutura del 
periostio. C) e D) Sutura a croce degli strati muscolari mediale 
col laterale c anteriore col posteriore. 


I vasi sono legati abbastanza alti al di sopra dell'inci- 
sione cutaneomuseolare, con seta o treccia di nylon. Lo 
sciatico comune è tirato al massimo, la sua guaina in- 
filtrata di anestetico e sezionata abbastanza in alto. La sua 
estremità può essere nascosta c legata in un muscolo. 

Poi i gruppi muscolari sono retratti in alto lasdando 
allo scoperto una notevole lunghezza del moncone di 
femore. Il periostio è allora scollalo e raccolto più in alto 
possibile (da 4 a 5 cm), talvolta con qualche difficoltà 
a contatto della linea aspra (fig, 5, A). 

L’osso a nudo è resecato e il canale midollare può essere 
tappato con spugnosa o gelatina espansa. 

II periostio è allora abbassato e suturato sull'apice, 
chiudendosi così in modo completo la superficie di se- 
zione dell’osso stesso (fig. 5, B). 

I tempi seguenti sono quelli della mioplastica. La sua 
importanza risiede nel fatto che è necessario realizzare 
una tensione equilibrata fra i muscoli antagonisti, tenendo 
conto della loro qualità e della loro forza proporzionale. 
I muscoli del gruppo interno (gracile, vasto interno, pcttinco 
c adduttori) sono suturati al gruppo esterno (vasto esterno, 
tensore della fascia lata). Poi sopra di questi (quindi a 
croce) si sutura il gruppo muscolare anteriore (vasto la- 
terale, retto anteriore intermedio, sartorio secondo l’al- 
tezza) con il gruppo posteriore (bicipite, scmitend inoso, 
semimembranoso) (fig. 5, C e D). 

II seguito della tecnica è discusso. L’aponeurosi può 
essere lasciata, tagliata o asportata. Il drenaggio può es- 
sere posto in profondità e/o in superficie. 

Utile il drenaggio con sottile tubo di nylon a depres- 
sione continua. Sutura a strati, non in tensione. 

2. Amputazione tibiale . - La sezione della cute, dei 
muscoli e ossa non ha alcuna caratteristica particolare. 

La resezione del perone va fatta alla medesima altezza 
della tibia. Il periostio viene scollato e raccolto plicato sul- 
l'osso. Poi le due ossa sono sezionate 4 cm più in alto e la 
cresta anteriore della tibia resecata a 35* e smussata. 

Il periostio è allora inciso in due lembi laterali su cia- 
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scun osso. 1 due lembi mediani sono suturati l'uno al* 
l'altro in modo da formare un ponte periosteo fra le due 
ossa. Gli altri due lembi sono ribattuti sui canali midollari 
di cui il tibiale può essere precedentemente chiuso con 
osso spugnoso o con gelatina. Alcuni tappano con pic- 
cola stecca corticale. 

I gruppi muscolari sono suturati due a due. L'aponeu- 
rosi può essere mantenuta o resecata a seconda della va- 
scolarizzazione migliore della cute. 

Sutura a strati con drenaggio a suzione o depressione 
per pochi giorni. 

L'a. nell'arto supcriore ricalca gli stessi schemi. 

L'esperienza ha dimostrato che i monconi di coscia 
risultano più solidi c trofici; vengono evitate le escare 
apicali; l'amputato sorregge e dirige meglio la protesi che 
è, naturalmente, a contatto c appoggio totale. 

Per la gamba il ponte periosteo gradualmente ossifica 
formando un equivalente ponte osseo rotondo modellato 
sulle parti molli con una funzione di carico, oltre che di 
fissazione tibiopcroncale, per impedire i movimenti dolo- 
rosi a livello della tibiopcroneale supcriore. 

L’a. osteomioplastica ha mostrato tali pregi di buon 
trofismo del moncone c di indolorosa gravabili li che non 
pochi AA. hanno creato tecniche per una protesizzazione 
immediata al tavolo chirurgico. 

Questo dimostra quindi che il tessuto muscolare è gra- 
vabile. Esso andrà incontro a involuzione c mctaplasia 
fibrosa e formerà una coppa o cuffia ben gravabile sia 
alla coscia che alla gamba. 

Per quanto riguarda la protesi immediata o postopera- 
tiva si consiglia di consultare la voce protesi ortope- 
dica. Si chiarisce comunque che immediatamente dopo 
la sutura e la medicazione sterile vengono applicati ai 
moncone una maglia tubolare, un grosso spessore di resina 
plastica espansa c un'altra maglia tubolare, indi l'appa- 
recchio gessato, cui viene fissata un'attrcz/atura tubolare 
provvista di un piede plastico per la deambulazione. 
Questo avviene dopo 2 giorni. 

Mentre l'a. osteomioplastica ha avuto molti seguaci e 
il consenso generale, la protesi immediata ha suscitato 
perplessità. Tuttavia Dederich, Vitali a Londra, gli stessi 
Bcrlcmont c Wciss, nonché Burgcss a Seattle (U.S.A.), 
se ne sono dichiarati entusiasti. 

In Italia la tecnica osteomioplastica c già abbastanza 
diffusa. La protesi postoperatoria è stata applicata in 
qualche caso, con esito favorevole. 

Amputazioni e disarticolazioni dell’arto superiore 

Mano 

Le a. della mano esigono la massima economia c una 
esatta considerazione del valore funzionale dei vari seg- 
menti. Il pollice ha un valore grandissimo c bisogna fare 
tutto il possibile per conservarne anche un piccolo mon- 
cone, la cui funzione potrà essere migliorata approfondendo 

10 spazio interosseo tra pollice e indice. 

Nelle a. detta 3* falange bisogna tener presente che, per 
conservare integra la mobilità del dito, occorre salvare il 
terzo prossimale di essa, altrimenti è preferibile amputare 
al terzo medio della 2* falange. 

Nelle a. detta /• falange si deve considerare attentamente 

11 valore del dito nel quadro della funzionalità di tutta la 
mano. L'indice, insieme al pollice cui si oppone, costi- 
tuisce una pinza perfetta, ma un suo moncone molto corto 
serve solo a mantenere immutata l'ampiezza e la solidità 
del palmo della mano, mentre è di impaccio al 3° dito, 
che nella funzione si sostituisce al 2°. Una tale condizione 
va rispettata se, in un lavoratore manuale, si vuole conser- 
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vare soprattutto la funzione di presa; ma ove interessino 
piuttosto l'agilità e la capacità di compiere fini movi- 
menti c preferibile disarticolare l'indice in prossimità della 
base del 2* metacarpo, riducendo la distanza tra 1° e 3° 
dito. Anche il risultato estetico e migliore. Ogni d. meta- 
carpofalangea esige l'asportazione di buona parte del meta- 
carpo per ridurre lo spazio tra i metacarpi vicini. 

Ove si debbano asportare il 3* e il 4“ metacarpo, questa 
tecnica, che interrompe il legamento trasversale dei meta- 
carpi, crea una grave invalidità perché riduce la capacità 
prensile della mano. 

Dovendo amputare il 5“ metacarpo bisogna demolire 
il meno possibile, per rispettare le inserzioni muscolari 
c non menomare la solidità del palmo della mano; ma 
se si persegue uno scopo estetico l'a. alta dà un contorno 
più regolare. Con questo stesso fine, nelle a. del 4* e 5° 
metacarpo, quest’ultimo viene lasciato più corto. 

1. Amputazione dette dita distalmente atta base detta 
I tì falange. - Incisione a grande lembo palmare. Il dito si 
tiene in estensione per scolpire il grande lembo palmare, 
e in flessione quando si taglia il lembo dorsale. Si seziona 
il tendine estensore e si lascia rctrarre; si flettono poi il 
polso e il dito, si fa trazione sui tendini flessori c si sezio- 
nano lasciando che si retraggano al disopra del legamento 
trasverso del carpo per evitare che contraggano aderenze 
con i tendini vicini. La sutura dei tendini non è necessaria 
e può portare ad atteggiamenti viziosi in flessione cd 
in estensione. L’osso deve essere sezionato con la sega 
perché non si fratturi. I nervi collaterali volari devono 
essere recisi in alto. 

2. Amputazione delta l a falange al terzo superiore. - 
Incisione a racchetta, che comincia a livello dell'Interlinea 
articolare. Questa si delimita facendo trazione sul dito in 
estensione e determinando cosi un infossamento della cute 
che corrisponde all'interlinea. La racchetta circonda il dito 
raggiungendo sulla faccia volare la plica di flessione digito- 
palmarc. Nei tempi successivi la tecnica è quella della 
a. delle altre falangi (fìg. 6). 

3. Disarticolazione di falangi e dita. - In genere si pre- 
ferisce l'a.. perche la d. lascia un moncone a clava. Inci- 
sione a racchetta: si apre la capsula articolare, mentre il 
dito é in flessione dorsale, c si incide in tutta la circonfe- 
renza. Bisogna raschiare la cartilagine articolare. 

4. Amputazione dei metacarpi. - Incisione a racchetta a 
coda dorsale, che parte dalla base del metacarpo c cir- 
conda il dito passando per la plica digitopalmare. Per il 
2" metacarpi) la coda dell'Incisione decorre sul lato ulnare 
del metacarpo e per il 5* sul lato radiale, mentre per il 
3“ e per il 4° decorre lungo l’asse. Si seziona il tendine 
estensore c poi l'osso all'altezza voluta, tenendo il polso 
in flessione; si fa trazione sul tendine flessore c si seziona 
in modo che si retragga a monte del legamento volare del 
carpo. Con alcuni punti in catgut si accostano le teste 
dei metacarpi vicini. 

Polso 

La d. del polso non va eseguita, in linea di massima, perché 
lascia un moncone scarsamente utile. Questo, per essere 
soddisfacente, deve essere ricoperto dalla cute del palmo 
della mano, non deve presentare sporgenze ossee; l'artico- 
lazione radioulnare inferiore deve rimanere integra, la 
vascolarizzazione c la sensibilità del moncone stesso non 
debbono essere compromesse. Se tali scopi non possono 
essere raggiunti è preferibile ricorrere a un'a. di avam- 
braccio nel punto di elezione. Ad ogni modo, poiché la 
d. del polso resta un ottimo esercizio di medicina opera- 
toria classica e trova qualche rara applicazione in clinica, 
se ne riporta succintamente la tecnica. 
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Fi*. 6. A sinistra : incisione a groppiera sull’anulare, incisione 
a / sul medio. Al centro: incisione a lembo volare per la d. 
inicrfalangca ed a groppiera per la d. meiacarpofalangea. 
A destra : incisione uvulare sull anulare, incisione a racchetta 
sul medio. (Da Furateti/, modificata). 


Si pratica un’incisione cutanea, 2 cm ca. sotto il processo 
stiloideo, proseguendola trasversalmente sul palmo c sul dorso 
della mano, in modo da delimitare un lembo palmare piut- 
tosto lungo c un lembo dorsale corto. Ribattuti in alto i due 
lembi, cd esposta l'articolazione radiocarpica, si repellano le 
arterie radiale e ulnare, che vengono allacciate c sezionate. 
I nervi mediano, ulnare, radiale vengono sezionati c conve- 
nientemente trattati ad un livello più alto dell’interlinea arti* 




Fig. 7. A sinistra : a. a lembo unico dell’avambraccio. A de - 
.tira: a. dcH’avambraccio con il metodo circolare a manichctto. 
(Da Forateti/, modificata). 


colare del polso. Si procede quindi alla sezione dei rimanenti 
tessuti molli periarticolari. dal lato radiale verso quello ulnare, 
fino a che si ottiene il distacco della mano. Le cartilagini arti- 
colari non vanno rimosse, mentre si prov sederà alla sezione 
dei processi stiloidei, se questi protrudono eccessivamente. 
Si procede quindi alla sutura dei lembi cutanei con punti 
staccati. £ utilissima la resezione mctacpilìsaria distale ra- 
dioulnare. Si Torma infatti una larga paletta utile per una 
valida c forte pronosupinazione sia nella protesi cinematica a 
bretellaggio che nella protesi mioeieltrica. 

A vambr accio 

Il sito di elezione per l’a. dell’avambraccio è tra terzo 
medio e terzo inferiore, o poco più in basso, fino a 6 cm 
sopra l’interlinea radiocarpica, per conservare le inser- 
zioni del muscolo pronatore rotondo e assicurare ì movi- 
menti di pronosupinazione. 

La lunghezza minima del moncone antibrachialc, che 
sino a qualche tempo fa era indicata in 10 cm, oggi, grazie 


alla invasatura di resina plastica a contatto totale, può 
essere portata a 8 cm, sempre che esistano le condizioni 
tessutali profonde e superficiali favorevoli. 

Per quanto riguarda l’applicazione di protesi mioelet- 
trica è necessario che residuino gruppi muscolari validi, 
anche se piccoli. 

1 metodi più convenienti sono: quello circolare a mani- 
chctto (fig. 7, a destra) e, meglio, quello a due lembi uguali, 
anteriore e posteriore. In ogni lembo devono essere incisi 
insieme la cute, il sottocutaneo e l’aponeurosi, che deve 
essere dissecata dai muscoli sottostanti. I lembi musco- 
lari possono essere scolpiti per trasfissionc. La mem- 
brana interossea viene incisa al limite della sezione ossea 
c può essere asportata per 1 o 2 cm. Le parti molli ven- 
gono protette e retratte con una compressa a 3 capi e si 
sega lo scheletro completando prima la sezione del ra- 
dio c poi quella dell’ulna (fig. 8). Allacciatura dei vasi 
ulnari, radiali e interossei; ricerca e trattamento dei nervi 
mediano, ulnare c dei rami terminali del nervo radiale. 
Chiusura in 3 strati. Meno usala è l’a. dell’avambraccio 
a lembo unico (fig. 7, a sinistra). 

Gomito 

La d. del gomito è intervento di scarsa utilità che general- 
mente non deve essere eseguito in quanto il moncone 
che ne risulta, di forma notevolmente allargata, mal si 
adatta ad apparecchi di protesi. Cionondimeno i difen- 
sori di tale operazione affermano che il tratto distale del- 
l’omero, proprio per la sua notevole larghezza, consente 
una presa migliore per l’attacco di un arto artificiale. 

Oggi esistono risorse tecniche meccaniche che permet- 
tono fapplicazione del l'articolazione di gomito anche in 
monconi di resezione mciaepi Usarla economica omerale 
distale, senza allungamenti asimmetrici, con blocco c 
sblocco volontario in ogni posizione. 

Con accorgimento particolare la protesi è ben adatta- 
bile c pertanto emerge il vantaggio della dominabilità 
dell’arto, in rotazione, grazie alla larga presa suddetta. 

Braccio 

La sede di elezione dcll’a. del braccio è tra terzo medio 
e terzo inferiore; il livello critico c a ca. 15 cm sotto 
facromion. Se fa. risale più in alto il moncone è poco 
protesizzabile c ha, più che altro, un valore estetico in 
quanto la d. crea una forte asimmetria del torace. 

Al terzo inferiore c medio si può usare il metodo circo- 
lare infundiboliforme, o quello a due lembi uguali, ante- 
riore e posteriore. 

Al di sopra del livello critico è preferibile il metodo a 
grande lembo esterno, che comprende il muscolo deltoide 
(a. intradeltoidea). 

Le masse muscolari da sezionare al terzo medio c infe- 
riore sono: anteriormente il muscolo bicipite e il muscolo 
brachiale anteriore, posteriormente il muscolo tricipite. 
Si deve allacciare l’arteria brachiale con i suoi rami col- 
laterali e la vena omonima, le vene basilica e cefalica; 
sezionare il nervo radiale nella doccia di torsione c i nervi 
mediano, ulnare e muscolocutaneo. Infine chiusura in 3 
strati, suturando il bicipite ai tricipite, poi l'aponeurosi 
e la cute. 

Spalla 

La d. della spalla è indicata solo per quelle forme morbose 
nelle quali è assolutamente necessario procedere alla ri- 
mozione della testa dell’omero. L’incisione cutanea (fig. 9| 
segue anteriormente il margine del muscolo deltoide, dal- 
l’apice del processo coracoidco fin verso la sua inserzione 
omerale; si spinge poi, dall’avanti alfindietro, fino in corri- 
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Fig. 8. Disposizione della compressa di 
garza (cosiddetta compressa a 3 capi) 
per determinare, oltre alla protezione, la 
retrazione delle parti molli e permettere 
cosi la sezione dello scheletro con una 
sega. La sezione del radio deve pre- 
cedere quella dell'ulna. (Da Vasconcrfos , 
modificala). 
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Fig. 9. Schema di incisione per la d. della spalla. ( Originale Scavo). 

Fig. IO. Schema di incisione per la d. intersca polotoracica. ( Originale Scavo). 

Fig. 11. Schema di incisione per d. tarsomctatarsica di Lisfranc. (Da Faraheuf. mo- 
dificaia). 

Fig. 12. Linea di incisione per d. tibiotarsica secondo Syme. (Da Faraheuf. modificala). 


spondenza del solco ascellare. Un'incisione, infine, riu- 
nisce le branche del taglio cosi eseguito, passando in cor- 
rispondenza del pavimento dell'ascella. Si procede im- 
mediatamente alla ricerca del fascio ncurovascolarc, fra 
muscolo coracobrachiale e capo breve del bicipite. Si pra- 
tica la sezione dell'arteria e della vena ascellare tra due 
legature; si procede quindi alla sezione dei nervi mediano, 
ulnare e muscolocutaneo con gli opportuni accorgimenti. 
Muscolo coracobrachiale e capo breve del bicipite ven- 
gono sezionati a livello della loro inserzione coracoidea; 
l'inserzione deltoidea omerale (V deltoideo) viene distac- 
cata e il muscolo ribattuto in alto, scoprendo cosi l’arti- 
colazione scapolomerale. Intrarotando fortemente l'arto 
si procede alla sezione dei muscoli rotatori brevi (sopra- 
e sottospinoso) e della porzione posteriore della capsula 
articolare; indi, ponendo l’arto in forte extrarotazionc, 
si procede alla sezione della porzione anteriore della 
capsula stessa. L'arto viene totalmente liberato dalle sue 
connessioni, dopo che siano stati sezionati i muscoli 
grande rotondo e tricipite brachiale e la porzione inferiore 
della capsula articolare. In corrispondenza della cavità 
glenoide della scapola si avvicinano, con punti di sutura, 
ì lembi residui dei muscoli recisi; il muscolo deltoide viene 
riabbassato e fissato con punti staccati al disotto della 
cavità glenoide. Si procede quindi alla sutura della cute, 
lasciando eventualmente un drenaggio di gomma. 
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Disarticolazione interscapolororacica 
È un procedimento grave e mutilante; pertanto non è 
indicato se non in caso di processi neoplastici maligni; 
l'applicazione di apparecchi di protesi nei malati che 
abbiano subito tale intervento presenta molte difficoltà. 

Marquardt di Heidelberg ha pubblicato il caso di un 
giovane che, stritolato da un rullo con materiale metallico 
rovente, fu sottoposto a d. intersca polotoracica bilaterale. 
È stato provvisto di funzionale apparecchiatura pneu- 
matica. 

La branca supcriore dcll'intfisionc si estende dall'inser- 
zione clavicolare dello sternocleidomastoideo all'angolo 
inferiore della scapola, passando lungo la clavicola, sopra 
l'articolazione acromioclavicolurc, sulla sommità della spal- 
la. sopra la spina della scapola e si dirige poi in basso, se- 
guendo il margine spinale della scapola stessa (fig. 10). La 
branca inferiore dell'incisione procede in basso, dal terzo 
medio della clavicola lungo il solco fra muscolo deltoide 
e grande pettorale, attraversa il pavimento dcU'ascella e si 
unisce all'estremità dell'incisione precedente in corrispon- 
denza dell'angolo della scapola. Dopo aver sezionato le 
inserzioni clavicolari del muscolo grande pettorale, che 
viene ribattutto in basso, e dopo aver liberato la clavicola 
in tutta la sua circonferenza (divaricando mcdialmente o 
sezionando la vena giugulare interna, se necessario) si 
procede alla resezione della clavicola, a livello dei fasci più 
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esterni dello sternocleidomastoideo. La porzione esterna 
del l'osso viene rimossa dopo che siano stati sezionati i le- 
gamenti c la capsula del Tari icola/ione acromioclavicolare. 
Per scoprire il fascio neurovascolare si sezionano l'inser- 
zione omerale del muscolo grande pettorale c quella cora- 
co idea del piccolo pettorale. Si procede allora alla legatura 
dell'arteria c della vena ascellari c alla sezione degli elementi 
del plesso brachiale. Il muscolo grande dorsale e le altre 
parti molli che uniscono il braccio alla parete toracica 
vengono sezionati In modo che l’arto possa liberamente 
essere spostato indietro. Ciò fatto si procede, dall’alto 
al basso, alla sezione dei muscoli che (issano la scapola 
alla parete toracica (trapezio, omoioidco. elevatore della 
scapola, grande e piccolo romboideo, grande dentato). 
I margini cruenti del grande pettorale, del trapezio c di 
altre formazioni muscolari residue vengono suturati in 
corrispondenza della parete laterale del torace. Sutura 
della cute, con punti staccati, previo drenaggio di gomma. 

Amputazioni e disarticolazioni dell'arto inferiore 

Piede 

Le dita hanno un valore funzionale minore che nella 
mano; l*a. del 1° dito non provoca disturbi della normale 
andatura e dà una lieve claudicazione solo nella corsa. 
L'a. del 2° dito provoca un atteggiamento in vulgismo 
del 1®, e quella delle altre dita non dà che disturbi insigni- 
ficanti. Anche l'asportazione di tutte le dita permette una 
buona deambulazione e ostacola solo il salto e la corsa. 
Non c necessaria una protesi, basta una imbottitura 
della scarpa. 

La d. è da preferire all'a. Si usano incisioni a racchetta 
e la tecnica è in tutto analoga a quella seguita per le dita 
della mano. 

Tutte le volte che sia impossibile limitare la demolizione 
alle articolazioni mctatarsofalangec bisogna ricorrere alla: 

1. Amputazione transmeta tarsale. - È Stata usata su 
larga scala durante la II guerra mondiale (Marino-Zuco, 
baggiana) invece della d. tarsometatarsica di Lisfranc e 
di quella mcdiotarsica di C'hopart. La tecnica è semplice: 
metodo a grande lembo plantare con incisione dorsale 
obliqua dall'interno all'esterno, sezione trasversale dei me- 
tatarsi tenendo conto che il 5° deve risultare più corto. 
I tendini estensori si possono suturare con i flessori o si 
possono lasciare retrarre. 

2. Disarticolazione di Lisfranc. - È la d. dell'avampiede 
che si eseguisce sezionando le articolazioni tra i 5 meta- 
tarsi. i 3 cuneiformi e il cuboide. Questa interlinea rappre- 
senta il più alto livello al quale c possibile amputare 
l’avampiede conservandogli una qualche funzione. Ese- 
guita secondo la tecnica originale, questa d. porta, con 
l’andar del tempo, ad un atteggiamento in supinazione 
del moncone in quanto viene a mancare l’azione dei 
muscoli pronatori (peronei, estensore lungo delle dita) 
c prevale quella del muscolo tricipite suralc (flessore plan- 
tare e supinatore), del tibiale posteriore (adduttore e su- 
pinatore) c del tibiale anteriore (estensore c supinatore). In 
conseguenza dell’atteggiamento in supinazione il moncone 
diviene doloroso c ciò ha screditato l'intervento (fig. 11). 

Ove però si owii a questo inconveniente, usando la 
tecnica di Scaglietti, di trasportare cioè sul 2° e 3° cunei- 
forme i lendini del muscolo tibiale anteriore e dell’esten- 
sore proprio dell’alluce, si ottiene un equilibrio delle 
forze muscolari che impedisce la supinazione c fa si che 
il piede poggi sul terreno con tutta la sua superfìcie plan- 
tare, Pertanto, con opportune modifiche rispetto alla 
tecnica originale, questa d. costituisce un ottimo inter- 
vento demolitore dell’avampiede. 


Si usa il metodo a grande lembo plantare: incisione dor- 
sale curvilinea, convessa in basso, che dalla base del 
1* metatarso giunge al tubercolo del 5°. Dagli estremi di 
questa incisione si diparte quella che delimita il lembo 
plantare. Si disseca il lembo dorsale fino alla sua base 
denudando lo scheletro; si scolpisce il lembo plantare 
rcpertando il tendine del muscolo pcronco lungo che si 
recide alla sua inserzione. Si apre l’articolazione tenendo 
presente che il 2° melatarsalc si incunea tra i 3 cuneiformi 
c si disarticola. Il piano osseo viene regolarizzalo con 
la sega, la pinza ossivora e la lima, in modo da smussare 
l'angolo inferiore che costituisce l'appoggio plantare. 

Si scava tra 2° c 3° cuneiforme una intaccatura nella 
quale si adagiano e si fissano insieme i tendini del tibiale 
anteriore c dell'estensore proprio dell'alluce. Emostasi, 
suture. 

3. Disarticolazione mcdiotarsica di Chopart. - È anch'cssa 
un’operazione screditata perché provoca un atteggia- 
mento cquinovalgo. incompatibile con una buona funzione, 
a meno che non si associ l’artrodesi tibiotarsica c sotto- 
astragalica (Scaglietti) o l’artronsi posteriore (Delitala). 

Collo del piede 

Le a. devono dare un moncone adatto a sopportare diretta- 
mente il carico, c la sezione deve essere fatta a un livello 
che consenta l’applicazione di una protesi con articola- 
zione del collo del piede artificiale. 

L’a. osteoplastica intracalcaneare del piede, alla Piro- 
goti', è da abbandonarsi perché l’appoggio avviene non 
sulla ailc plantare, ma su quella posteriore, del calcagno, 
che è inadatta al carico. 

Amputazione di Synte. - Viene anche impropriamente 
chiamata d. tibioastragalica. Dà un ottimo risultato fun- 
zionale; lo scheletro viene segato subito sopra l'articola- 
zione del collo del piede e il moncone viene rivestito con 
un grande lembo posteriore costituito dalla cute del cal- 
cagno che è particolarmente adatta al carico (fig. 12). 

L'incisione consta di 2 parti : plantare e dorsale. L’inci- 
sione plantare è a staffa, $• inizia I cm al disotto del mal- 
leolo interno, scende verticalmente in basso sino alla 
pianta del piede, la incrocia in senso mcdiolatcralc e poi 
risale verticalmente sino all’apice del malleolo esterno; 
l’incisione dorsale riunisce le due estremità della prima 
incisione passando per la plica di flessione del piede. Si 
incidono tutte le parti molli fino all'osso; si apre la capsula 
articolare tra margine anteriore della tibia e astragalo; 
si mette il piede in forte flessione plantare, introducendo 
il coltello tra malleolo esterno c astragalo e poi tra questo 
c il malleolo interno; si sezionano i legamenti laterale 
esterno e laterale interno e poi, sempre facendo forza 
per abbassare c tirare il piede, si seziona il legamento poste- 
riore, si denuda il calcagno sulla sua faccia supcriore e 
lateralmente, c si recide alla sua inserzione il tendine di 
Achille. Ciò permette di continuare la dissezione lungo la 
faccia inferiore del calcagno c di distaccare completamente 
il piede. 

Lo scheletro viene segato qualche nini al disopra della 
faccia articolare astragalica della tibia; la superficie di 
sezione ossea deve essere ben regolarizzata e resa smussa. 
Si ricercano e si trattano i nervi plantari, si legano i vasi 
tibiali anteriori e posteriori, si asportano resti di muscoli 
e di fascia che siano nel lembo calcaneare c si sutura 
quest'ultimo al lembo anteriore. 

Gamba 

Il livello di elezione per l'a. c il terzo medio all'unione 
col terzo inferiore. Secondo Marino-Zuco la lunghezza 
minima compatibile con la protesi è di 6 cm; V optimum 
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è di 14 cm (Perkins), mentre monconi molto lunghi sono 
scarsamente vascolarizzati e si ulcerano facilmente entro 
il cartoccio della protesi. 

In tutte le a. della gamba il margine anteriore della 
tibia va smussato c il perone va sezionato alcuni cm più 
in alto per evitare che sotto Fazione del muscolo bicipite 
femorale ulceri la cute, c per impedire che tra tibia e 
perone si formi un callo osseo che li renda solidali c che 
tolga al perone quell'unione di molla clastica che facilita 
l'adattamento del moncone alla protesi impedendo a 
questa di ruotare. 

C’è chi. ncll'a. al terno superiore, disarticola il perone: 
ma su tale tecnica i pareri non sono concordi. 

Attualmente, con l'invasatura a contatto totale, ove è 
opportuna una più ampia superficie di appoggio, il pe- 
rone va conservato, eventualmente fissandolo alla tibia 
con un ponte osseo. 

A tutti i livelli l'a. si può eseguire col metodo circolare, 
modificato o no (Dclitala); ma viene usato anche il metodo 
ellittico a grande lembo posteriore o anteriore (h'aggiana), 
c anche metodi a due lembi uguali o disuguali col poste- 
riore grande o viceversa. 

1. imputa: ione ai terzo medio con metodo circolare. - 
Bisogna tener conto, nel tracciare la linea di incisione cu- 
tanea, del fatto che la retrazione è minima nella regione 
anteriore c massima in quella posteriore ove si seziona il 
tricipite surale. L’incisione dei muscoli si eseguisce se- 
condo le norme generali di tecnica, cominciando dalla 
loggia posteriore e passando poi a quella anteriore; quindi 
si incide la membrana intcrossca c si seziona lo scheletro 
con le note precauzioni. Si ricercano c legano i vasi ti- 
biali anteriori, tibiali posteriori e peronei, si trattano 
i nervi tibiali anteriore e posteriore e si sutura in 3 piani: 
muscolare, aponcurotico. cutaneo. 

2. Amputazione tendinoplastica di Calandra. - Si può 
praticare solo al terzo medio c quando si hanno a disposi- 
zione le parti molli necessarie. Dà un ottimo moncone ben 
vascolarizzaio, con cicatrice posteriore, capace di appoggio 
terminale. Si eseguisce col metodo a due lembi disuguali: 
anteriore grande e posteriore piccolo. Il malato è in decu- 
bito prono. Il lembo anteriore deve essere lungo 3/4 della 
circonfcrenz.a dell'arto al punto di sezione e il lembo 
posteriore 1/4. L'incisione anteriore viene fatta con la 
gamba tenuta in flessione sulla coscia; interessa la cute, 
il sottocutaneo, l’aponeurosi ; il lembo viene dissecato fino 
a qualche nini al disopra della futura sezione ossea. Il 
lembo posteriore, che comprende solo la cute e il sottocu- 
taneo. viene inciso tenendo la gamba in estensione, disse- 
cato fino alla base c ribattuto in alto. Si scollano poi, 
sempre sulla faccia posteriore, la cute c il sottocutaneo 
distali al lembo ribattendoli in basso a manichetto, in 
modo da scoprire l’aponeurosi fino a livello del margine 
inferiore del lembo anteriore. È possìbile cosi incidere e 
scollare sulla faccia posteriore un lembo di aponeurosi, 
della stessa lunghezza e larghezza di quello anteriore, e 
ribatterlo in alto sopra il livello della sezione ossea. 
Si taglia poi il tendine di Achille all’altezza del margine 
inferiore del lembo anteriore c si ribatte anch’csso al 
di sopra del livello della sez-ione. Si flette di nuovo la 
gamba c con un’incisione circolare si tagliano tutte le 
rimanenti parti molli I cm sotto il livello della se- 
zione ossea. Si apre la membrana intcrossca c si pro- 
cede alla sezione dello scheletro segando il perone 3-4 
cm più in alto della tibia e smussando la cresta di 
quest'ultima. Dopo l’emostasi c il trattamento dei ner- 
vi, si sutura il tendine di Achille ai muscoli della loggia 
anteriore della gamba, il lembo aponcurotico posteriore 
alla base del lembo anteriore c quest’ultimo alla base 
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Fig. 13. A sinistra : a. tendinoplastica di Calandra: incisione 
sul tendine di Achille. A destra: linea di incisione a due lembi 
disuguali |)cr a. tendinoplastica di Calandra. (Da Vasconcehx , 
modificata). 


del lembo aponcurotico posteriore; su di essi si sutura 
la cute (fig. 13). 

Ginocchio 

La d. del ginocchio è un intervento assolutamente da scon- 
sigliarsi in quanto nc risulta un moncone non prote- 
sizzabile. 

Viene pratialta esclusivamente come esercizio di me- 
dicina operatoria classica. 

L’incisione cutanea descrive 2 lembi: uno anteriore, 
ampio, e uno posteriore più piccolo. La lunghezza del 
lembo anteriore deve raggiungere sui lati della gamba 
una linea verticale immaginaria che rappresenti la conti- 
nuazione del margine posteriore del condilo femorale 
corrispondente. La radice di ambedue i lembi deve rima- 
nere ca. 2 cm al disotto dell’interlinea articolare. Si co- 
mincia con il sezionare il tendine rotuleo c sollevare in 
alto il lembo anteriore. Si flette poi il ginocchio, si incide 
la capsula articolare, si sezionano i legamenti collaterali 
del ginocchio e i legamenti crociati. Si effettua così la 
d. sezionando poi le parti molli che sono ancora indenni 
sotto il lembo posteriore aneh’esso sollevato. Sezionando 
così i muscoli gemelli si incontrano i vasi c i nervi del 
cavo del popi ite, che vengono recisi. 

Coscia 

Nelle a. di coscia il moncone può avere un appoggio ter- 
minale solo se l’a. viene praticata al terzo inferiore; per a. 
al disopra di tale livello è necessario il solo appoggio 
ischiatico. Il livello di elezione è al terzo inferiore in prossi- 
mità del terzo medio: si può usare il metodo circolare modi- 
ficato con un'incisione verticale esterna. L’incisione cu- 
tanea deve essere leggermente obliqua in basso e medial- 
mentc perché da questo lato la retrazione è maggiore. La 
tecnica per il resto c semplice purché ci si attenga alle 
norme generali. Si legano i vasi femorali c si tratta il 
nervo sciatico legando anche l'arteria Comes. La sutura 
è trasversale e viene fatta in 3 strati. 
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Si usano anche metodi a due lembi uguali o disuguali, 
come ad es. quello di Callander, particolarmente indicato 
in casi di malattie vascolari. 

1. Metodo di Callander. - Dà un buon moncone termi- 
nale, seziona lo scheletro subito sopra i condili, a livello 
del terzo adduttore, in modo da non aprire il canale mi- 
dollare, e taglia quasi esclusivamente i tendini. La tecnica 
c semplice: paziente in decubito supino con ginocchio 
flesso a 150*. Il lembo anteriore si scolpisce con incisione 
ad U che comincia 3 dita sopra il condilo interno del 
femore, scende lungo il solco tra muscolo vasto mediale 
c muscolo sartorio fino aU'inscrzionc del tendine rotuleo, 
risale sul lato esterno nel solco tra fascia lata c muscolo 
bicipite femorale, c si arresta a livello della prima branca. 
Il lembo anteriore viene delimitato con una incisione 
che, partendo dalle branche dcll’U, raggiunge la faccia 
posteriore della gamba allo stesso livello della branca 
anteriore. Si ruota la coscia all'interno, si incide l'apo- 
neurosi, si sezionano i tendini della zampa d'oca alla 
loro inserzione tibiale lasciandoli rctrarre, e il muscolo 
terzo adduttore al livello della sua inserzione sul tuber- 
colo; si legano i vasi popiitei e si taglia lo sciatico o i suoi 
rami. Si ruota poi la coscia verso l'interno, si seziona la 
fascia lata c il muscolo bicipite vicino agli attacchi tibiali, 
si rimette il ginocchio in estensione, si libera compieta- 
mente il lembo anteriore, si disseca e si distacca la rotula. 
Si seziona lo scheletro e si accostano i lembi: ne risulta 
una cicatrice posteriore. La cute che riveste il moncone è 
quella del ginocchio, priva della rotula ma contenente 
ancora la borsa prerotulea che facilita lo scorrimento 
delle parti molli. 

2. Amputazioni osteoplasticlte. - Sempre al terzo infe- 
riore sono state praticate le cosiddette a. ost copiasti che 
basate sul principio di sezionare il femore al livello dei 
condili, o subito sopra, e di adattare alla superfìcie ossea 
cruenta un segmento di osso prelevato dalla tibia o dal 
perone o dalla rotula (Gritti: fig. 14). Queste a., che fu- 
rono largamente impiegate in passato, sono oggi pressoché 
abbandonate: la sola che meriti di essere menzionata è l'o. 
osteoplastica sopracondiloidea di Gritti che si può ancora 
praticare in casi eccezionali. Un grande lembo anteriore 
viene delimitato con un'incisione a base superiore a U le 
cui branche toccano i tubercoli condiloidci. mentre l'apice 
raggiunge la tuberosità anteriore della tibia e il lembo 
posteriore, lievemente convesso in basso, segue quasi l'in- 
terlinea articolare del ginocchio. Il lembo anteriore, li- 
berato sezionando il tendine rotuleo, i legamenti c la cap- 
sula articolare, viene ribattuto in alto; si asporta la borsa 
soprarotulea c si sdoppia la rotula asportandone la faccia 
posteriore rivestita da cartilagine. Si completa la disse- 
zione del lembo posteriore sezionando i muscoli con taglio 
leggermente obliquo in modo che la superficie di sezione 
venga a trovarsi subito sopra i condili femorali. Si fa 
l’emostasi, si recidono i nervi e si seziona il femore subito 
al disopra dei condili. La rotula viene adagiata sulla super- 
fìcie di sezione del femore e fissata in questa posizione con 
due punti di catgut, passati attraverso fori (uno anteriore e 
uno posteriore) praticati nelle due ossa, con una trivella. 

Il tendine rotuleo si sutura con il periostio della faccia 
posteriore del femore. Anche questa tecnica c stata recente- 
mente abbandonata dopo che la protesi a contatto totale 
ha creato un appoggio meglio distribuito e soprattutto in 
quanto la protesi che veniva adattata era asimmetrica. 
Il basso livello di a. obbligava ad abbassare l'asse del 
ginocchio meccanico rispetto a quello del ginocchio con- 
trola teralc. 

3. Amputazioni al terzo medio. - Al terzo medio della 
coscia si usa in genere il metodo a due lembi uguali (an- 
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Fig. 14. A sinistra : linea di incisione dcll'a. osteoplastica so- 
pracoruliloidea di Gritti. In tratteggiato la porzione da rimuo- 
vere di segmenti ossei. (Da Delitaia, modificata). A destra. 
schema di a. di Grilli espletata. 


tcriorc c posteriore), ma si può anche adoperare il metodo 
circolare modificato. 

4. Amputazioni al terzo superiore. - Al terzo supcriore 
il livello critico è situato 3 cm distalmente al piccolo 
trocantere; comunque è preferibile un moncone, anche 
cortissimo, alla d. 

Infatti con le recenti acquisizioni in materia plastica una 
conchiglia ben adattata alla regione dell'anca favorisce 
un buon appoggio sul breve moncone femorale flesso- 
seduto c permette l'applicazione del sistema cosiddetto 
canadese. 

Si usa il metodo a due lembi disuguali: anteroestemo 
lungo, posterointerno corto. Il lembo antcrocslerno cade 
con la sua branca interna subito dietro i vasi femorali. 
I lembi disuguali possono essere anche esattamente ante- 
riore c posteriore. 

Anca 

La d. dell'anca c intervento raro c indicato solamente 
per la rimozione di neoplasie maligne delle ossa c delle 
parti molli dell'arto inferiore. Sono state tuttavia pubbli- 
cate anche forme traumatiche e addirittura di avulsione 
traumatica. 

L'incisione cutanea è rappresentata da una racchetta 
la cui coda è situata anteriormente. L'incisione comincia 
in alto all'altezza dell'arcata femorale, nel punto ove si 
apprezzano le pulsazioni dell'arteria femorale. Procede 
verticalmente in basso c poi si porta mcdialmcntc in modo 
da circondare la faccia interna della coscia 4 dita al di- 
sotto della piega inguinale, prosegue posteriormente un 
poco al disotto della natica, indi torna sulla faccia anteriore 
delia coscia dopo essere passata sulla sua faccia esterna e si 
ricongiunge al tratto verticale dell'incisione. In corrispon- 
denza di questa porzione del taglio si procede all'isola- 
mento. allacciatura e sezione dell'arteria e della vena fe- 
morali. Anche il nervo femorale, messo in evidenza dopoché 
è stata incisa l'aponeurosi dello psoas, viene opportuna- 
mente sezionato. Si procede allora al completamento dcl- 
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tuale di casi, è legato a una carenza totale. Nella genesi 
di tale reazione psicopatologica Spitz assegna grande im- 
portanza sia all'Immaturità della struttura dell'Io, che lo 
rende vulnerabile alla perdita dell’oggetto d’amore, sia 
anche alle ridotte possibilità di indirizzare le cariche ag- 
gressive all'esterno, attraverso la motilità e la locomozione. 
Infatti i bambini osservati da Spitz erano tutti istituzio- 
nalizzati in una nursery, nella quale erano gravemente ini- 
biti i tentativi del bambino di sostituire l’oggetto d'amore 
attraverso nuovi rapporti sociali e ugualmente di canaliz- 
zare all’esterno, attraverso la locomozione, le cariche 
aggressive. 

Dal punto di vista metapsicologico, essendo ridotta ogni 
possibilità di investimento istintuale, le pulsioni aggressive 
vengono dirette sul S£; mentre nella melanconia e respon- 
sabile il super-io dello spostamento dell’aggressività sul- 
l'Io, nella d. a. tale ruolo è svolto dall'ambiente esterno 
(scomparsa dell'oggetto d'amore e inibizione delle atti- 
vità motorie). Il mancato investimento delle cariche aggres- 
sive sull’oggetto d’amore e la deflessione di queste sul 
soggetto, oltre che nella d. a., si verificano anche nel 
marasma, in cui la carenza materna è totale, e nell'ospe- 
dalismo, legato all'inserimento del bambino in istituto 
fin dalla nascita. Quesl’ultima condizione è legata, come 
sottolinea Anna Freud, alla mancata disponibilità di una 
figura unica che si occupi del bambino, per cui come 
afferma Pomari « porterà alla presentificazione dell'interno 
oggetto buono tramite prevalenti attività autocrotichc, 
appoggiate alla realizzazione allucinatoria di desiderio ». 

La d. a., secondo le teorie kleinianc. sembrerebbe con- 
nessa al fatto che il bambino addebita alla propria aggres- 
sività la distruzione, non soltanto dell’oggetto esterno 
buono, ma anche dell'Immagine interna dell'oggetto; dal 
momento che l’oggetto buono introiettato costituisce la 
parte centrale dell’Io, il bambino teme anche di distrug- 
gere la propria unità esistenziale. Tale esperienza depres- 
siva sorge pertanto dall'angoscia di aver distrutto e perso 
la madre c dal senso di colpa e dall'impossibilità di ri- 
guadagnarla. 

Diagnosi differenziale 

La differenza fra d. a. e ansia dcll’8° mese è prevalente- 
mente quantitativa sul piano fenomenico, quantunque le 
motivazioni siano di ordine differente. Nel caso in cui il 
bambino presenti un’ansia dell’8° mese, occorrono pochi 
minuti per entrare in sincronia e giocare con lui, mentre 
se trattasi di d. a. sono necessari un periodo di tempo più 
prolungato e un intervento moderatamente attivo. Nell'ul- 
tima forma, anche dopo l'instaurazione di un rapporto 
con l’adulto, il bambino permane triste c passivo. 

Prognosi 

Se, entro 3 mesi dulia scomparsa della figura materna, si 
verifica il ritorno, si assiste a una clamorosa trasforma- 
zione del comportamento del bambino, che diviene allegro 
c amichevole; pure il quoziente di sviluppo psicomotorio 
presenta un notevole incremento iniziale, anche se succes- 
sivamente tende a ridursi in qualche caso. Non è tuttavia 
possibile valutare quali siano le conseguenze dell'episodio 
depressivo sulla strutturazione della personalità. 

Oltre i 3 mesi la sindrome depressiva diviene irreversi- 
bile, assumendo il quadro della catatonia, caratterizzata da 
posture inusuali e movimenti bizzarri delle mani e delle 
dita, oppure dell 'idiozia agitata (Spitz). In un’elevata per- 
centuale di casi (approssimativamente il 30%) sopravviene 
la morte, per infezione o per cachessia. 

Tuttavia anche senza il ritorno della figura materna si 
può verificare la scomparsa del quadro depressivo, qualora 
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il bambino riesca a sostituire l'oggetto d'amore perduto 
con una nuova figura femminile, nella quale egli possa pre- 
scntifìcarc l'immagine interiorizzata dell'oggetto d'amore. 

Terapia 

fi opportuno evitare ogni deprivazione materna nel I " anno 
di vita, al fine di prevenire la comparsa di sindromi da 
carenza affettiva; in ogni caso l’allontanamento non deve 
superare il periodo di 3 mesi, attorno al quale la sindrome 
depressiva diviene irreversibile, nonostante il ritorno della 
madre. Nel caso in cui si sia instaurata una sindrome de- 
pressiva anaclitica il miglior intervento c la restituzione 
della madre, entro 3 mesi, quantunque rimanga sempre 
l’interrogativo sulle conseguenze provocate nel bambino 
dal trauma subito. In tal senso, nel caso di ospedalizza- 
zioni prolungate del bambino nel 2° semestre di vita, è 
necessario che la madre lo assista con continuità. 

Infine, qualora la restituzione della madre non sia pos- 
sibile, è necessario facilitare la sostituzione della figura 
materna con un nuovo oggetto d’amore e stimolare la 
motilità, come mezzo di scarico del l'aggressività. 

Il problema si pone evidentemente per gli istituti infan- 
tili (brefotrofi, etc.) dove generalmente più persone si 
occupano di ogni soggetto e il bambino, d’altra parte, 
è mantenuto spesso a letto, per cui non riesce a stabilire 
rapporti sociali rassicurativi con i coetanei c gli adulti 
del proprio ambiente. Al fine di prevenire la comparsa, 
relativamente frequente secondo i dati di Spitz. dei quadri 
depressivi anaclitici nei lattanti ricoverati in istituti, è 
necessario che ogni bambino sia curato dalla stessa per- 
sona e abbia l'occasione di sviluppare le sue possibilità 
motorie e ludiche, essendo possibilmente inserito in un 
gruppo di coetanei. 
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MASSIMO AMMANITI 

ANACLORIDRIA: v. acloriukia. 

ANACROTISMO 

[derivato modernamente dal gr. anak roteò * alzare (aria-) 
e battere (-krotèd) \ ‘battere in alto ’]. - r. anacrotisme. - 
I. anacrotism. - t. Anak rotte. - s. anacrotismo. 

Nel polso arterioso registrato, o più semplicemente nel 
polso, si chiama fase anacrotica la fase ascendente, che si 
inizia subito dopo l'apertura delle valvole scmilunari, e 
che corrisponde all’espansione dell’arteria per l'immissione 
in essa della nuova ondata di sangue proveniente dal ven- 
tricolo. Essa può essere più o meno inclinata rispetto alla 
verticale in funzione di circostanze centrali o periferiche. 
Spesso si trova in essa una modificazione del grado di 
ascesa, più o meno accentuata, che è chiamata uncinatura 
anacrotica o più semplicemente anacrotismo. Questo si 
osserva in casi in cui l’arteria è centralmente in parte com- 
pressa (ad es. da un tumore) e in casi di stenosi aortica; 
più raramente nell'aterosclerosi c nell’aneurisma aortico, 
occasionalmente nell'insufficienza aortica. 

V. POLSO ARTERIOSO. 

ANTONIO SEBASTIANI* 
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ANAEROBIOSI 


ANAEROBIOS1: v. aerobiosi e anaerobiosi. 
ANAFILASSI 

[fr., composto di un prefisso ano- che in qualche termine 
scient. è stato erroneamente impiegato per il gr. a-, an- 
negat. e del gr. phylaxis 1 protezione *; v. testo). - f. ana- 
phylaxie. - I. anuphylaxis. - t. Anaphylaxie. - s. anafitaxis. 
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Generalità 

Il termine anafilassi fu coniato quasi a riflettere l'idea al- 
lora diffusa che gli anticorpi avessero soltanto una funzione 
protettiva. Infatti l'enorme successo ottenuto con l’anti- 
tossina difterica e con la somministrazione di vaccini, alla 
quale seguiva la comparsa di anticorpi nel siero, aveva 
posto la base per l’opinione dominante, che identificava 
gli anticorpi con la resistenza agli agenti infettivi e alle 
loro tossine. Ma nel 1902 Portier c Kichct, nel corso dei 
loro studi sulle proprietà tossiche degli anemoni di mare 
nelle acque dei dintorni di Monaco, fecero una strana 
osservazione, notarono cioè che nel cane la prima inocula- 
zione di estratti solubili di anemoni era del tutto innocua; 
con loro sorpresa, però, una seconda inoculazione dello 
stesso materiale dopo alcune settimane evocava una., rea- 
zione tossica acuta con collasso, diarrea sanguinòlcnta, 
vomito ed esito spesso mortale. Essi chiamarono questa 
sindrome anafilassi per sottolineare l'assenza di protezione 
da parte della prima inoculazione, contrapponendo questa 
situazione a quella della profilassi, ottenuta mediante l'im- 
munizzazione attiva o passiva. Nello stesso periodo, Theo- 
bald Smith stava studiando il meccanismo della prote- 
zione ottenuta nelle cavie con l’antitossina difterica; per 
economia egli inoculò l’antitossina per una seconda volta 
in un gruppo di cavie che alcune settimane prima avevano 
ricevuto un'analoga inoculazione. Anche questi animali 
ebbero una reazione immediata e drammatica; la maggior 
parte di essi manifestò ben presto difficoltà del respiro, 
aveva il pelo arruffato e incontinenza urinaria c fecale, 
cadeva in convulsioni c moriva in pochi minuti. Anche 
Smith ammise che si trattava di un fenomeno nuovo c lo 
chiamò ipersensibilità, per sottolineare l'aumentata sensi- 
bilità di queste cavie rispetto a quelle che avevano rice- 
vuto un'unica dose di antitossina. 

Dal tempo di questi primi esperimenti, molto si è ap- 
preso sui meccanismi dcll'a., termine ora usalo per indi- 
care una lesione tessutale mediata da una reazione anti- 
gcnc-anticorpo c accompagnata dalla liberazione di com- 
posti vasoattivi. Le cellule o i tessuti danneggiati sono vit- 
time innocenti, immunologicamente parlando, dato che 
non hanno né i determinanti antigenici nc gli anticorpi 
specifici. Un importante progresso che ha chiarito alcune 
delle differenze tra a., o ipersensibilità, c resistenza si c 
fatto con la scoperta che soltanto determinale immuno- 
globulinc possono mediare, nell’ospite autologo od omo- 
logo, la liberazione antigenica di composti quali l’istaminu. 

Il termine a., nella sua accezione più ampia, comprende 
una varietà di lesioni tessutali indotte immunologicamente, 
le cui manifestazioni compaiono nell'ambito di pochi mi- 
nuti; da qui la loro designazione come reazioni allergiche 
di tipo immediato. Si differenziano da quelle dovute ad 
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ipersensibilità di tipo ritardato, le quali si manifestano 
con una lesione a evoluzione lenta, che raggiunge l'acme 
in 24-48 h ed è caratterizzata da infiltrazioni cellulari pcri- 
vasali di linfociti e monociti c, occasionalmente, rare 
plasmaceli ule. 

Anafilassi sistemica 

Esamineremo i meccanismi che determinano lo shock 
anafilattico secondo la sequenza degli eventi che culmi- 
nano nella lesione tessutale e che sono, nell'ordine: sen- 
sibilizzazione, periodo di latenza, scatenamento. 

Sensibilizzazione 

Si può ottenere la sensibilizzazione (per l'a.) attivamente, 
mediante immunizzazione, o passivamente, mediante ino- 
culazione di aniisiero specifico. 

1. Sensibilizzazione attiva e natura degli anticorpi. - 
Qualsiasi forma di immunizzazione può generalmente sensi- 
bilizzare un individuo per lo shock anafilattico, purché 
egli produca un livello sufficiente di anticorpi. Nell'uomo 
si può ottenere sensibilizzazione per via sottocutanea 
(ad cs. puntura d'ape), per via gastroenterica (con i cibi) 
o per via respiratoria (aerosol). Parecchi fattori influen- 
zano il grado di sensibilizzazione. Riguardo alla natura 
dell'antigene si può dire semplicemente che qualsiasi anti- 
gene capace di indurre una risposta immunitaria può 
sensibilizzare per una successiva reazione anafilattica. Ciò 
è valido per le proteine, per alcuni polisaccaridi (ad cs. 
il destrano) e anche per i lipopolisaccaridi e le glicoproteine. 
Gli apteni, composti a basso peso molecolare con un solo 
determinante antigenico, non immunizzano e non sensibi- 
lizzano neppure, a meno che non siano coniugati con un 
carrier idoneo. Ad es., il nonapeptide bradikinina non 
è antigene, tuttavia, quando più molecole di bradiki- 
nina sono legate in modo covalente ad una molecola 
a elevato peso molecolare come l'albumina bovina, le 
cavie possono produrre anticorpi e soccombere per shock 
anafilattico quando vengano successivamente inoculate con 
bradikinina legata in modo analogo a y-globulina umana 
(ma non con bradikinina soltanto). Non si può definire 
in ogni caso il peso molecolare minimo che un antigene 
deve avere per essere in grado di sensibilizzare, poiché 
l'immunogcnicità c la risultante di molte proprietà della 
molecola antigenica, e precisamente peso molecolare, 
forma, grado di estraneità all'individuo, numero di gruppi 
polari nella molecola, solubilità e reattività con le proteine 
dell'ospite in condizioni fisiologiche. 

Un altro elemento molto importante per la sensibiliz- 
zazione è dato dalla capacità dell'ospite di sintetizzare 
immunoglobuline capaci di mediare l’a. NeU'uomo J’im- 
munoglobulina più importante da questo punto dì vista 
è l’IgE o rcagina, mentre l’IgA c l’IgD sono considerate 
del tutto inerti (v. allergia). Nella cavia le immunoglo- 
buline IgG y, sono altrettanto efficaci delle rcagine. 

Considerate queste limitazioni, il grado di sensibilizza- 
zione attiva varierà a seconda della capacità dell'individuo 
di sintetizzare le immunoglobuline ana(ìlattogene;la grande 
maggioranza degli americani, ad cs.. sono probabilmente 
esposti ad allergeni come il polline di Ambrosia e di altre 
piante, tuttavia soltanto il 10-15% della popolazione ma- 
nifesta sintomi allergici. Benché altri fattori possano avere 
un ruolo a questo proposito, studi recenti con ceppi puri 
( inbred ) di topi indicano l’esistenza di una variabilità su 
base genetica nella capacità di formare immunoglobuline 
anafìlattogcnc. 

L'a. può essere mediata da due classi di immunoglobu- 
linc, le IgE c alcune sottoclassi delle IgG. 

a) Anticorpi reaginici o IgE. - Sono i più importanti 
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fisiologicamente e possono essere considerati gli agenti 
ecologici di malattie allergiche quali la febbre da fieno, 
le allergie alimentari e probabilmente l'asma. Benché la 
loro esistenza sia nota da molti anni, solo di recente si è 
riusciti a isolare c caratterizzare queste immunoglobuline, 
le quali sono state classificate come IgE per via delle loro 
catene H dotate di individualità antigcnica. La molecola 
intatta ha un p. m. di ca. 200.000 e contiene ca. il 10% di 
carboidrati. Gli anticorpi IgE o rcagine hanno una spic- 
cata affinità per i tessuti degli individui della specie omo- 
loga. Piccole quantità, trasferite passivamente, possono ri- 
manere fissate nel punto di inoculazione per quasi 2 mesi. 
Probabilmente questo spiccato legame con i tessuti fa si 
che i livelli sierici siano normalmente bassi, raggiungendosi 
raramente I ug per mi di siero. Il livello sierico è notevol- 
mente aumentato negli individui atopici (v. aiopia) o in 
quelli con infezioni parassitane croniche. Invece la Y-glo- 
bulina classica (IgG) è presente nel siero in concentrazioni 
più di 1000 volte superiori. Nell’uomo, al basso livello di 
rcagina si associa una straordinaria capacità di dare origine 
al processo di liberazione di istaniina. Ad es., con una 
dose di appena 10 6 ixg di antigene si può avere un test 
cutaneo positivo con liberazione di istamina da parte 
dei mastociti del sangue (v. anche: allergia). 

Gli anticorpi reaginici sono stati descritti nell'uomo, 
nella scimmia, nel cavallo, nel cane, nel ratto, nel coniglio, 
nella cavia e nel topo. 

b) Anticorpi non reaginici. Oltre alle immunoglobuline 
IgE, anche anticorpi della classe IgG sono capaci di me- 
diare fa. Le IgG hanno diverse sottoclassi, c di queste 
probabilmente solo una può dare origine a reazioni ana- 
filattiche in individui della specie omologa; questi anti- 
corpi sono siati denominati omocitotropici ; differiscono 
dalle reaginc in quanto possiedono catene H di tipo y 
invece che e c sono prodotti in quantità relativamente 
abbondante. Per tale motivo, o per caratteristiche strut- 
turali, queste immunoglobuline sono relativamente termo- 
stabili. mentre le IgE sono inattivate dal riscaldamento 
a 56 *C per 4 h. Tuttavia rcagine tcrmostabili sono state 
riscontrate nel siero di topo. Anche gli anticorpi anafi- 
lattici IgG si possono fissare ai tessuti della specie omologa, 
scatenando la sequenza anafilattica attraverso un mecca- 
nismo presumibilmente identico a quello delle IgE. 

In parecchie specie le immunoglobuline IgG compren- 
dono anche uno o più sottogruppi capaci di mediare le 
reazioni anafilattiche in specie eterologhe. Si tratta di 
immunoglobuline che di solito migrano più lentamente 
in un campo elettrico (cioè hanno un punto isoelettrico 
più elevato) e sono indicate come IgG y t per differen- 
ziarle dagli anticorpi omocitotropici, chiamati IgG y». 
Data la notevole eterogeneità che caratterizza tutte le glo- 
buline anticorpali, si possono prevedere ulteriori diffe- 
renze tra queste due categorie. 

2. Sensibilizzazione passiva. - La sensibilizzazione pas- 
siva è possibile se l’antisicro o la preparazione dì anti- 
cerpi inoculata sono sufficientemente ricchi di reaginc o di 
altre immunoglobuline anafìlattogcne. Il modo più ef- 
ficace è l'inoculazione dell'anticerpo per via endovenosa. 
L’inoculazione intraperitoneale è un po’ meno efficace 
in termini di minima quantità di anticorpi necessaria a 
determinare un'a. sistemica sicuramente fatale. L’inocu- 
lazione intradermica o sottocutanea è del tutto inef- 
ficace per le reazioni sistemiche, ma funziona bene per 
l’a. cutanea (v. sotto). Si deve fare un’importante distin- 
zione tra sensibilizzazione con immunoglobuline omologhe 
e sensibilizzazione con immunoglobuline eterologhe. Nel 
primo caso solo le IgE c le IgG Yi sensibilizzano una cavia 
normale. Restrizioni di natura analoga si possono appli- 


care all’uomo. Con antisierì eterologhi si hanno limita- 
zioni di tipo diverso. Ad es., si può sensibilizzare facil- 
mente la cavia (per uno shock anafilattico mortale) con 
appena 200 ug di IgG di coniglio, ma non con quantità 
molto più grandi di anticerpi bovini o di pollo. L’uomo 
può essere sensibilizzato con immunoglobuline 7S umane 
o di coniglio, ma non con immunoglobuline della classe 
I9S. Come regola generale, la sensibilizzazione omologa 
è limitata alle classi IgE c IgG. 

Periodo di latenza 

È l’intervallo che deve trascorrere tra la sensibilizzazione 
attiva o passiva c la provocazione della reazione anafilat- 
tica con l'amìgcne. Nel caso della sensibilizzazione attiva, 

11 periodo latente minimo c di ca. 10-14 giorni e rappresenta 
verosimilmente il tempo necessario a raggiungere un li- 
vello sufficiente di anticorpi. Una volta raggiunto questo 
livello, l’animale può rimanere sensibilizzato per lunghi 
periodi. La sensibilità anafilattica può persistere anche 
quando gli anticorpi non sono più evidenziabili nel siero, 
per cui si può presumere che una quantità di anticorpo 
piccola ma sufficiente sia legata alle cellule bersaglio 
( target cells) che partecipano alla risposta anafilattica. 
La necessità di un periodo di latenza può essere chiaramente 
dimostrata nel caso della sensibilizzazione passiva. Per 
quel che riguarda gli anticerpi di coniglio o gli anticorpi 
omologhi IgG Yi. le cavie sono più sensibili quando siano 
inoculate per vìa endovenosa con ca. 200 ug di proteina 
anticorpale e stimolale con l’antigene dopo un periodo 
latente di 48-72 h; l'inoculazione dcll’antigene dopo solo 

12 h può risultare innocua. Due fattori possono spiegare 
questo fatto: 1) l’anticorpo non è stato ««fissato» in 
quantità sufficiente alla cellula bersaglio; oppure 2) nel 
siero vi é ancora una quantità di anticerpo sufficiente a 
legare l’antigenc. impedendogli di raggiungere la cellula 
bersaglio sensibilizzata. Le reagine persistono per setti- 
mane nella pelle umana dopo l'inoculazione intradermica. 
Lo stato di sensibilizzazione indotto passivamente non 
dura altrettanto a lungo del processo attivo. La sua durata 
dipende dalla quantità dì anticorpo inoculato inizialmente 
c dalla velocità catabolica di questo anticorpo nell’ospite 
considerato. Nell’uomo la vita media dell’anticorpo pas- 
sivo è stata valutata in ca. 1S giorni, per cui 1 mese dopo 
la sensibilizzazione passiva solo ca. il 25% dcU'ìnoculo 
originale potrebbe essere ancora disponibile. 

Scatenamento 

La sintomatologia dcll’a. sistemica diviene manifesta entro 
pochi minuti dall'inoculazione endovenosa dell’antigenc. 
La quantità di antigene necessaria per scatenare una rea- 
zione mortale è inversamente proporzionale alla quantità 
di anlkorpo usato per la sensibilizzazione passiva e. entro 
certi limiti, alla lunghezza del periodo latente. Per citare 
un esempio preciso, l’inoculazione di 500 ;xg di anticorpo 
di coniglio in cavie di 300 g ucciderà ca. la metà degli ani- 
mali ai quali. 2 giorni dopo, si inoculino 50 ug di anti- 
gene (sicroalbumina umana). La quantità di antigenc ne- 
cessaria per scatenare i sintomi dello shock dipende anche 
da altri fattori. In termini qualitativi, l’antigcnc deve es- 
sere multivalente, come è stato detto a proposito della 
sensibilizzazione. Una volta soddisfatta questa condizione, 
la quantità limite di antigene necessaria per l'a. varierà, 
come già detto, in misura inversa alla quantità di anticorpo 
usata per la sensibilizzazione. Ciò è probabilmente in 
relazione al numero di cellule che possono liberare la 
loro riserva di composti vasoattivi, numero che sarà tanto 
maggiore quanto più grande è la quantità di anlicorpo usata 
nel processo di sensibilizzazione. Inoltre, a parità fin peso) 
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di dose sensibilizzante, gli antigeni multivalenti a peso 
molecolare più basso sono generalmente più efficaci nel- 
l’indurre l’a. di quelli a peso molecolare più elevato. 
Questa maggiore efficacia è attribuibile da una parte alle 
dimensioni più piccole e alla diffusione più rapida del- 
l'antigcnc. dall’altra al maggior numero di molecole pre- 
senti in pesi equivalenti, per cui è possibile una frequenza 
più elevata di interazioni antigene-anticorpo, con una più 
rapida liberazione dei mediatori dell’a. 

Sito dell' interazione antigene-anticorpo 
Si ritiene attualmente che l’evento immune che scatena 
la reazione anafilattica si estrinsechi a due (almeno) di- 
versi livelli: sulla membrana cellulare del mastocito o del 
ba5ofilo, c nel plasma. Si attribuisce la maggiore impor- 
tanza alla prima sede, sulla base sperimentale della dimo- 
strazione di anticorpi anafìlattogcni. quali le IgE nel- 
l’uomo e le immunoglobuline 7S di tipo Yi nella cavia 
c nel ratto, sulla superficie dei mastociti. Nell’uomo e nel 
coniglio anche i hasofili del sangue fungono da supporto 
all’anticorpo reaginico. dato che l'aggiunta di allergene 
ai leucociti di un individuo sensibilizzato determina la 
liberazione di istamina. Lo studio delle kinine, partico- 
larmente della bradikinina, d'altra parte, ha dimostrato 
che la reazione ha delle conseguenze anche a livello pia- 
smatico, come si vedrà in seguito. 

Mediatori deli'anafìlassi 

1 mediatori chimici dell’a., cioè i composti che inducono le 
sindromi caratteristiche, rientrano in due categorie: quelli 
preformati e accumulati nelle cellule, e quelli che si for- 
mano come conseguenza della reazione antigene-anticorpo. 

1. Composti accumulati nelle cellule. - L’istamìna. la 
5-idrossitriptamina (serotonina) e l’eparina si trovano 
entro granuli citoplasmatici dei mastociti dei tessuti c dei 
basofìli del sangue. La loro quantità e la loro distribuzione 
variano notevolmente nelle diverse specie. Ad cs., i masto- 
citi di cavia e quelli umani sono ricchi di istamina e pratica- 
mente privi di 5-idrossitriptamina; viceversa, le piastrine 
di coniglio e i mastociti di altri roditori contengono 
Quantità relativamente elevate di entrambe le amine. Nel- 
l'a. del cane è di rilievo l’inibizione della coagulazione 
dej sangue da parte dell’eparina liberata in circolo. 

2. ^Composti prodotti durante la reazione anafilattica. 

a) L'esempio principale è dato dalle kinine, che sono 
state oggetto di estesa indagine. La bradikinina, un no- 
napcptidc, è stata studiata particolarmente bene (fig. I). 
Si tratta di un peptide estremamente attivo, che si forma 
come prodotto di scissione di una proteina piasmatica as- 
sociata alle ac-globuline. Gli enzimi mediatori di questa pro- 
tcolisi sono le callicreine, che esistono in forma inattiva in 
vari tessuti e nel sangue c sono attivate dai complessi anti- 
gene-anticorpo. Anche altri fattori non immunologia pos- 
sono attivare questo gruppo di enzimi. Ad cs., la bradi- 
kinina si può formare come risultato dell'attività triptica 
o plasminica. Il sistema kininico è del tutto eterogeneo 
riguardo alla natura degli enzimi proteolitici la cui atti- 
vità produce il composto attivo; oltre alla callicrcina, esso 
comprende un altro enzima. la kininasi, che è capace di 
scindere la molecola della bradikinina a livello del ter- 
minale carbossilico arginina, rendendola inattiva (v. al- 
lergia, fig. I). 

b) SRS-À. - Queste iniziali stanno ad indicare la cosid- 
detta sostanza a reazione lenta dell'a. (S/ow Reattive 
Stibstance-Anaphylaxis degli AA. di lingua inglese), 
sostanza liposoiubile liberata o formata durante lo shock 
anafilattico. Come indica il nome, in confronto agli altri 
composti vasoattivi essa produce una contrazione dei 


muscoli lisci più lenta. La ricerca della SRS-A è gene- 
ralmente basata sulla sua capacità di provocare contra- 
zioni dell'ileo della cavia. 

3. Meccanismo d'azione dei mediatori. - I sintomi fon- 
damentali dell’a. derivano da una esaltazione della per- 
meabilità vasaie e della contrazione dei muscoli lisci. Si sa 
poco circa il meccanismo di quest'ultimo fenomeno. L’au- 
mento della permeabilità vasaie deriva da allargamento 
dello spazio interposto tra le cellule cndotcliali contigue 
che rivestono le venule postcapillari, in seguito alla libe- 
razione dei composti vasoattivi sopra citati. 

Meccanismi di attivazione 

Non sono stati ancora definiti, tranne che per l’opinione 
prevalente che siano implicati dei meccanismi enzimatici. 
Nel caso dell’a. cutanea passiva <v. sotto) del ratto indotta 
con anticorpi di coniglio, è stata provata la partecipazione 
del sistema del complemento (v. complemento; allergia). 
È stato dimostrato che tale sistema svolge una parte attiva 
nel fenomeno di Arthus (v, arthus. reazione di), ma 
non nella liberazione di istamina da parte dell’anticorpo 
reaginico. Alcuni ricercatori ritengono che siano implicate 
le esterasi, mentre altri pensano alle fosfolipasi. 

Tranne che per la partecipazione del complemento nella 
produzione di anafilatossina e nella reazione di Arthus, 
l'argomento è lungi dall'essere stato risolto. 

Shock anafilattico negli animali da esperimento 
È logico dedurre da quanto precede che il sistema organico 
implicato ncll’a. dipenderà dal suo contenuto di masto- 
citi e dalla quantità di reagine o di altri anticorpi anafi- 
lattici presente nei mastociti stessi. 

Negli animali, l'induzione sperimentale dell’a. mediante 
inoculazione endovenosa dell'antigene dopo sensibilizza- 
zione attiva o passiva sfocia in una sindrome caratteri- 
stica della specie. Le cavie, ad es., muoiono per insuffi- 
cienza respiratoria acuta. Pochi minuti dopo l’inocula- 
zione dell'antigene, l’animale diviene molto eccitabile e si 
strofina vigorosamente il naso. Il pelo sulla nuca è arruf- 
fato; vi può essere incontinenza di urina e di feci. L'ani- 
male tossisce in modo intermittente, c con l’intensificarsi 
della tosse (parossistica) assume una posizione caratte- 
ristica che ricorda il bufalo. Presto compaiono le convul- 
sioni e l’animale si accascia in preda a faticosi movimenti 
inspiratori. La morte può sopravvenire nell’ambito di 3 
o 4 min, a volte non prima di 20-30 min. Il reperto autop- 
tico è scarso: polmoni completamente espansi e occasio- 
nalmente surrcni emorragici. La causa della morte è 
l’anossia determinata dalla contrazione dei bronchioli, 
con insufficienza funzionale dei polmoni. 

Nel coniglio la morte è determinata da insufficienza del 
cuore destro, mentre il ratto in stato di shock anafilattico 
mostra segni di completo collasso circolatorio con respi- 
razione affannosa e morte. L’a. del cane è caratterizzata 
da una sintomatologia dominante a carico dell’apparato 
gastroenterico. L’animale appare in preda ad uno shock 
intenso, con diarrea, vomito, collasso c morte. 

Per lo shock anafilattico nell’uomo, v. sotto. 

Inibitori dell'anafiiassi 

Sono di vario tipo, a seconda dei diversi stadi del processo 
anafilattico. In teoria, l’uso di apteni monovalenti non 
immunogeni. specifici per l’anticorpo responsabile, può 
efficacemente sopprimere la risposta anafilattica. Tuttavia 
questo tipo di intervento non è stato ancora sviluppato. 
In sua vece a volte si ricorre a una desensibilizzazione ra- 
pida, mediante ripetute inoculazioni dell’antigene a livelli 
subclinici, nel tentativo di saturare l’anticorpo anafilattico 
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disponibile. L’antigene viene somministrato a intervalli 
orari in dosi gradualmente crescenti; questo metodo è 
stato usato con qualche successo nei casi di sensibilizza- 
zione alia penicillina o ad antitossina. Contemporanea- 
mente aU'antigcnc si somministra di solito adrenalina in 
quantità sufficiente per un'azione antistaminica. La desen- 
5 ibiliz 7 .a 7 .ionc rapida non è di uso comune per via delle com- 
plicazioni che possono insorgere, se non si controllano rigo- 
rosamente la gradualità c la frequenza delle dosi. Inoltre, 
l’immunizzazione attiva con tossoidi (che è anche più 
efficace) in sostituzione della terapia con antitossine ha 
diminuito la frequenza dell'a. sistemica dovuta a queste 
ultime. Le cavie sensibilizzate con anticorpo eterologo sono 
protette dall'eventualità di andare incontro all'a. sistemica 
mediante inoculazione di florizina, inibitore del terzo com- 
ponente del complemento (v. complemento). 

Vi sono ovviamente una quantità di antistaminici come 
la mepiramina che competono con ristamina per il sito 
di azione di questa amina c che sono stati usati con discreto 
successo. La serotonina è inibita dai derivati dcll’ac. li- 
scrgico e dalla diltenamina. le kinine sono inibite dal 
Trust !ol ® , e l'SRS-A dalla dietìlcarbamazide. Recentemente 
si è introdotto come antianafilattico il cromoglicato di 
sodio, la cui utilità clinica tuttavia non c stata molto 
incoraggiante. L'interesse per questo composto è deri- 
vato dal fatto che la sua attività inibitrice sembra eser- 
citarsi su una fase della reazione successiva all’interazione 
dell’antigcnc con ('anticerpo. Esistono anche numerosi 
inibitori naturali che svolgono una funzione omeostatica; 
ad cs. le monoaminopeptidasi degradano l'istamina c la 
5-idrossitriptamina in prodotti di decomposi/ione in- 
nocui. Analogamente vi sono kininasi che dctossifìcano 
la bradikinina e altre kinine, staccandone l'arginina 
carbossitcrminalc. Queste kininasi sono estremamente 
attive, rendendo difficile l’isolamento della bradikinina 
dal sangue durante fa. 

Ana filassi cutanea 

In analogia con la forma sistemica. l*a. cutanea si verifica 
dopo l’inoculazione intradermica dell'antigene in un ani- 
male sensibilizzato attivamente o passivamente. L'ani- 
male sperimentale di scelta è la cavia: molti aspetti di 
questo meccanismo allergico sono stati chianti per mezzo 
della reazione nota come a. cutanea passiva, che si dimostra 
nel modo seguente: l'anticerpo viene inoculato intradcrmo; 
la quantità limite per una risposta di IO inni è di ca. 20 ng 
per f anticorpo anafilattico c molto meno per fanticorpo 
reaginico (ca. IO 4 ng>. Dopo un periodo latente di ca. 4 h 
per fanticorpo non reaginico c di parecchi giorni per 
l’IgE, si inocula per via endovenosa l'antigene mescolato 
a un colorante come il blu Evans. Dopo ca. 10-20 min, il 
punto d’inoculazione dell'anticerpo si colora di blu per 
un’arca direttamente proporzionale alla quantità degli im- 
munoreagenti. La sequenza di eventi che spiega la rea- 
zione di a. cutanea passiva sarebbe la seguente: fanti- 
corpo anafilattico (cioè IgG Yi) O reaginico (equivalente 
all'lgE) si fissa ai mastociti dei tessuti; il processo di fissa- 
zione dura diverse ore, durante le quali le altre immuno- 
globuline dcll'antisiero probabilmente si diffondono dal 
punto di inoculazione. In seguito all’interazione con fanti- 
gene successivamente somministrato per via endovenosa, 
dai mastociti che si trovano nella zona di inoculo dcll'anti- 
siero si liberano dei composti vasoattivi, che agiscono deter- 
minando la retrazione delle cellule cndotcliali contigue 
che rivestono le venule postcapillari, permettendo cosi la 
fuoriuscita di albumina c di altri costituenti del plasma e 
del sangue. Il colorante, legalo al plasma dell’ospite, colora 
di blu il tessuto circostante. Un criterio utile per distin- 


guere tra immunoglobuline rcaginichc c non reaginiche, 
ma anafilattiche, è basato sulla durata del periodo latente, 
che, quando si tratti di anticorpi non rcaginici, nella mag- 
gioranza dei casi non si prolunga per più di 24 h; vice- 
versa, le reagi ne possono persistere per più giorni. È stata 
riferita la coesistenza di reagine e di altre immunoglobu- 
linc anafilattiche del tipo IgG Yi nel siero di topi, ratti, 
conigli, cani, cavie, e di uomini immunizzati. 
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ABRAHAM Ci. OSLJLR 

Shock anafilattico nell’uomo 

Le prime osservazioni sullo shock anafilattico nell'uomo 
risalgono all'introduzione dei sieri di cavallo antitossici 
nella terapia della difterite e del tetano. 

L'inoculazione di siero eterologo in un individuo mai 
trattato in precedenza con lo stesso siero può dar luogo a 
due tipi diversi di manifestazioni. Un primo tipo consiste 
in una sintomatologia allarmante, che si manifesta pochi 
minuti o poche ore dopo l'inoculazione ed è caratterizzata 
da disturbi respiratori c circolatori di gravità tale da 
condurre a volte rapidamente a morte l'individuo. Il 
secondo tipo consiste in una sindrome di tipo esantema- 
tico, a carattere benigno, che si instaura dopo un periodo 
di incubazione abbastanza lungo (6-20 giorni, con una 
media di 8-9 giorni). 

Ugualmente, in un individuo che riceva per la 2* volta 
(dopo settimane, mesi o anche anni) il siero della stessa 
specie usata nella l 4 inoculazione, si possono avere due 
tipi di reazione: una reazione generale immediata, estre- 
mamente grave, che insorge pochi minuti dopo l’inocula- 
zione (o addirittura durante finoculazionc, se questa è 
fatta per via endovenosa), ed una reazione a tipo di ma- 
lattia esantematica, in tutto analoga a quella da I* inocu- 
lazione, ma con periodo di incubazione più breve (1-10 
giorni, con media di 6-7 giorni). Questo 2° tipo può anche 
limitarsi ad una reazione locale nel punto di inoculazione, 
analoga al fenomeno di Arthus degli animali da esperi- 
mento (v. arthus, reazioni: di). 

La patogenesi delle due forme, tra le quali in passato si 
è fatta una notevole confusione (e di questa rimane ancora 
traccia in alcuni trattati), è stata oggi chiarita, c mentre 
la I 4 rientra nel quadro delle reazioni anafilattiche, la 
2* è più complessa nel suo meccanismo ed è legata alla 
presenza di anticorpi precipitanti c di immunocomplessi: 
essa configura la sindrome della malattia da siero propria- 
mente detta, per la cui trattazione si rinvia alla voce 
corrispondente (v. siero, malattia da; v. anche: immu- 
NOCOMPLtSSI, MALATTIA DA). 

L’a. da l 4 inoculazione nell’uomo è molto rara e colpisce 
per lo più individui asmatici, spesso ipersensibili verso 
diversi prodotti animali, siero compreso. Può verificarsi 
anche dopo inoculazione di farmaci (penicillina), sostanze 
chimiche, polline, veleno di insetti, vaccini virali ed ali- 
menti. In tutti i casi ci si trova di fronte ad uno stato 
precedente di sensibilizzazione del soggetto, per cui, in 
assenza di procedimenti noti di introduzione dell'antigene. 
bisogna ammettere la possibilità di sensibilizzazione inav- 
vertita, che si stabilisce per via <■ naturale » (principalmente 
per contatto o per inalazione di quantità infinitesime di 
antigene) nel soggetto che ne è portatore. L’a. da 2* 
inoculazione c meno rara. Tra le manifestazioni anafìlat- 
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bradikinina 

callidina 

kinina piasmatica 
kinina di vespa 

HSOj 

— Ile — Tyr fìllokinina 


Fig. I. Struttura di alcune kininc che partecipano alle reazioni anafilattiche. 


I 

Arg — Pro — Pro — Gly — Phe — Ser — Pro — Phc — Arg 

Il Lys — 

Arg — Pro — Pro — Gly — Phe — Ser — Pro — Phc — Arg 

III Met — Lys — 

Arg — Pro — Pro — Gly — - Phe — Scr — Pro — Phc. — Arg 

IV Gly — 

Arg — Pro — Pro — Gly — Phc — Scr — Pro — Phc — Arg 

V 

Arg — Pro — Pro — Gly — Phc — Scr — Pro — Phc — Arg 


tiche dell'uomo ricordiamo anche quelle successive a 
rottura di cisti idatidca nel corso dell'intervento chirur- 
gico di asportazione della cisti. 

Per la drammaticità dei sintomi c la gravità progno- 
stica, si parla di shock anafilattico. Riportiamo dal Ver- 
noni la descrizione della sintomatologia: «I primi fenomeni 
sono soggettivi: senso di morte imminente, tendenza allo 
svenimento, stato angoscioso, assopimento, quasi mai 
perdita completa della coscienza. 

Quasi contemporaneamente compaiono le manifesta- 
zioni obiettive : respiratorie c cutanee. È eccezionale che il 
respiro rimanga normale o quasi normale: di regola, per 
non dire sempre, c fortemente alterato: diviene superfi- 
cialissimo e frequente, o raro sino a una semiapnea o 
addirittura all'apnea completa. L'inizio dei disturbi può 
essere preceduto da colpi di tosse. L'ammalato avverte e 
lamenta una penosa mancanza d'aria, spesso accompagnata 
da una sensazione dolorosa in sede epigastrica iepigastral- 
gia) o da un senso penosissimo di costrizione alla base 
del torace, che gli impediscono di respirare liberamente. 
La respirazione artificiale immediatamente praticata sol- 
leva spesso il malato, che la richiede immediatamente se 
viene sospesa. 

Immancabili le turbe della circolazione cutanea: a un 
arrossamento iniziale diffuso c fugace segue un pallore 
intenso, alternandosi poi chiazze pallide con chiazze cia- 
notiche. Le labbra sono sempre cianotiche. Tutta la pelle 
è coperta di sudore freddo. La muscolatura generale è 
rilasciala; all'inizio si possono avere contratture ioniche. 

Tutto questo quadro impressionante può risolversi nel 
corso di pochi minuti c il malato ritornare in quasi com- 
pleto benessere; ma può aversi una recidiva spontanea dopo 
alcune ore o il giorno seguente. Gli eccezionali casi seguili 
da morte nel corso di minuti sembrano dovuti non tanto 
alla gravità dello shock generale in sé quanto a fatti locali, 
sopra tulio a edema della glottide o a edema polmonare, 
mai a causa cardiaca. Il polso vuoto e per lo più frequente, 
o addirittura filiforme, non dipende da insufficienza car- 
diaca, ma dalla ipotensione determinata dalla enorme 
vasodilatazione capillare c venosa generale, specialmente 
viscerale. La risoluzione dello shock può essere accompa- 
gnata da brividi e elevazione termica. 

In conclusione, nell'uomo lo shock anafilattico riveste 
il quadro tipico proprio degli shock in generale qualunque 
nc sia la l'enologia (shock da trauma, da intossicazioni, da 
emorragia, da infezione, eie)». 

Profilassi e terapia 

Da quanto detto sopra si deduce che le persone più sog- 
gette allo shock anafilattico sono quelle che hanno una 
particolare predisposizione a sviluppare reazioni di tipo 
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anafilattico e che hanno una storia personale o familiare 
di asma, eczema o febbre da fieno; oltre, s’intende, 
coloro che hanno già subito un trattamento con siero. 
Dovendosi procedere, in tali casi, all'inoculazione di siero, 
si consiglia di inocularne 0,1 mi sotlocute c di aspettare 
l/l h prima di iniettare il resto. Conviene tener pronta 
un'altra siringa con adrenalina (munita di ago lungo c 
sottile, così da consentire l’inoculazione intracardiaca, se 
necessario): ai primi sintomi di costrizione toracica o 
debolezza se ne inoculino 0,5 mi, e si ripeta l’inoculazione 
se i sintomi non scompaiono rapidamente. 

In individui molto sensibili gli antistaminici hanno una 
certa efficacia nel prevenire le reazioni ; non hanno invece 
alcun valore nel trattamento di reazioni acute, perché 
agiscono troppo lentamente, anche se somministrati per 
via endovenosa. 

Si è visto recentemente che il siero bovino è più sicuro 
del siero di cavallo c può essere usato in sostituzione di 
questo in alcuni casi. 

Ovviamente la profilassi migliore consiste nell'climinare 
dalla terapia umana i sieri animali, usando in loro vece 
globuline umane immuni. 

In caso di shock anafilattico conclamato il solo farmaco 
efficace è l’adrenalina. 
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ANALBLMINEMIA E BISALBUMINEMIA : v. albu- 
mine. 

ANALETTICI 

[lat. mcd. rinasc.. dal lai. mcd. analèpticus, dal gr. ana- 
liptikòs * che ristora, che tira (- itptlkòs ) su tana-) - 
f. analeptiques. - I. analeptics. - T. Analeptica remedia. - 
s. analèpticos. 

Gli analettici sono farmaci che stimolano il S.N.C. de- 
presso e, in particolare, i centri respiratori. Un tempo gli 
a. erano divisi in a. centrali e a. periferici o circolatori, 
intendendosi con questi ultimi certi farmaci ad azione 
stimolante sul cuore c sui vasi; oggi si indicano come a. 
solo quelli centrali. 

Pur essendo numerosi i farmaci che dimostrano nell'ani- 
male un'azione stimolante sui centri respiratori, pochi 
sono quelli che trovano impiego clinico. Un tempo consi- 
gliati particolarmente nel trattamento deU’awelenamcnto 
da barbiturici, che è accompagnato da una profonda de- 
pressione dei centri respiratori, gli a. trovano oggi scarsa 
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e discussa applicazione in questi casi, dopo il successo 
riscontrato con il cosiddetto metodo scandinavo (Clcm- 
mesen e Nillson), consistente in un trattamento inten- 
sivo di supporto (terapia di attesa) basato sullo svuo- 
tamento dello stomaco, sul mantenere libere le vie aeree, 
sulla sorveglianza continua del circolo c del respiro, sulla 
ventilazione polmonare meccanica e, se necessario, sul- 
l’intubazione, con monitoraggio dcH*equilibrio acidoba- 
sico c controllo deH'equilibrio idrosalino, sull’uso di emo- 
dialisi o di diuresi forzata, con introduzione di plasma 
o di succedanei del plasma, sull'uso dell’ossigeno e sul- 
l'impiego di antibiotici. Il metodo scandinavo ha ridotto 
la mortalità negli avvelenamenti da barbiturici dal 20% ca. 
al 2-3%. Pertanto l’impiego di a. in queste situazioni deve 
essere valutato nei riguardi dell'eventuale ulteriore ridu- 
zione della mortalità, fatto che implica criteri di valuta- 
zione e disegni sperimentali raffinati (Nicolis). 

Gli a. sono invece considerati di una certa qual utilità 
nello stadio del risveglio dalla narcosi, in quanto efficaci 
nel ridurre il tempo di risveglio; in questo caso essi miglio- 
rerebbero la ventilazione, aumentando cosi l’eliminazione 
dell’anestetico volatile oppure rimuovendo l’ipossia e l’iper- 
capnia responsabili del protrarsi dello stato di incoscienza. 
Tuttavia l’uso degli a. semplicemente per produrre un più 
rapido risveglio non appare giustificabile. 

Vi sono poi numerose condizioni patologiche accompa- 
gnate da depressione dei centri respiratori (depressione che 
complica la malattia primaria e può anche risultare fatale) 
nelle quali l’impiego degli a. appare più giustificato (ma- 
lattie polmonari croniche, cor pulmonale , in cui si hanno 
ritenzione di CO, e acidosi respiratoria). In particolare 
vari a. sono stati impiegati per curare i sintomi dovuti 
alla ritenzione di CO, per alterazioni della funzione pol- 
monare; in bronchitici con insufficienza respiratoria acuta 
si può ottenere con certi a. una riduzione dcH’ipcrcapnia 
e dell’ipossia (Edwards e coll.); risultati negativi e forse 
dannosi sono stati registrati nell'enfisema polmonare, es- 
sendosi osservato un aumento del consumo di ossigeno, 
il che è pregiudizievole in pazienti con funzione ventila- 
tori ridotta al minimo. Nell'insieme gli a. sembrano 
stimolare il respiro quando il disturbo della funzione pol- 
monare non è grave; tuttavia il loro uso nel trattamento 
dell’insufficienza respiratoria cronica non è raccomandabile 
(Muiesan c coll.). 

Poiché gli a. posseggono tutti, in grado diverso, un’at- 
tività convulsivante quando siano somministrati a certe 
dosi, è da tener presente che questo effetto aggraverebbe 
di per sé la condizione di depressione dei centri respira- 
tori, per l’ulteriore depressione che segue alla fase convul- 
siva. Per molti a. (picrotossina, nicetamide, pentetrazolo) 
si ha uno stretto margine tra dose analettica e dose con- 
vulsivante. È da notare però a questo proposito che le 
dosi convulsivanti degli a. crescono nettamente in presenza 
di uno stato depressivo del S.N.C,, particolarmente se 
prodotto da farmaci depressivi, i quali antagonizzano in 
genere la tossicità degli a. Comunque gli a. sono controin- 
dicati nell'epilessia e in altre affezioni convulsive. 

Trascurabili sono nell'uomo gli effetti degli a. sul cir- 
colo; tuttavia un effetto vantaggioso per la circolazione 
è dovuto indirettamente alla loro azione eupnoica. Anche 
se negli animali con respiro depresso gli a., a determinate 
dosi, migliorano la funzione cardiocircolatoria, sia per 
azione indiretta sia per stimolazione dei centri vasomotori, 
gli studi non indicano, nell’uomo, un effetto ipertensivo 
durevole, utilizzabile praticamente; anzi il rapido e passeg- 
gero aumento pressorio che gli a. possono causare impone 
cautela nel loro uso in soggetti con disturbi della circola- 
zione cerebrale, in soggetti ipertesi c nei coronaropatici, 
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Gli a. più usati sono: preteamide, doxapram, dime- 
tti na. dietadione, etamivan. Numerosi altri farmaci ad 
azione analettica presentano sempre minori indicazioni 
per l’impiego clinico (come il pentetrazolo, la bemegride, 
la nicetamide, l'aminofenazolo, la picrotossina) o non 
sono più usati a tale scopo (come la stricnina, la lobelina, 
la caffeina). 

La preteamide (N.R.: Micoren) è costituita da una mi- 
scela in parti eguali di crotetamide c cropropamide ; la 
crotctamidc è la N-(l-dimetilcarbamoilpropil)-N-etil-cro- 
tonamide 

CH,— CH - CH — CO — N— CH — CO— N(CH,), 

I I 

La cropropamide è la N-(l-dimetilcarbamoilpropil)-N- 
propil-crotonamide 

CH,— CH CH — CO — N — CH — CO — N(CH,), 

I I 
C,H,C,H, 

Il doxapram è l’l-etil-4-(2-morfolinoctil)-3,3-difcnil-2- 
pirrolidinorte (N.R.: Doxapril; Dopram) 

/ — \ C.H, 

O N-CH.-CH.-j j-C h H. 

L 'n'^'o 

I 

C.H, 

La dimettina è l'8-dimetilaminometil-7-meto$si-3-metil- 
flavone (N.R.: Rcmcflin; Reanimil) 


O 



CH ; N(CH,). 


Il dietadione (dictroxina) è il 5,5-dietil-2,3,5,6-tetraidro-4 
H-l,3-ossazina-2,4-dione (N.R.: Toccn; Dioxone) 



L’etamivan è la dietilamidc dell’ac. 3-metossi-4-idrossi- 
benzoico (N.R.: Cardiovanil, Divanal) 

OCH, 

HO-?~VcO-N(C.H.| ; 

Nella valutazione degli effetti degli a. nell’uomo si pren- 
dono in considerazione la frequenza respiratoria, il volume 
respiratorio, la ventilazione alveolare, la concentrazione 
di CO, nell’aria espirata, il Po„ il Pco„ e il pH del sangue 
arterioso, l’utilizzazione dell'ossigeno. Metodi particolar- 
mente sensibili sono lo studio della ventilazione alveolare, 
del volume respiratorio al minuto in funzione della ten- 
sione alveolare di CO,, della risposta ventilatola durante 
respirazione di una miscela di CO, al 6%; anche l’anta- 
gonismo esercitato verso la depressione da barbiturici 
può fornire valide informazioni; l’analisi dell’EEG per- 
mette di valutare le proprietà convulsivanti degli a. 

Una classificazione degli a. in rapporto alla loro sede 
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di azione nel S.N.C. è artificiale, avendosi per lo più ef- 
fetti difTusi ai vari livelli; gli a. sopra indicali agiscono 
prevalentemente a livello del tronco encefalico; alcuni di 
quelli meno usati, quali la nicetamide e la lobelina, agi- 
scono in parte anche per via riflessa (stimolazione dei che- 
mocettori senocarotidei c cardioaortici); razione della 
stricnina si esplica a livello spinale. 

Una stimolazione riflessa attraverso recettori periferici 
è dovuta a quegli irritanti (del naso, della bocca e dello 
stomaco) quali l'etere, I’ac. acetico, l'ammoniaca, il car- 
bonato di ammonio, l’alcol, un tempo usati e ormai 
obsoleti. 

Nella sperimentazione degli a. sull’animale si utiliz- 
zano l’aumento della ventilazione polmonare, l’aumento 
dell’attività motoria c l’antagonismo verso i barbiturici; 
l’attività protettiva verso la mortalità da barbiturici (pen- 
tobarbital) è un buon indice dell'attività analettica, anche 
se la corrispondenza tra l’attività cosi rilevata e l'utilizza- 
bilità clinica non è buona: i migliori a. a questo riguardo 
sono il pcnlctra7.olo, la bcmcgridc (v.) c la dimeflina; 
in animali trattati con barbiturici la maggior efficacia 
come stimolante respiratorio c posseduta dalla bcmcgridc, 
seguita dal doxapram e dall'etamivan. 

E da tener presente che l'effetto della picrotossina (v.), 
sia nell'animale che neU’uomo, compare dopo una latenza 
dell’ordine di 10-15 min, il che può portare a fenomeni 
pericolmi di iperdosaggio. 

La durata d'azione degli a. è breve per cui nei casi 
urgenti se ne consiglia l'introduzione lenta per via endo- 
venosa a dosi determinate soprattutto dalla risposta del 
paziente. Per alcuni a. (dictadionc, dimeflina, etamivan) 
si può utilizzare anche la somministrazione per via orale, 
ma l'efficacia di tale via d'introduzione è assai dubbia. 

Poco si sa del meccanismo d’azione degli a., data anche 
l'ignoranza sui meccanismi fisiologici e biochimici dell'at- 
tività del tronco encefalico c sui meccanismi dell'eccita- 
zione dei neuroni dei centri respiratori e delle cellule dei 
chemocettori. Per la bcmcgridc la supposta azione anta- 
gonista rispetto ai barbiturici, suggerita in base alla somi- 
glianza della sua formula di struttura rispetto a quella dei 
barbiturici, si é dimostrata infondata e la sua azione ana- 
lettica è da ricondursi alle proprietà stimolanti il S.N.C. 
La picrotossina riduce l'inibizione prcsinaptica, ma questo 
dato non é ritenuto sufficiente a spiegarne l’azione; essa 
inibisce l'azione dcll'ac. Y-aminobutirrico negli Invertebrati, 
nei quali questo aminoacido é un trasmettitore chimico 
dell’inibizione, ma il cui significato nelle funzioni del S.N.C, 
degli animali superiori non è chiaro; in questo caso l’azione 
analettica verrebbe ricondotta a una riduzione dei pro- 
cessi inibitori anziché a un'azione diretta eccitante, analo- 
gamente a quanto si verifica con la stricnina, la quale si 
oppone alle influenze inibitrici esercitate da parte delle 
cellule di Renshaw e di altri interneuroni sui motoncuroni 
spinali. Nel caso del pcntetrazolo si pensa invece che 
l’aumentala attività neuronale sia dovuta a un incremento 
dei processi facilitateci. 
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GIORGIO SEGRE 

ANALGESIA 

[ripreso modernamente dal gr. analgesia * in(arr->- sensibi- 
lità al dolore (- algisia ) ']. - f. analgesie, - i. analgesia. - 
T. Analgesie. - S. analgesia. 

Nel senso etimologico per analgesia si intende la perdita 
della sensibilità dolorifica; in pratica con tale termine si 
considera però anche una diminuzione apprezzabile di tale 
sensibilità. 

Il problema dcll’a. è strettamente connesso con quello 
del dolore (v.), sia nel suo aspetto funzionale che in quello 
psichico. 

La sensibilità al dolore è un’entità diffìcilmente misura- 
bile nella sua reale intensità in quanto, per solito, può 
essere solo indirettamente valutata attraverso le manife- 
stazioni esteriori dell’individuo sottoposto ad uno stimolo 
doloroso. Tecniche varie sono state tentate allo scopo di 
realizzare un’algometria basala esclusivamente sulla valu- 
tazione obiettiva e anche sulla misurazione dell'intensità 
dello stimolo dolorìfico (v. dolore). Nei limiti fisiologici 
la sensibilità dolorifica varia secondo i gruppi etnici 
(ad es., è maggiore nei latini e negli ebrei, minore negli 
anglosassoni, etc.) e secondo gli individui. Anche un'in- 
tensa concentrazione attentiva, a seconda che questa si 
rivolga o non allo stimolo dolorifico, può aumentare o 
diminuire transitoriamente la soglia della sensibilità do- 
lorìfica individuale (v. attenzione). Alcuni stati affettivi 
nell'ambito della normalità (gioia, eccitazione, depressione 
dell'umore, ansia, etc.) innalzano temporaneamente la 
soglia del dolore, mentre altri stati (intossicazione, fa- 
tica, ctc.) l'abbassano. Resistenza al dolore può essere 
acquisita con l’allenamento. Un innalzamento della soglia 
del dolore può essere determinato da medicamenti anal- 
gesici. 

Passando alia patologia, non è raro riscontrare a. in 
malattie mentali, come la schizofrenia, la mclancolia, 
l'isteria. 

Vi sono a. determinate da alterazioni neurologiche, 
come la siringomielia, la tabe dorsale, l'interruzione (trau- 
matica o compressiva) di radici spinali posteriori o del 
segmento posteriore del fascio spi notaiamico (v, ane- 
stesia). 

ROMEO VIRGILI 

ANALGESICI 

F. analgèsiques. - I. analgesics. - T. Analgetica. - s. anal- 
gésicos. 
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Generalità 

Si tratta di un capitolo della farmacologia in piena evo- 
luzione. Ogni anno vengono studiate c sintetizzate migliaia 
di nuove molecole dotate di proprietà analgesiche, ma non 
per questo vengono messi da parte i vecchi farmaci, 
giacché i numerosi studi fatti su di essi hanno permesso 
di comprendere meglio il dolore e i suoi meccanismi. Nel 
prossimo decennio è prevedibile che si avranno nuovi 
contributi allo studio del dolore e nuovi farmaci per com- 
batterlo; per questa ragione è utile illustrare, oltre ai prin- 
cipali analgesici oggi impiegati in terapia e alle loro pro- 
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prietà e indicazioni, anche ì metodi di studio più usati e 
ie numerose difficoltà incontrate nella valutazione delle 
nuove sostanze. 

Definizione 

Prima di tutto occorre definire ciò che si intende per a. 
Due definizioni infatti possono essere proposte: la prima, 
più ristretta, è la seguente: si chiama a. un farmaco che 
ha un'azione specifica sul dolore e lo sopprime nell'uomo 
senza modificare le altre sensazioni e senza diminuire il suo 
livello di coscienza. Ma questa definizione è lungi dal- 
l'essere precisa e soddisfacente. Intatti, gli studi più re- 
centi hanno mostrato, contrariamente alle nozioni clas- 
siche, che tutti gli a., in varia misura, presentano effetti 
secondari, somatici o psichici. Non esiste un a. puro c. 
quel che più conta, esistono molti farmaci che hanno 
altre utilizzazioni e indicazioni ma che possono, in certi 
casi, agire sul dolore. Questo avviene, ad es.. con i neuro- 
lettici, con gli ansiolitici ocon gli antidepressivi. Non esiste 
dunque, di fatto, un farmaco che risponda alla definizione 
data. Allora si può ricorrere ad un'altra definizione, assai 
più ampia nei suoi termini : un a. è un farmaco che ottunde 
principalmente il dolore, senza agire sulla sua causa. In tal 
modo é possibile escludere i farmaci che agiscono sull'ori- 
gine del dolore, come gli spasmolitici, gli antinfiammatori, 
i miorilassanti centrali, gli antibiotici c i farmaci psico- 
tropi, i cui effetti principali sono del tutto diversi. 

Conviene inoltre precisare quello che si intende per 
dolore , Tradizionalmente il dolore (v.) era definito come 
una sensazione penosa, provocata sia da un'esagerata 
eccitazione dei recettori sensitivi, sia dalla stimolazione 
dei recettori specifici del dolore esistenti in tutti gli organi. 
Gli studi moderni, però, sembrano indicare che questi 
recettori specifici non esistono, salvo, forse, a livello del 
derma. Del resto, non è stata ancora provata neppure 
l'esistenza di una sostanza chimica responsabile del do- 
lore, malgrado gli studi condotti sull'istamina c sulla bra- 
dichinina. Inoltre è ben risaputo che il dolore, sia in pato- 
logia umana che sull'animale da laboratorio, può essere 
provocato da qualsiasi stimolo non specifico, come il 
caldo, il freddo, l'elettricità, mezzi meccanici (pressione, 
torsione) o chimici. Occorre infatti rendersi conto che uno 
stimolo in sé non è doloroso, ma lo diventa solo in fun- 
zione dell'organismo che lo riceve. Il dolore è una qualità 
della percezione, qualunque sia la causa che lo provoca. 
Il dolore non esiste come fenomeno autonomo dotato, 
come la vista o l’udito, di speciali vie e centri nervosi. 
È una certa modalità della sensazione che dà un carattere 
doloroso alla sensazione stessa. Questa miniali tù soggettiva 
costituisce il problema centrale dello studio del dolore c 
degli a. Obiettivamente, al momento dell'esame clinico 
di un malato, o durante un esperimento sull'animale, si 
constata che il dolore si manifesta come un insieme di 
reazioni biochimiche, viscerali, motorie c psichiche rela- 
tivamente coordinate, scatenate c orientate da uno sti- 
molo; in altre parole, bisogna ammettere che il dolore è 
un comportamento. 

Metodi di studio 

Nell'animale 

Senza passare in rivista i molteplici metodi descritti in lettera- 
tura (ca. 270), citeremo soltanto quelli maggiormente utilizzati. 

a) Il metodo della piastra calda [hot piale) di Wotffe McDonald: 
si colloca un topo su una piastra scaldala a $6 *C e si misura 
il tempo di reazione (leccamento delle zampe, salto) dell'ani- 
male, che c di 8-9 sec; gli a. raddoppiano questo tempo, 

b) Il metodo al franchinone di Hender <• coll. : questo prodotto 
irritante, iniettalo nel peritoneo, provoca contrazioni dcll'ad- 


domc, movimenti di torsione del tronco, estensione degli ani 
posteriori, reazioni che vengono soppresse dagli a. 

c) Il metodo di Rondali e delitto : consiste ncH’inicttare lievito 
di birra nella zampa di un ratto per provocare un edema do- 
loroso e nel misurare la pressione che bisogna esercitare sul- 
l'edema per provocare una reazione da parte dell’animale; gli 
a. diminuiscono la sensibilità, per cui è necessario aumentare 
la pressione per provocare la stessa risposta. 

d) Nel metodo di Carrai e Lini si ricercano le tre soglie di ri- 
sposta sull'animale immobilizzato: soglia bassa per un movi- 
mento di reazione aspccifica, soglia media per un grido du- 
rante la stimolazione, soglia alta per un grido persistente dopo 
la stimolazione; gli a. innalzano queste tre soglie. 

e) Il metodo comportamentale di Charpcntier c invece piuttosto 
diverso: l'animale resta libero c viene sottoposto a stimoli 
dolorosi mediante shock elettrici sia sulla coda che sul trige- 
mino. Compaiono allora quattro reazioni: I) risposte diffuse, 
aspecifiche; 2) sobbalzo e fuga; 3) una risposta affettiva (il 
grido); e finalmente 4) la risposta intelligente (il morso degli 
elettrodi applicati sulla coda). Gli a. dissociano questo compor- 
tamento diminuendo alcune risposte c lasciando altre inalterate. 

Questi metodi permettono di apprezzare gli effetti della som- 
ministrazione cronica dei Tannaci. Il prodotto da studiare viene 
dato quotidianamente all'animale; dopo una o più settimane 
si possono misurare la tolleranza al farmaco e la dipendenza 
da esso. La tolleranza si manifesta con una diminuzione del- 
l'azione del prodotto: nc occorrono quantità maggiori per ot- 
tenere gli stessi effetti. La dipendenza si manifesta al momento 
in cui la somministrazione del prodotto viene sospesa: si nota 
allora la comparsa di una grande agitazione, di disturbi di- 
gestivi, con diminuzione del l'assunzione del cibo e di acqua, 
fenomeni questi che spariscono non appena si ricomincia a 
somministrare il prodotto. 

Complessivamente, questi metodi sperimentali sugli animali 
da laboratorio permettono di apprezzare l'efficacia degli a. con 
una certa sicurezza. Può darsi tuttavia che un farmaco, risul- 
tato efficace nell'animale, non abbia effetto nell’uomo per due 
ragioni fondamentali: da una parte, il metabolismo di un far- 
maco può essere diverso; dall'altra, il dolore nell'uomo com- 
porta fattori psichici e, in particolare, affettivi più complessi 
che nell'animale. 

Nell'uomo 

Le difficoltà sono di ordine diverso, ma non minori. Sono 
stati descritti numerosi metodi per misurare la soglia di sensi- 
bilità al dolore: compressione esercitata da un bracciale che 
provoca un dolore ischcmico ai muscoli in esercizio, stimolo 
calorìfico intenso provocato da un fascio luminoso concentrato 
sulla pelle, etc. In pratica, queste tecniche si sono però ri- 
velate inadeguate a dimostrare l'efficacia dei veri a. in rap- 
porto a un placebo. Nel l’uomo, infatti, si possono provocare 
soltanto sensazioni dolorose leggere e tollerabili, molto lontane 
dunque dal vero dolore patologico; inoltre, le circostanze spe- 
rimentali influiscono considerevolmente sulla sensibilità del- 
l'individuo normale. Vi sono poi molti ricercatori i quali ri- 
tengono che soltanto i dolori patologici reali siano suscetti- 
bili di dare indicazioni sull'efficacia di un a. Ma anche in 
questo caso bisogna tener conio d eli' effetto placebo. Le con- 
clusioni a cui è giunto Bccchcr. il quale ha condotto uno studio 
su questo argomento, sono che, a seconda delle circostanze, 
della malattia c, più ancora, deli'ambiente e in particolare del 
medico curante c delle infermiere che lo assistono, un malato 
potrà sentirsi sollevato da un prodotto assolutamente privo 
di qualsiasi effetto. Le affermazioni del medico e del malato, 
dunque, non bastano per valutare un farmaco analgesico: ecco 
perche sono siati studiati metodi più sensibili c più sicuri, 
come i seguenti. 

Metodo del doppio cieco : malato e medico ignorano entrambi 
il prodotto usato; l'esperimento viene condotto da un'altra 
persona che é la sola al corrente di ciò che viene sommini- 
strato c, ricevuti i risultati, li valuta. 

L'efficacia di un nuovo a. può essere valutata anche confron- 
tandolo con un prodotto già noto mediante il metodo della 
Ubera scelta : si danno al malato, simultaneamente o successi- 
vamente. due sostanze, in pillole o in compresse, c gli si chiede 
di notare, per ciascun prodotto, la quantità necessaria per ot- 
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TAB. I. ANALGESICI ANTIPIRETICI-ANTINFIAMMATORI 
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tenere sollievo, e di notare anche le proprie impressioni; il 
malato naturalmente ignora quali siano i prodotti prescritti. 
Con queste tecniche e alcune loro varianti si può eseguire una 
valutazione adeguata e sicura delle proprietà analgesiche di una 
nuova sostanza. 

Nell'apprezzamento del dolore, però, non bisogna fidarsi 
soltanto di quello che dice il malato. L'aspetto soggettivo è 
senza dubbio la caratteristica predominante del dolore, tuttavia 
non e impossibile notare anche un certo numero di segni oggettivi 
a carico della psiche come: agitazione, insonnia o, al contrario, 
depressione, prostrazione; a carico del comportamento come: 
grado di attività spontanea, ampiezza del passo, mobilità ar- 
ticolare, contrattura o ipotonia; a carico del sistema vegetativo : 
vasocostrizione, atrofìa muscolare e cutanea, dimagramento e 
anche alterazioni cardiorcspiratoric. fe importante avere del 
paziente sofferente il quadro più completo c oggettivo possi- 
bile, proprio come dopo una visita medica tradizionale. 

Classificazione 

È abitudine comune, anche se arbitraria, di distinguere 
due classi di a.: gli a. antipiretici-antinfiammatori e gli 
a. morfìnici o narcotici. Questa distinzione è stata stabi- 
lita prima della comparsa di nuove sostanze, che non sempre 
é facile inserire in una classificazione di questo tipo. 

I. Analgesici antipiretici-antinfiammatori ( tah , /). 

a) Derivati salicilici. - Il modello resta tuttora Vac. ace- 
tilsalicilico, sintetizzato nel 1899 da Dresser. Insolubile, 
esso viene somministrato a dosi varianti da 1 a 3 g. La sa- 
licilamide é più efficace, senza essere più tossica; viene som- 
ministrata a dosi di 1-2 g. La clorotenossazina sembra 
avere un'azione più lunga c la sua tossicità gastrointesti- 
nale sarebbe minore, soprattutto nelle cure prolungate. 

b) Derivati dell' anilina. ■ V acetanilide non viene più 
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utilizzata a causa del suo effetto eccitante sul sistema ner- 
voso e della sua azione metemoglobinizzante. Il para- 
cetamolo c la fenacetina sono ancora usati, a dosi di 
0,25-0,50 g, spesso in associazione con caffeina e altri 
antipiretici. Due nuovi corpi paiono interessanti: il (me- 
tossi-2-etossiy2-acetamino-5-acetofenone e la p-fenitìdina- 
- N-n-propil-propionamide , poco o nulla mctcmoglobiniz- 
zanti, non eccitanti e più attivi. 

c) Derivati del pirazolone. - V amidopirina e la noramido - 
pirina sono ancora usate, a dosi di 0,25-0,50 g, malgrado 
gli incidenti (agranulocitosi) che possono provocare (v. 
AMINOFENAZONE). La nicotindamidoantipirina , data a dosi 
di 0,50-1 g, sarebbe più attiva e meno tossica, grazie alla 
presenza del radicale nicotinico. 

d) Derivati dell'oc, fenilacetico. - Si tratta di corpi im- 
parentati con gli antinfiammatori della serie deH'indome- 
lacina. La p-hutossi-fenilacetamide pare sia analgesica ma 
non antinfiammatoria. La fenamide possiede proprietà 
antalgiche e spasmolitiche. 

e) Derivati degli ac. fenamici. - Queste sostanze hanno 
una forte azione antinfiammatoria e sono dotate anche di 
proprietà antalgiche. Sono importanti soprattutto perché 
costituiscono il punto di partenza di un gran numero di 
nuove sintesi, e in questa serie probabilmente verranno 
scoperte ancora nuove sostanze. Capostipiti sono gli acidi 
mefenamico, flufenamico e nifiumico. Tutti provocano 
disturbi digestivi di una certa entità. 

f) Derivati della chinolina. - Un nuovo preparato, la 
glajfenina, sembra avere un’azione da 5 a 10 volte maggiore 
di quella dell’flc. acetilsalicilico nell'animale da laboratorio. 
Anche nell’uomo ha una discreta azione analgesica, scevra 
di effetti secondari. 
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2. Analgesici morfinici o narcotici. - Si tratta di derivati 
più o meno vicini alla morfina (tab. II), che vengono rag- 
gruppati in quattro famiglie. È stato osservato che alcune 
strutture di base sono comuni a tutti questi prodotti. 

a) Fenilpiperidine. - È una famiglia particolarmente ricca 
di derivati, dei quali si possono ricordare tre: la petidina. 
la trimeperidina e il fen tonile. Queste sostanze non sono 
necessariamente le più attive della serie ma sono sen- 
z'altro le più utilizzate nell’uomo, sia per la loro durata 
d’a 2 Ìone, sia perché scevre di effetti secondari. È da ricor- 
dare che in questa serie una sostanza affine alla petidina, 
la fenoperidina, è da 2000 a 3000 volte più attiva della 
morfina. 

b) Difenilpropilamine. - In questa serie gli effetti della 
morfina sono stati relativamente dissociati. Alcuni ter- 
mini non danno luogo a tolleranza, come il propossifene ; 
altri deprimono assai poco la respirazione e non provocano 
nausee, come la pirinitramide. Ma i più utilizzati, a causa 
della loro potenza, sono il metadone c la destromoramide. 
Molti sono attivi per via orale. 

c) Benzomorfani. - Poche sono le sostanze appartenenti 
a questa famiglia che vengono utilizzate: una di esse è 
la fenazocina. Più efficaci della morfina, sembra che al- 
cune non provochino tossicomania. 


d) Morfinanl. - Come nella scric precedente, anche in 
questa pochi corpi vengono utilizzati; si può citare il 
levallorfanolo. Alcune di queste sostanze dissociano razio- 
ne analgesica dall’azione cuforizzantc. 

3. Analgesici antagonisti della morfina. - Gli effetti analge- 
sici della nalorfina sono noti da lungo tempo, tuttavia 
questa sostanza è stata poco usata a causa dei suoi effetti 
secondari, soprattutto allucinazioni c turbe psichiche. Sono 
state fatte numerose sintesi, in cui nella molecola della mor- 
fina è stato sostituito il gruppo N-mctilc con un radicale 
allilico: — CHj-CH CH,; propargilico: — CH t — C CH. 
o dimctilallilico: — CH,— CH = C (CH,),. Si è giunti cosi 
a produrre sostanze che si oppongono agli effetti della 
morfina e delle sostanze morfinosimili, ma che sono for- 
nite di un certo potere analgesico, anche se difficilmente 
dimostrabile nell’animale con i metodi tradizionali; questi 
prodotti inoltre danno poca o nessuna assuefazione o tos- 
sicomania; il loro inconveniente, però, è quello di provocare 
a volte allucinazioni. 

La pentazocina rappresenta per il momento il caposti- 
pite di queste sostanze; essa è efficace per iniezione sotto- 
cutanea e per via orale. 

La rapida rassegna che abbiamo fatto degli a. oggi utiliz- 
zabili neiruomo non dà che una pallida idea delle molecole 
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studiate, che sono ca. 60.000 e delle quali alcune ver- 
ranno usate in clinica in un prossimo futuro. 

Ricordiamo per finire che altre sostanze possono avere 
in alcuni casi proprietà analgesiche. I neurolettici, dimi- 
nuendo globalmente l'attività del S.N.C.. agiscono anche 
sul dolore. Le dibenzoazepine sono attive in alcuni casi: 
V imipramina e la desimi pr amina, che sono antidepressivi, 
danno risultati favorevoli quando il dolore provoca a 
lungo andare un risentimento affettivo importante con 
depressione; la carbamazepina % che è un anticonvulsivantc, 
agisce invece specìficamente sulla nevralgia del trigemino. 

Meccanismo d’azione 

Al giorno d’oggi esistono solo ipotesi sul meccanismo 
d’azione degli a., che sono strettamente collegato a quelle 
sulla genesi del dolore. 

Sembra che ormai si possa affermare l'esistenza di parec- 
chi livelli di integrazione delle afferenze nocicettive nel 
S.N.C. Quando un impulso nocicettivo arriva al midollo, 
esso si diffonde in misura maggiore o minore c provoca 
riflessi motori c vegetativi variabili a seconda dell’intensità, 
della topografìa e anche del carattere dello stimolo stesso. 
Il midollo sembra dunque essere il primo livello di integra- 
zione del dolore; ma esso possiede senza dubbio anche 
funzioni di controllo sulle afferenze dolorose. Mclzack c 
Wall hanno formulato la Gate Control Theory (teoria del 
filtro) del dolore; questi AA. ritengono che gli influssi do- 
lorosi vengano filtrati, cioè classificati e selezionati, a li- 
vello del loro ingresso nel midollo, specialmente nella so- 
stanza gelatinosa. Questo filtro si trova sotto l’influenza 
sia degli altri influssi sensoriali che giungono al midollo, 
c le cui caratteristiche temporali c spaziali modificano l'at- 
tività del filtro, sia dei centri nervosi superiori che agiscono 
attraverso i fasci discendenti. È verosimile, benché non ne 
sia stata fornita alcuna prova sostanziale, che una parte 
dell'attività degli a. si manifesti a livello midollare, soprat- 
tutto per quello che riguarda le reazioni vegetative. Gli a. 
inibiscono i riflessi scatenati dal dolore e, inversamente, 
molti farmaci che deprimono i riflessi senza essere real- 
mente dotati di proprietà analgesiche diminuiscono o modi- 
ficano anche la sensazione del dolore. 

Dal midollo l’impulso nocicettivo sale verso i centri 
nervosi superiori, non soltanto tramite il fascio antero- 
latcralc. ma per molte altre vie che coinvolgono in pratica 
lutti i fasci ascendenti, come è stato dimostrato da Poi- 
ricr. Cosi esso giunge ad un secondo grado di inte- 
grazione: la formazione reticolare mcsencefalica e, più 
rostralmente, la parte posteriore c laterale dell’ipotalamo. 
A questo livello c coinvolto il sistema adrcncrgico (adre- 
nalina e soprattutto noradrenalina), che sarebbe responsa- 
bile delle reazioni diffuse, aspccifichc del dolore, come il 
sussulto e le reazioni motorie senza uno scopo preciso che 
seguono a uno stimolo doloroso. Ma questo livello con- 
trolla anche i centri superiori, di modo che qualsiasi forte 
inibizione della formazione reticolare diminuisce l’atti- 
vità delle strutture situate al disopra di essa. È a questo 
livello che agirebbero gli a. della prima classe, cioè gli 
a. antinfiammatori: essi inibirebbero l'attività della for- 
mazione reticolare c dell’ipotalamo. 

Passando per vie in parte controllate dalla formazione 
reticolare mcsencefalica, in parte indipendenti da essa, gli 
impulsi nocicettivi giungono al talamo e al rinencefalo. 
Ci troviamo al terzo livello di integrazione. Il talamo 
agisce come un nuovo filtro, analizzando, orientando e 
inibendo alcuni influssi. Il rinencefalo sembra essere il 
centro di integrazione di tutti i fenomeni affettivi; nel do- 
lore, in particolare, esso sarebbe responsabile delle manife- 
stazioni che hanno un carattere affettivo ben definito 
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(grida, lagrime, etc.) e, sul piano psicologico, del carattere 
penoso dello stimolo. Gli a. della seconda classe, sia 
i morfinici sia, probabilmente, anche gli antagonisti della 
morfina, agirebbero a questo livello, rallentando o ini- 
bendo l'attività del rinencefalo. Il rinencefalo è essenzial- 
mente colinergico, ossia il suo principale mediatore chi- 
mico sarebbe faceti Icol ina. 

Questo spiega come gli a. più potenti possano modi- 
ficare anche altre reazioni nell'uomo: ad es. diminuire 
l'ansia, la fame, la paura e molte altre manifestazioni a 
carattere affettivo. 

L'impulso nocicettivo raggiunge poi il quarto livello di 
integrazione, la corteccia o, meglio, il livello talamocorti- 
cale, poiché il talamo sembra essere un centro comune 
sia al rinencefalo che alla corteccia. Esso viene analizzato 
nelle sue diverse componenti: topografia, intensità, causa, 
e ricollocato nell'insieme della situazione esterna. Le rea- 
zioni che provengono da esso vengono integrate, coordi- 
nate nel tempo e nello spazio, in altre parole adattate 
alla situazione che ha causato il dolore. Ancora non si 
conosce un a. la cui azione si esplichi soprattutto a quel 
livello. 

Questo schema, evidentemente, è troppo semplicistico 
c non copre tutto l'insieme delle nostre attuali conoscenze. 
È ben noto che fac. acetilsalicilico agisce sui centri ro- 
strali, almeno quando è somministrato a forti dosi. E cosi 
pure è risaputo che i farmaci morfinici deprimono i centri 
respiratori situati nel bulbo. Come tutte le sostanze neuro- 
tropc, gli a. hanno un'azione a tutti i livelli del S.N.C, 
Alcuni AA. sono dell'opinione che fattività degli a. della 
prima classe si esplichi alla periferia e dipenda dagli ef- 
fetti antinfiammatori a livello delle terminazioni sensitive 
responsabili della sensazione del dolore. Il nostro schema, 
tuttavia, raggruppa l'essenziale di quanto è conosciuto 
sul meccanismo d'azione degli a. 

Effetti secondari 

Non esiste a. che non abbia effetti secondari, e questo 
è uno dei problemi più gravi nell'uso di tali farmaci. 
Alcune molecole sintetizzate sono 100 o anche 1000 volte 
più attive delle molecole attualmente in uso, ma non pos- 
sono essere utilizzate a causa appunto dei loro effetti 
secondari. Il medico deve scegliere fa. da consigliare non 
soltanto in funzione dcllcflìcacia ma anche in base agli 
inconvenienti o ai rischi che sono insiti nella molecola. 

I disturbi digestivi sono presenti dal 7 al 30% dei casi 
per gli a. della prima classe: nausea, gastralgie, vomito. 
L’ac. acetilsalicilico e i salicilati, somministrati a lungo, 
possono provocare emorragie occulte che, se si ripe- 
tono, possono dar luogo a un’anemia ipocromica. Questi 
farmaci sono inoltre responsabili della gran maggioranza 
delle ulcere gastroduodenali di origine medicamentosa. 
Sono stati descritti inoltre casi di vertigine c di sordità 
c, infine, è nota la loro capacità di potenziare gli anticoa- 
gulanti. I derivati del pirazolone (amidopirina e norami- 
dopinna) possono provocare edemi di tipo allergico; sono 
state descritte, specie negli U.S.A., anche complicazioni 
a carico della crasi ematica che. a volte, hanno porlato 
ad agranulocitosi. I derivati dell'anilina (fenacetina e fenil- 
acetamide) possono provocare la formazione di metemo- 
globina; in somministrazione prolungata si possono avere 
casi di insufficienza renale progressiva con aumento del- 
l'urea nel sangue, ma senza ipertensione. I derivati della 
chinoleina c della glafcnina, dati in forti dosi, possono 
produrre anoressia e sonnolenza. 

Per contro, assai di frequente si hanno anche effetti 
secondari benefici; gli a. del primo gruppo sono infatti 
anche antinfiammatori e tale loro caratteristica è molto 
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utile quando il dolore è causato o si accompagna ad una 
infiammazione acuta o cronica. 

Diversi sono gli effetti secondari degli a. appartenenti 
alla seconda classe. Anche questi, naturalmente, possono 
provocare disturbi digestivi: anoressia, vomito, costipa- 
zione, o rivelare un certo grado di tossicità epatica, come 
il metadone, c oltre a ciò spesso hanno un effetto depri- 
mente sulla respirazione e provocano ipercapnia c abbas- 
samento della pressione arteriosa; ma il loro principale 
inconveniente è quello di provocare facilmente assuefa- 
zione e dipendenza. Questi farmaci divengono sempre 
meno attivi man mano che si usano, per cui occorre aumen- 
tare progressivamente le dosi c. quel che è peggio, il pa- 
ziente dipende da essi e li desidera. Senza dubbio il mecca- 
nismo di questa tossicomania ha un duplice aspetto: da 
una parte si verificano modificazioni biochimiche dovute al 
farmaco, soprattutto a livello del S.N.C. e di quello peri- 
ferico; dall'altra parte si notano nel malato modificazioni 
psichiche: egli ricerca il medicinale a causa dell'effetto 
di benessere che questo gli arreca e di conseguenza il 
farmaco diventa indispensabile al suo equilibrio psico- 
fisico. Se la somministrazione viene sospesa compare una 
sindrome da privazione: agitazione, concentrazione di 
tutta l'attenzione del paziente sul farmaco, scomparsa della 
fame e della sete, sudorazione, disturbi cardiaci e respira- 
tori, perdita di peso. 

Indicazioni cliniche 

Non tutti gli a. convengono a qualsiasi dolore. Prima di 
scegliere un farmaco analgesico bisogna studiare il pa- 
ziente e le particolari condizioni della malattia, allo stesso 
modo in cui un antibiotico viene scelto in funzione del 
germe in causa e della sua sensibilità, quale risulta dai 
test di laboratorio. Sono tre i fattori principali che deb- 
bono attirare l'attenzione del medico. Il primo è Vin- 
tensità. È questo un dato evidente che non ha bisogno 
di essere misurato; infatti tutti sanno che non si tratta 
dello stesso dolore quando si parla di una nevralgia del 
trigemino o di una colica epatica, che provocano un dolore 
violento, o invece di un'artrosi, che provoca un dolore 
moderato ma continuo. 

Il secondo fattore è la durata. Un malato che ha un 
dolore da molti anni non reagisce nello stesso modo di 
un uomo che, ad es., si é appena rotta una gamba. Più il 
dolore è prolungato, più diffìcile nc sarà la cura giacché, 
dopo un po' di tempo, il dolore stesso trasforma il malato 
e ne diventa quasi parte integrante. 

Il terzo fattore è lo sfarò psichico: questo dipende sia 
dal malato che dalle circostanze esteriori. Il risentimento 
affettivo del dolore spesso è maggiore negli individui sensi- 
bili, negli artisti, negli intellettuali. Può essere diminuito 

0 aggravato dall'ambiente in cui vive il paziente. La vo- 
lontà di apparire coraggioso, o al contrario di rendere 
ben palese la sua sofferenza, farà diminuire o accrescere 
il suo bisogno di un a. 

In tal modo è possibile schematizzare vari tipi di dolore. 

1 dolori intensi, durevoli con una forte ripercussione psi- 
chica. come nelle nevralgie del trigemino o in alcuni tu- 
mori delle ossa o del bacino; i dolori intensi, a forte ri- 
percussione affettiva, ma di breve durata, come nel caso 
di una frattura o di una colica renale; i dolori poco intensi, 
ma duraturi, che disturbano molto il malato, come nel 
caso di parecchi tumori dell'intestino o di alcune artrosi; 
infine i dolori di intensità moderata c di limitata durata, 
come, ad es., nel caso di un'infezione dentaria o di una 
distorsione. 

Ogni tipo di dolore ha bisogno di uno speciale tipo di a. 
È possibile raggruppare queste esigenze in quattro gruppi, 

1613 


come è dimostrato nel prospetto seguente: 


Intensità 
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a lungo 
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leggeri dati per 
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somministrati 
a lungo 


Durata del dolore 


La classificazione abituale non corrisponde semplice- 
mente a queste esigenze. Le indicazioni dei diversi pro- 
dotti non possono d'altra parte essere univoche, ma deb- 
bono essere decise caso per caso. Tuttavia, si possono fare 
le seguenti proposte: gli a. potenti, che devono essere 
prescritti per un periodo breve, sono rappresentati soprat- 
tutto dai morfinici (morfina, petidina, trimeperidina, meta- 
done) c dagli antagonisti della morfina (pcntazocina e cicla- 
zocina). Questi prodotti debbono essere somministrati per 
via parentcralc o mediante supposte. Gli a. potenti, desti- 
nati ad essere prescritti per settimane o mesi, presentano 
un problema assai delicato. Per il momento, sembra che 
i migliori siano gli antagonisti della morfina, che possono 
essere presi in compresse. Ma quando si suppone che la 
sopravvivenza alla malattia sia limitata a qualche mese, 
come nel caso di un cancro all’ultimo stadio, o di meta- 
stasi cancerose, è legittimo prescrivere dei morfinici poiché 
essi danno un sollievo più completo al dolore, un miglio- 
ramento psichico c una certa euforia e, anche nel caso in 
cui si dovessero aumentare le dosi, il rischio di tossico- 
mania non ha valore in quanto la morte del malato av- 
verrà in breve tempo. P. da tenere presente che, in questi 
casi, l'associazione di un neurolettico o di un antidepres- 
sivo. come l'imipramina. è efficace c permette di tenere 
basse le dosi. Gli a. deboli possono essere assai largamente 
usati per brevi periodi. Mentre quasi tutti gli a. della prima 
classe si adattano bene al caso, l’ac. acetilsalicilico c i sali- 
cilati restano quelli più usati. Gli a. deboli da sommini- 
strare a lungo sono invece meno numerosi, a causa della 
tossicità di alcune sostanze nei riguardi dello stomaco, 
del rene, del fegato o degli organi ematopoietici. È indi- 
spensabile che questo tipo di a. sia attivo per via orale; 
tra di essi, accanto all'ac. acetilsalicilico, si possono ci- 
tare la glafenina, la fenamide, l'ac. mefenamico e i suoi 
derivati; ma vi sono molte altre sostanze egualmente uti- 
lizzabili, e altre ne verranno scoperte nei prossimi anni: 
per la scelta occorrerà basarsi sulla loro accertata non 
tossicità. 
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JEAN CHARPENTIER 

ANALGESICOMANIA 

Generalità 

Il riconoscimento scientifico di medicamenti analgesici si 
inizia con Albrccht von Hallcr, che, afflitto da una dolo- 
rosa affezione urinaria fra il 1 77.3 c il 1777, ci descrive 
l'azione psicotropa dell'oppio da lui stesso usato a dosi 
crescenti. 

1614 


Digitized by Google 



ANALGESICOMANIA 


Tuttavia gli oppiacei e derivati della morfina non ven- 
gono da noi considerati in questo capitolo, che riguarda 
invece gli analgesici derivati essenzialmente da una combi- 
nazione di acidi barbiturici e farmaci antipiretici. Gli anal- 
gesici di questo tipo si distinguono sia per l'azione psico- 
farmacologica (non infrequente è il reperto di psicosi da 
astinenza), sia per la diversa epidemiologia dell'abuso; 
infatti gli analgesici in senso stretto vengono originaria- 
mente usati contro dolori psicosomatici e secondaria- 
mente per motivi psichici (mentre l’eroina, un derivato 
della morfina, costituisce oggi, soprattutto nella società 
americana, una delle droghe che sin dall’inizio vengono 
ricercate per motivi puramente psichici). 

Definizione ed epidemiologia 

Vanalgesicomania, o abuso di medicamenti analgesici , è 
un fenomeno di dipendenza, connesso essenzialmente a 
due nuovi fatti: la produzione industriale di farmaci contro 
il dolore, che influiscono contemporaneamente sull’emo- 
tività del soggetto e sul suo senso di cenestesi, e la crisi 
attuale della società industriale, causa del malessere psi- 
chico dell'individuo. La lahilizzazione dei legami del- 
l’individuo nei riguardi della società e dei suoi valori 
morali, V ansia in un mondo tecnologicamente sempre più 
complesso e socialmente sempre più instabile, nonché 
una scarsa tolleranza dell’uomo occidentale verso priva- 
zioni c difficoltà varie, sembrano stare alla base dell'a. e 
delle tossicomanie (v.) in genere. 

Non sempre l’a. interviene da sola; una gran parte dei 
soggetti assumono anche altre sostanze. (Da un’inchiesta 
svizzera risulta che il 43% dei soggetti che presentano a. 
assume solo medicamenti, il 21,7% medicamenti e alcol, 
il 17,4% medicamenti cd eccesso di nicotina, il 17,4% 
medicamenti, alcol cd eccesso di nicotina). 

L'abuso di analgesici è andato salendo dal dopoguerra 
in qua, in particolare negli ultimi IO anni. Fra le donne ri- 
sultano più frequenti gli individui di media età, casa- 
linghe o di altra professione; fra gii uomini prevalgono 
gli operai specializzati. 

Da un’inchiesta fatta in Svizzera nel 1964 presso vari 
ambulatori psichiatrici risultava che l'abuso di analgesici 
superava il consumo di altri medicamenti. Similmente, 
fra i pazienti ricoverati l’abuso di analgesici era in per- 
centuale quasi il decuplo dell'abuso cumulativo di altri 
medicamenti. 1 più usati fra gli analgesici erano comuni 
antincvralgici di libera vendita nelle farmacie. 

Etiologia e patogenesi 

Nel 40% ca. dei casi la personalità premorbosa del malato 
risulta di tipo psicopatico, neH'II%c’è una nevrosi. 
Queste cifre, valide nel 1967 per la Svizzera, variano natu- 
ralmente da paese a paese non solo secondo la struttura 
sociologica, ma ancora più secondo l'epoca: negli ultimi 
anni la diffusione dei fenomeni di dipendenza comporta 
una percentuale sempre maggiore di persone normali , 
nella misura in cui la norma viene fìssala con criteri sta- 
tistici. Il momento causale è allora sociologico-psicoreat- 
tivo. 

Fattori psicotici non hanno invece alcuna importanza 
pratica. La scarsezza di quadri depressivi c schizofrenici 
nelle %’arie statistiche mostra come l’alterazione della cene- 
stesi e il modo di reagire della personalità siano qui ben 
diversi che nelle psicosi: non sono i grandi disturbi psi- 
chici, ma le alterazioni dell'umore di entità più lieve, e 
che spesso vanno nella direzione della noia, della soli- 
tudine, dell’ansia, unite ad una particolare debolezza del 
carattere c della volontà, che favoriscono il fenomeno 
della dipendenza. 
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Il meccanismo più frequente è anzitutto la trasforma- 
zione di una tensione emotiva in disturbo patogcnctico 
psicosomatico, ad cs. cefalea: questa conduce a sua volta 
all’abuso dell'analgesico. In un secondo tempo il me- 
dicamento continua a essere preso per il suo effetto sti- 
molante. 

Complicazioni 

L'abuso di analgesici determina con relativa frequenza 
lesioni renali. Secondo ricerche condotte recentemente in 
Svizzera con l’appoggio dcM’O.M.S., su 2500 operai ri- 
sultava che il 6.6% degli uomini c il 16,9% delle donne 
abusavano regolarmente di analgesici. Le donne, nelle 
cui urine veniva dimostrata la presenza di N-acctil-p- 
aminofenolo, mostravano in misura statisticamente si- 
gnificativa (P < 0,0005) più frequenti segni di alterazione 
dell'apparato urogenitale (batteriuria, critrocituria) in pa- 
ragone ad altri soggetti di controllo, nelle cui urine non 
erano presenti i mctaboliti della fenacetina o i salicilati. 
Danni renali furono osservati nel 25% di casi psichiatrici 
e nel 70% di ricoverati. Danni all’apparato emopoietico 
vennero osservati nel 34% dei casi. Inoltre, lesioni morfo- 
logiche varie risultavano, da un’inchiesta compiuta presso 
numerosi istituti svizzeri di anatomia patologica nel de- 
cennio 1955-1964, in almeno 171 casi su 218 per abuso 
cronico di fenacetina. Dal rapporto fra quantità di indi- 
vidui assuefatti a tali farmaci e quantità delle compresse 
vendute dalle varie farmacie è stato possibile stabilire il 
cosiddetto quoziente di pericolosità di diversi farmaci : esso 
è I per gli analgesici, 2,7 per gli ipnotici, 3,8 per le anfe- 
tamine, 0.2 per i tranquillanti. Il quoziente di pericolosità 
degli analgesici è quindi relativamente basso; ma non bi- 
sogna sottovalutare il pericolo de I danno renale. 

Notevole è negli analgesicomani, come in genere nei 
tossicomani, la frequenza del suicidio, molto maggiore che 
negli alcolisti; la frequenzu dei tentativi di suicidio in 
tali pazienti raggiunge in Svizzera il quoziente del 25%; 
prevalgono i giovani c le donne. In fase di astinenza sono 
infine spesso osservali sintomi psicotici. 

La catamnesi degli ultimi anni dimostra che 5 anni 
dopo la dimissione dalla clinica solo 1/4 dei pazienti non 
lamenta ricadute; queste sono frequenti soprattutto nel 
I" anno. Ciò risulta da ricerche sia svizzere che ameri- 
cane. Il fatto che questi dati non valgono solo per l’a. 
ma anche per le tossicomanie in genere, c per l’alcolismo, 
mostra la presenza di fattori comuni nei fenomeni di 
dipendenza (v. farmacodipendenza). 
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GAETANO BENEDETTI 

ANAMNESI 

[ripreso modernamente dal gr. anamnesis * il riportare alla 
(a«à-) memoria (-mnèsis) ’]. - f. anamnese. - i. anamnesis. 
- t. Anamnese. - s. anamnesis. 

L’anamnesi consiste nella raccolta organica c nello studio 
critico dei disturbi e dei fatti di interesse medico riferiti 
dal paziente o dai congiunti, in logica connessione con la 
malattia presente. L’a. si traduce nella compilazione della 
storia clinica e costituisce parte essenziale dell'esame cli- 
nico del malato. Essa non è però una pura registrazione 
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ed elencazione dei fatti riferiti; ogni dato va esattamente 
vagliato dal medico che raccoglie la storia clinica in base 
alla sua esperienza e alla sua preparazione culturale. 

Il colloquio fra medico c paziente deve essere impron- 
tato alla reciproca stima e rispettare al massimo la riser- 
vatezza; sta all'attitudine personale c alla pratica del 
medico conquistare la fiducia e comprendere esattamente 
le condizioni emozionali, ambientali c culturali del pa- 
ziente per lumeggiare esattamente i dati da questo riferiti 
e riordinarli organicamente, È bene ricordare, come af- 
ferma Gallavardin, che esistono tre categorie di pazienti: 
quelli che bisogna lasciar parlare, quelli che bisogna far 
parlare e quelli che bisogna far smettere di parlare. 

Alcune volte occorre ritornare successivamente a inda- 
gare su punti oscuri, trascurati involontariamente o anche 
volutamente dal paziente. 

Si deve anche tener conto che vengono riferite manife- 
stazioni soggettive e manifestazioni oggettive che filtrano 
attraverso la personale interpretazione del paziente; esse 
sono riportate diversamente a seconda della capacità di 
ogni singolo paziente di osservare c definire, in base alla 
sua cultura, educazione, condizione emotiva e di umore 
presente, c possono intervenire difficoltà linguistiche c di 
espressione. 

Dall'analisi dei sintomi c dalla ricerca delle cause di 
essi, può delinearsi un quadro clinico sufficiente a in- 
dirizzare verso una diagnosi sicura o approssimativa 
o, per lo meno, a delimitare un programma di indagine. 
Occorre tener presente che « il malato ha sempre ragione » 
e non bisogna mai trascurare o non dar peso ad alcuni 
disturbi anche se non sempre si riesce .1 interpretare tutti 
i sintomi subiettivi riferiti dal paziente. 

Vi sono malattie diagnosticabili soltanto in base alfa, 
(ad es. cefalee, malattie neurologiche e psichiche) e anche 
l’evoluzione o l'aggravamento di una malattia sono in 
gran parte valutabili con l’a. 

Vanno poi sempre considerati: le conclusioni diagno- 
stiche fatte in precedenza da altri medici, i rilievi di labo- 
ratorio o strumentali effettuati nel passato e la risposta 
a terapie effettuate. 

Per fornire un certo ordine da seguire nell’indagine 
anamneslica c nelle domande da porre al malato, si può 
cosi schematizzare la tecnica delibi. 

1 . Generalità. Si raccolgono i dati anagrafici del paziente, 
ivi compresi il luogo di nascita e di residenza, l'età, la 
razza, la professione. 

2. Anamnesi familiare. - Consiste nell'indagine sulle ma- 
lattìe sofferte c sulle eventuali cause di morte dei parenti, 
in particolare nonni paterni e materni, genitori, fratelli. 
In alcuni casi, quando si rilevino affezioni o tare con 
ereditarietà e familiarità è opportuna un'approfondita in- 
dagine gcnctistica, con la compilazione dell’albero ge- 
nealogico, nel quale risultino evidenti le tare presenti nel 
candidato, nei collaterali, negli ascendenti e nei discendenti, 
in varie generazioni. Dall’esame dell'albero cosi compilato 
possono spesso desumersi chiaramente il tipo di trasmis- 
sione della manifestazione morbosa, la presenza di tare 
associate e aggravanti nell’ambito familiare, la variabilità 
di espressione, il decorso, l’epoca di comparsa c la gravità 
delle manifestazioni morbose stesse nella famiglia (genius 
/amili aris morbi ). 

In particolare occorre sempre indagare sulle tare più 
frequenti: diabete, obesità, malattie endocrine, anomalie 
dell’apparato genitale, artropatie, gotta, malattie cardio- 
vascolari c ipcrtensive, malattie renali, malattie allergiche, 
cefalee (emicrania), malattie emorragiche, forme itte- 
riche, neoplasie e sede di esse, malattie neurologiche e psi- 
chiche, miopatie, sindromi malformativc. 


Nell’ambito familiare ha importanza anche il rilievo di 
alcolismo, lue, tbc, malattie infettive e parassitane. 

L’a. familiare va completata con i dati sul matrimonio, 
sulla prole, numero di gravidanze c decorso di esse, 
aborti, condizioni di salute del coniuge e dei figli, even- 
tuali malattie c cause di morte. 

3. Anamnesi personale. - Può essere articolata come segue. 

a) Anamnesi fisiologica. Comprende 1 dati relativi allo 
sviluppo somatopsichico, all’attività scolastica c alle oc- 
cupazioni, all’anibicntc. alle abitudini di vita e alle fun- 
zioni fisiologiche del soggetto in esame, dalla nascita al- 
l'epoca attuale. 

Schematicamente l’a. personale fisiologica ha inizio con 
i dati sulla nascita (parto, peso corporeo, primi atti fisio- 
logici), allattamento, accrescimento corporeo nei primi 
anni, dentizione, deambulazione, sviluppo del linguaggio. 
Seguono i dati sulla pubertà, sul ciclo mestruale (inizio, 
frequenza, quantità, durata, cessazione, menopausa e re- 
lativi disturbi) o sul servizio militare. Comportamento dcl- 
l’accrcsci mento staturoponderale, rendimento scolastico, 
attività di lavoro, fatiche, sport. Esposizione a sostanze 
tossiche (polveri, etc.), uso o abuso di alcolici, di tabacco, 
farmaci assunti abitualmente (sedativi, analgesici, anti- 
acidi, lassativi). 

Occorre indagare sulle varie funzioni fisiologiche: tipo 
di alimentazione, appetito, sete, digestione, caratteri del 
sonno, comportamento dell’alvo, della diuresi, disturbi 
della minzione (enuresi, etc.). Libido e attività sessuale. 

b) Anamnesi patologica remota. - Un’indagine sulle ma- 
lattie e disturbi sofferti nel passato deve iniziare fissando 
come punti fondamentali nell'interrogatorio del paziente: 
eventuali ricoveri ospedalieri, interventi chirurgici, trau- 
matismi. visite mediche cd eventuali indagini di laboratorio 
effettuate in precedenza. Questi dati sono mnemonica- 
mente più vivi nel malato e quindi più facilmente raccolti 
per articolare la storia clinica. Da essi si può partire per 
un’indagine più particolare su eventuali pregressi periodi 
di malattie prolungate c di malattie infettive: malattie 
proprie dell'età infantile e dell'adolescenza, influenza, af- 
fezioni delle vie respiratorie, tbc, pleuriti, malattia reu- 
matica, febbre tifoide, malaria, manifestazioni allergiche, 
reazioni a sostanze medicamentose o tossiche o a pol- 
veri, etc. 

A seconda dei sintomi accusati l’indagine può essere 
approfondita verso un determinato sistema o apparato in 
particolare, man mano che ci si avvicina cronologicamente 
all'epoca dell’osservazione del malato, specie se i disturbi 
sono collegati a quelli presenti. Si può schematicamente 
seguire un criterio distrettuale, secondo lo stesso ordine 
con il quale si esegue l’esame obicttivo: capo (cefalea, 
disturbi oculari e dell’udito, malattie del naso e della fa- 
ringe); collo (tiroide, tumefazioni, dolori); apparato respi- 
ratorio (tosse, espettorazione, dispnea, dolori); apparato 
cardiocircolatorio (dispnea, cianosi, palpitazioni, dolori, 
diuresi, comportamento della pressione arteriosa, di- 
sturbi di circolo periferici, edemi, varici); apparato ga- 
strointestinale (nausea, disturbi della deglutizione, vomito 
e suoi caratteri, acidità, pirosi, dolori, coliche, ittero. ca- 
ratteri dell’alvo c delle feci, emorroidi, disturbi rettali); 
apparato urinario (disturbi della minzione, dolori, coliche, 
caratteri delle urine); cute (eruzioni, variazioni di colorito 
e pigmentazione, sistema pilifero, caratteri del sudore, pru- 
rito, alterazioni mammarie); scheletro (traumi, disturbi 
della motilità, alterazioni articolari, dolori, tumefazioni); 
linfoghiandole superficiali (eventuali tumefazioni, sede e 
variabilità); sistema nervoso (psiche, disturbi del linguaggio, 
deambulazione, tremori, accessi convulsivi, alterazioni della 
motilità e della sensibilità, parestesie, attività sfinteriche). 
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In genere il sintomo più importante è il dolore, del 
quale occorre precisare sede, tipo (sensazione di peso, di 
costrizione, di pressione o di tensione), modalità di insor- 
genza. irradiazioni, durata, fattori favorenti o scatenanti 
(fatica, emozioni, freddo, pasti, posizione, movimenti), 
fattori di attenuazione, risposta a eventuali terapie. 

1 disturbi dei vari organi vanno articolati nella corre- 
lazione fra di loro e nella successione temporale e causale, 

e) Anamnesi patologica prossima. - Essa è meglio defi- 
nibile come a. della malattia, attuale. Comprende la rac- 
colta dei dati anamnestici fin dall'inizio dei disturbi che 
hanno condotto il malato al l'osservazione medica, anche 
se tale inizio non è prossimo, ma rimonti nel passato 
anche di vari anni. È impossibile dare uno schema gene- 
rale valido da seguire, ma ci si può servire di quello già 
indicato per l'a. patologica remota, rivolto maggiormente 
verso l'apparato o gli apparati più direttamente interessati. 

Oltre all'insorgenza dei disturbi e delle manifestazioni 
avvertite dal paziente, occorre indagare a fondo sul tipo 
e sulla natura di essi, sull’andamento (accentuazioni o 
remissioni in rapporto al tempo, alle varie funzioni del- 
l'organismo. alle terapie praticate). 

Va ricordato infine che nell'a. di alcune categorie di 
malati occorre indagare su particolari fenomeni, caratte- 
ristici del tipo di malattia: cosi è negli emopatie), nei ma- 
lati con affezioni del canale digerente, del sistema cardio- 
vascolare. del sistema nervoso. Una considerazione a parte 
va fatta al riguardo dell'a. pediatrica nella quale manca 
il dato subiettivo e va considerato il difetto di valuta- 
zione di chi fornisce le informazioni. 
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ALtONSO ALFIFRI 

ANAPIASIA 

[ripreso in ted., v. testo, dal gr. med. anùplasis ‘ nuova 
tana-) formazione i-plasis) ’J. - f. anaplasie. - 1. anaplasia. - 
r. Anaplasie . - 5. anaplasia. 

Termine introdotto da Hansemann (1893) per caratte- 
rizzare l’anormalità delle cellule tumorali, nel senso 
di una minore ditTcrcnziazione di queste rispetto alle 
cellule normali del tessuto da cui il blastoma prende 
origine. Bcneckc (1900) propose di adoperare in sua vece 
quello di cataplasia. Fischer-Wasels accettò il termine 
cosi modificato, includendolo nella sua classificazione del- 
l’anomala differenziazione cellulare, volendo sottolineare 
con questo l'incompletezza biologica, con acquisizione ir- 
reversibile di caratteri degradati, delle cellule blastoma- 
tose indifferenziate, in confronto con il livello biologico 
delle cellule embrionali e di quelle differenziate normali. 
Correntemente, tuttavia, si adopera il termine di ana- 
plasia. 

La difettosa c incompleta differenziazione, dovrebbe esse- 
re considerata conseguenza di una sdifferenziazione o diffe- 
renziazione retrograda di cellule già differenziate secondo 
una sequenza normale, le quali proprio con questa ano- 
mala retrocessione svelerebbero la loro trasformazione 
blastomatosa. In realtà, almeno per i tumori che prendono 
origine da tessuti ad elementi labili, l'a. non deve essere 
intesa come sdiffcrcnziazionc in senso stretto, ma piul- 
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tosto come arresto, a un livello qualsiasi, dell'evoluzione 
diffcrcnziatricc degli clementi cambiali nel corso della 
stimolazione canoerogenetica, verosimilmente in conse- 
guenza di questa. Il problema causale, quindi, dell'a. nelle 
cellule tumorali fa parte del dottrinale sulla canccro- 
gcnesi (v. tumori). 

La difettosa c incompleta differenziazione è un attri- 
buto delle cellule costitutive dei blastomi maligni. Secondo 
questo indirizzo Brodcrs ha stabilito quattro categorie di 
malignità a seconda che uno, due. tre o quattro quarti 
delle cellule blastomatosc appaiano anaplastichc in varie 
sezioni esaminate del frammento di neoplasia. 

Nessuna delle singole alterazioni morfologiche delle 
cellule anaplasiiche è caratteristica esclusiva o comunque 
distintiva delle cellule tumorali, in quanto le stesse alte- 
razioni si realizzano in varie condizioni normali e pato- 
logiche. È stato osservato che le cellule anaplasiiche hanno 
uno scarso reticolo endoplasmico e che la formazione del 
reticolo endoplasmico è strettamente correlata al processo 
di differenziazione cellulare. Nelle cellule vieppiù diffe- 
renziate, derivanti dagli elementi primitivi, si forma un 
retìcolo endoplasmico sempre più completo fino a rag- 
giungere la forma relativantente permanente e caratteri- 
stica per il particolare tipo cellulare (Portcr). 

Sul piano biochimico è più netta la differenza tra cel- 
lule ncoplastichc e cellule normali dello stesso tipo, essen- 
zialmente in riferimento ai bisogni metabolici. Esperienze 
su colture cellulari In vitro hanno dimostrato che le cellule 
tumorali possono crescere indefinitamente in un mezzo 
colturale semplice, chimicamente definito, che non è suf- 
ficiente a far crescere cellule normali dello stesso tipo dal 
quale erano derivate le cellule tumorali (Braun; Lipctz). 
Una cellula tumorale autonoma può essere descritta come 
un sistema proliferante altamente efficiente, l'energia de! 
quale c diretta prevalentemente alla sintesi di sostanze spe- 
cificamente necessarie per la continuazione della crescita 
c della moltiplicazione cellulare. Quindi il passaggio della 
cellula dalla condizione di normalità alla condizione neo- 
plastica implica un orientamento radicalmente nuovo e 
persistente del metabolismo biosintetico: da un metabo- 
lismo precisamente regolato verso una funzione diffe- 
renziata, caratteristico di una cellula normale, a un meta- 
bolismo contrassegnato dall'aumentata sintesi degli acidi 
nucleici, delle proteine mitotichc cd enzimatiche, e di altre 
sostanze specificamente necessarie per la crescita continua 
c la divisione cellulare indefinita (Braun). 

È tuttora irrisolta la questione della reversibilità della 
condizione di a. cellulare, cioè della possibilità che le cel- 
lule anaplastichc perdano questa caratteristica, e insieme 
quella tumorale. Alcuni esempi di patologia umana fa- 
rebbero ritenere che l’a. cellulare sia reversibile e che le 
cellule tumorali possano tornare a un metabolismo nor- 
male c raggiungere la differenziazione propria del tipo 
cui appartengono. 

Sono noti infatti casi sicuri di regressione di tumori 
maligni umani (Everson c Cole) e soprattutto è noto 
l'esempio del neuroblastoma, tumore riproducente il ncu- 
roblasto primitivo e altamente maligno, il quale può 
subire una maturazione dei suoi elementi, che si trasfor- 
mano in cellule gangliari ben differenziate, perdendo le 
caratteristiche maligne (Cushing e Wolbach; Vìsfeldt). 
La maturazione dei ncuroblasti tumorali in cellule gan- 
gliari differenziate può avvenire anche in colture cellu- 
lari (Goldstein c coll.). È probabile pertanto che le cel- 
lule anaplastichc multipotenti proprie dei tumori maligni 
possano, in certe condizioni non note, rimodellarc il 
proprio schema metabolico, riorientandolo verso quello 
caratteristico delle cellule normali dello stesso tipo. 
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ANASARCA FETO PLACENTARE 


Il termine a. non e adoperato unicamente per stabilire 
un carattere biologico delle cellule neoplastiche, ma anche 
per significare processi di sdifTcrenzi azione o differenzia- 
zione retrograda ( Ruckdifferenzierung , Reduktion) verifi- 
cabili in molteplici condizioni spontanee o sperimentali. 
Negli Invertebrati e nei Vertebrati inferiori la rigenerazione 
avviene il più delle volte con fasi anaplastiche reversibili 
seguite da differenziazioni anche mctaplastiche. Anche 
nei Mammiferi, compreso l’uomo, negli organi costituiti 
da tessuti a elementi stabili e perenni (fegato, rene, tessuto 
muscolare liscio e striato, ctc.) per i quali si deve escludere 
l'intervento di cellule cambiali, le parti andate distrutte 
possono essere rigenerate, ad opera di cellule già diffe- 
renziate, con moltiplicazioni anaplastiche per divisione 
amitotica o mitolica. Gli elementi perenni del tessuto ner- 
voso, almeno negli animali superiori, sembrano esclusi 
da tali processi. 

Le modificazioni della tensione tra le cellule, l’accumulo 
di anaboliti nella parte residua per la soppressione spon- 
tanea o provocata di un settore tessutale adiacente, sede 
di consumo energetico, l’intervento del cosiddetto plasma 
germinativo (idioplasma), gli organizzatori, le influenze 
ormoniche sono le molteplici cause indicate per la com- 
prensione genetica dell'incremento della moltiplicazione 
cellulare nei processi rigenerativi c nelle fasi anaplastiche 
di questi. Nelle colture in vitro le cellule espiantate, anche 
di tessuti a elementi stabili c perenni, possono dimo- 
strare processi anaplastici reversibili. Fischer afferma che 
il grado di a. è proporzionale all’indice di moltiplicazione 
delle cellule. 
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ENNIO LUCIO BENEDETTI E GIUSEPPE COPPOLA 

ANARTRIA 

(lat. scient. anàrthria, 1906, P. Marie, derivato del gr. 
ùnarthros * in -(aw-)arl iodato {-art /irosi ’]. - F. anarthrie. 

- I. anarthria. - T. Anarthrie. - s. anartria. 

Col termine di anartria si designano le difficoltà di arti- 
colazione del linguaggio risultanti dal concorso di due 
difetti, uno linguistico (cattiva combinazione seriale dei 
fonemi, ben pronunciati singolarmente) c uno motorio 
(cattiva pronuncia dei singoli suoni fonemici per aprassia, 
per distonia o per paresi della muscolatura bucco-linguo- 
faringea). 

V. AFASIA. 

RED. 

ANASARCA 

(già medievale, dal lai. med. medievale, attraverso il lai. 
mcd., dal gr. aitò sàrka ‘ (idropc) sulla (««ri) carne (sòrkaV J. 

- F. anasarque. - I. anasarca. - T. Anasarka. - S. anasarca ; 
anacoreta. 

In senso stretto per anasarca si intende uno stato edema- 
toso diffuso a tutto il tessuto sottocutaneo; nella termino- 
logia clinica, con il termine a., viene definito uno stato 
edematoso generalizzato a lutto il corpo con presenza o 
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con tendenza alla produzione di trasudato nelle cavità 
sierose (peritoneo, pleura, pericardio). 


ANASARCA FETOPLACENTARE 
Sin. : idropc generalizzato del feto; edema generalizzato 
del feto. - r. una sarq ue fèto- placai taire. - i. universa I edema. 
- T. Hautwassersucht. - s. anasarca Jetoplacentar. 

L’anasarca fctoplaccntarc rappresenta una delle quattro 
forme anatomopatologiche e anatomocliniche della ma- 
lattia emolitica del neonato; in ordine di gravità: morte 
intrauterina, idrope fctoplaeentare, ittero grave c anemia 
di hcklin; consegue di regola ad isoimmunizzazione anti-D 
sebbene ne sia stato descrìtto anche qualche rarissimo caso 
da isomimunizzazione anti-A. Le forme di idrope non 
immunologiche (quelle, ad es., da toxoplasmosi o da 
3-talassenua omozigote) sono eccezionali. L'incidenza della 
forma morbosa da isoimmunizzazione Rh oscilla fra mi- 
nimi del 3% (Van Praagh) e massimi del 23% (Claireaux). 
L’a. f. sembra in rapporto diretto con un precoce passaggio 
di anticorpi dalla madre al feto attraverso la placenta. 
La patogenesi non c ancora chiarita, ma sembra probabile 
che l’anemia, l’anossia, l’insufficienza cardiovascolare e 
ripoproteinemia svolgano una parte importante nel de- 
terminare i segni clinici dell'a. f. (Mollison). L’aumento 
di peso della placenta, fino a raggiungere un rapporto 
ponderale neonato/ placenta di 5/2 (normalmente 5/1), 
l'edema generalizzato del neonato c il suo pallore marmoreo 
rappresentano le peculiarità più rilevanti di questa forma 
morbosa. La morte si verifica prima del termine o imme- 
diatamente dopo la nascita. Se il neonato nasce vivo è di 
norma immaturo al Vll-VIII mese c presenta cute pal- 
lida e fredda con fenomeni emorragici quali sofTusioni 
c petecchie diffuse; il sottocutaneo è imbibito universal- 
mente, con maggiore evidenza al volto e agli arti. L’ad- 
dome c abnormemente aumentato di volume: Pascile è 
pressoché costante, seppure di grado variabile, fino a su- 
perare talvolta i 500 mi; i versamenti pleurici c pericar- 
dio non sono frequenti. La splcnomegalia e l’epatome- 
galia sono di abituale riscontro e in alcuni casi i due 
organi ipocondriaci possono raggiungere un tale volume 
da provocare parto distocico con possibilità di rottura 
degli organi stessi; la grave compromissione epatica può 
giustificare la sindrome emorragica. L'aumento di volume 
dei surrcni sembra proporzionale alla gravità della malattia. 

L'anemia è di grado notevole fino a valori inferiori al 
milione di emazie; la Hb è anch’cssa costantemente ri- 
dotta (in media sui 4 g %). I fenomeni emodinamici legati 
alla forma morbosa sono rappresentati dalPipcrvolcrnia 
(fino al doppio della norma), dalla ipertensione venosa 
misurata alla vena ombelicale (fino a 3-4 volte più elevata 
dei 12-15 cm normali), dalla compromissione costante 
della funzione respiratoria e di quella dell'apparato car- 
diocircolatorio. 

I neonati affetti da a. f. erano, fino a qualche anno fa. 
destinati fatalmente allV,v/7«y; oggi, grazie a particolari 
tecniche trasfusionali, in molti casi è possibile ottenere 
la guarigione clinica (David). La terapia si basa sulla le- 
gatura precoce del moncone ombelicale seguita da sa- 
lasso di 50-100 mi di sangue c da successiva lentissima in- 
fusione di sangue parzialmente deplasmato. Debbono es- 
sere eseguiti continui controlli sia della pressione venosa, 
che non deve superare i 12 ari all’ombelicale (a neonato 
tranquillo e non in pianto), sia del torace, per apprezzare 
i primi segni di un edema polmonare c per accertare la 
validità dei toni cardiaci. Nei casi di ascite notevole, per 
ridurre la compressione sull'apparato cardiorespiratorio 
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è consigliabile eseguire paracentesi lenta ed eventuali in- 
fusioni venose di 5 mi di soluzione ipertonie;! di glieoso 
al 30% e diuretici. Se dopo un periodo di miglioramento, 
in rapporto alla riduzione dciripcrvolcmia c all'aumento 
del tasso dei globuli rossi, si ha un aggravamento improv- 
viso con sofferenza cardiorespiratoria, verosimilmente cor- 
relata a nuova immissione in circolo di liquidi extrava- 
scolari, riescono di particolare utilità piccoli salassi ripe- 
tuti associati a nuova infusione di soluzione ipertonie» 
glicosata. Nei giorni successivi, (‘ulteriore indicazione per 
una o più salassotrasfusioni è data dal comportamento 
della bilirubincmia seguito a intervalli regolari (v. emolitica 

MALATTIA DEL NEONATO). 

La copertura antibiotica a largo spettro c la terapia 
antiemorragica con plasma sono costantemente indicate; 
l'alimentazione deve avvenire mediante sonda, quando 
possibile, o inizialmente con infusione venosa di glieoso 
o levuloso al 10%. 
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Generalità 

Premesso che in alcuni apparali dell’organismo, sia del- 
l*uomo che di molti animali, un primitivo condotto si 
ramifica ripetutamente nel procedere dall’origine alla peri- 
feria (sistema vascolare, apparato respiratorio, moltissime 
ghiandole, eie.), è denominata anastomosi ogni connes- 
sione disposta a mettere in comunicazione canali di un 
dato sistema, provenienti da un tronco comune o anche 
da stipiti differenti. Ciò si riscontra tipicamente nel si- 
stema vascolare sanguigno c in quello linfatico, mentre 
è in atto solo in singole sedi neU'umbiio di altri apparati; 
ne sono esempi la rete intralobularc dei capillari biliari, le 
reti fra i condotti biliferi a parete propria di vario calibro, 
le reti dei capillari intercellulari di secrezione delle ghian- 
dole gastriche, la rete fra i condolimi retti situati nel me- 
diastino del testicolo. Importanti connessioni, ossia a., si 
effettuano nel corso dello sviluppo embriofetale fra seg- 
menti canalizzati primitivamente distinti; così fra un di- 
verticolo del condotto del Wolff. che si differenzierà nel- 
l'uretere. e i tubuli del tessuto mctanefrogeno (futuri tu- 
buli renali). 

Il termine a. fu usato in un primo tempo del tutto impro- 
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Fig. 1. Il plesso cervicale c il plesso brachiale dell'uomo. I nervi 
furono staccati dal midollo spinale alla loro origine e sono 
visti dall avanii. Cl-CVIII, 1-VIII nervo cervicale. OI-OII I . 
I-1II nervo toracico. Di ciascun nervo è rappresentato, oltre 
al ramo anteriore, anche il ramo posteriore; p2 c il ramo 
posteriore del 11 nervo cervicale (nervo grande occipitale); 
ps c il ramo posteriore del III nervo cervicale; p è il 
ramo posteriore del III nervo toracico. Vengono omesse 
le indicazioni relative alla definizione dei singoli nervi cer- 
vicali e brachiali c per esse si rimanda ai trattali di neuro- 
anatomia. La figura c comunque ampiamente dimostrativa 
delle multiple connessioni od « anastomosi », che danno luogo 
alla costituzione del plesso nervoso. {Da Alien Thompson, 
ridisegnata ). 


priameme, per indicare le connessioni fra i nervi, che si 
riteneva fossero canali accoglienti un fluido; peraltro, 
anche tuttora la dizione suddetta sta a indicare lo scambio 
c l'unione dì cordoni o di filamenti nervosi fra uno o più 
nervi, fra gangli, o fra un ganglio c un nervo, costituendosi 
in alcune zone cospicui plessi nervosi (fig. 1); però sia ben 
chiaro che in nessun caso si ha vera fusione materiale fra 
le entità morfologiche dei nervi (fibre nervose, ncuriti), 
perche nella sede dcll'a. esse mantengono la rispettiva 
individualità, venendovi a trovare contigue c non in 
continuità con quelle alle quali si associano. 

Il termine a. è pure usato in istologia, per indicare col- 
legamenti materiali fra cellule o fra elementi del meta- 
plasma (fasci collageni, fibre reticolari, fibre clastiche). 
Le connessioni fra le cellule danno luogo alla formazione 
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Fig. 2. Rappresentazione delle cinque 
modalità con cui può avvenire l'a. fra le 
arterie. A) A. trasversale; ne dà un ti- 
pico esempio l'arteria comunicante an- 
teriore, collegantc trasversalmente le due 
arterie cerebrali anteriori. I) Arteria ca- 
rotide interna sinistra: 2» arteria cere- 
brale anteriore sinistra; 3) arteria co- 
municante anteriore; 4l bulbo olfattivo; 

5) chiasma ottico; 6» ipofisi. (Da Chia- 
riti' Bucciant e). tì) A. per inosculazione; 
nc danno tipici esempi l'incontro a 
pieno canale dell'arteria ovarica con il 
ramo ovarico dell'arteria ulenna c quel- 
lo, pure a pieno canale, del ramo tuba- 
rico dell'arteria ovarica con il ramo 
tubarico dell'arteria uterina. I) Arteria 
ovarica destra; 2) ramo ovarico del- 
l'arteria uterina; 3) arteria uterina di 
destra; 4) ramo tubarico dell'arteria 
uterina; 51 ramo tubarico dell'arteria 
ovarica; 6) meta destra dell'utero visto 
dalla faccia posteriore; 7) ovaio destro. 

8) tuba uterina destra. (Da Merkei). 

O A. per convergenza; nc dà un tipico 
esempio l'incontro ad angolo acuto delle 
due arterie vertebrali per formare 
l'impan arteria basilare. I » Arteria vertebrale destra; 2t arteria basilare; 3 > sezione del midollo spinale; 4) bulbo; 5) emisfero ce- 
rebellare sinistro. (Da ChiarugFBuechutie). D) A. longitudinale; un efficace esempio c fornito dalla connessione lungo l asse del 
braccio fra l’arteria collaterale ulnare inferiore c l'arteria ricorrente ulnare posteriore; la prima c ramo dcll'artcna omerale, la 
seconda ramo dell'arteria ulnare, a sua volta nata dall'aneria omerale. I) Arteria collaterale ulnare inferiore: 2) arteria ricorrente 
ulnare posteriore; 3) arteria omerale c sua divisione nelle arterie radiale e ulnare (a tratteggio, immaginate viste per trasparenza); 
4) epicondilo; Slcpitroclea; 6) testa del radio; 7)oleerano dell’ulna. (DaQuain). F.) A. a rete o a plesso; un dimostrativo esempio 
nc e dato dalla rete arteriosa della faccia anteriore dell'articolazione del ginocchio. 1 1 Arteria suprema del ginocchio; 2) arteria 
articolare del ginocchio superiore mediale; 3» arteria articolare del ginocchio superiore laterale; 4> arteria articolare del ginocchio 
inferiore mediale; 5) arteria articolare del ginocchio inferiore laterale; 61 arteria ricorrente tibiale posteriore; 7) ramo fibulare; 
8) arteria tibiale anteriore: 9)artena ricorrente tibiale anteriore; IO) tibia; II) fibula; 12) muscolo retto del femore. (Da Henle). 




dei sincizi (territori protoplasmatici plurinuclcati. risul- 
tanti dall'unione fra cellule primitivamente distinte). 
Le a. fra elementi del metaplasma sono vere se concer- 
nono la fusione fra parti formate, c pertanto sono tali 
quelle concernenti la sostanza elastica (fibre, nastri, 
placche, noduli, ctc.), derivandone, ad cs.. le cospicue 
membrane fenestrate delle arterie maggiori; invece sono 
a. solo apparenti le connessioni fra i fasci collageni di 
vario calibro o tra le fibrille elementari del tessuto reti- 
colare: gli uni c le altre sono infatti suscettibili di accol- 
larsi e di incrociarsi secondo gli angoli più diversi, senza 
peraltro perdere la propria individualità c pertanto senza 
che si compia una qualsivoglia fusione materiale di tali 
strutture. 
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Anastomosi arteriose 

La presenza delle a. nell'albero arterioso è di notevole 
importanza, perché assicura condizioni di regolarità nella 
distribuzione del flusso sanguigno agli organi, onde l'ir- 
rigazione di un dato settore di essi possa aver luogo anche 
se nell'arteria, che vi c destinata, venga a crearsi un 
ostacolo alla corrente del sangue. 

Si conoscono cinque modalità di a. fra le arterie; 

1) A. trasversale (fig. 2, A): è costituita da un segmento 
arterioso riunente due arterie vicine e all’incirca paral- 
lele: l’a. c pertanto perpendicolare a ciascuna di esse. 

2) A. per inosculazione (fig. 2, B ): due grossi rami si 
dirigono l'uno verso l'altro c si uniscono a pieno canale, 
formandosi spesso un'arcata arteriosa. 
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3) A. per convergenza (fig. 2, C): due arterie di differente 
origine convergono fra loro e si uniscono ad angolo acuto 
in un unico tronco. 

4) A. longitudinale (fig. 2,0): un’arteria si biforca in 
due rami, che, dopo aver proceduto indipendenti per un 
certo tratto, tornano a unirsi in un tronco unico. In questa 
forma di a. una delle arterie può essere assai più sottile 
dell'altra, risultando a guisa di un ramo collaterale che 
termini sboccando più perifericamente nel tronco stipite 
(cosiddetta arteria aberrante). 

5) A. a rete o a plesso (fig. 2, E): si stabiliscono fra i ra- 
moscelli nei quali si risolvono le arterie collaterali e ter- 
minali nate da uno stesso tronco o da tronchi vicini, 
attuandosi una disposizione che rende possibile una distri- 
buzione uniforme del sangue nel corrispondente terri- 
torio. Importanti sono le a. di questo tipo fra le termina- 
zioni dei rami collaterali nascenti a varia altezza da una 
stessa arteria, come avviene negli arti; è in grazia di queste 
a. che a lato della via arteriosa principale se ne costituisce 
un’altra secondaria che, al bisogno, può sostituire la prima. 

A tal riguardo vengono denominate terminali quelle 
arterie i cui rami periferici non entrano in a. (milza, rene, 
polmone, poche regioni cerebrali). 

Tronchi anastomotici arteriosi molto importanti per 

10 sviluppo dell'apparato vascolare sono quelli formanti 
nell'embrione il sistema degli archi aortici, il cui destino è 
molto diverso; ci limiteremo a ricordare che, mentre al- 
cuni di essi andranno incontro a regressione, dal 4° arco 
aortico di sinistra deriverà l'aorta definitiva c dal 6° arco 
aortico sinistro verrà a costituirsi il condotto arterioso del 
Botallo; è questa una peculiare a. derivativa del sangue, 
che dal ramo sinistro dell’arteria polmonare va all’aorta; 
essa sussisterà per tutto il periodo embriofetalc, andando 
invece incontro a obliterazione subito dopo la nascita 

(V. BOTALLO, DOTTO Di; CIRCOLATORIO APPARATO). 

Anastomosi venose 

Anche fra le vene si hanno a.; queste anzi sono molto 
più frequenti fra le vene che fra le arterie. Anche nell’am- 
bito venoso le a. hanno grande importanza nel favorire 

11 deflusso sanguigno. 

I vari tipi di a. venose sono riconducibili a quelli sud- 


descritti per le arterie e in varie sedi si riscontrano cospicui 
plessi venosi (ad cs. nell'apparato urogenitale). 

Notevole interesse per la fisiologia e la patologia hanno 
le a. fra il circolo venoso affluente alla cava superiore e 
quello tributario della cava inferiore, c parimenti lo hanno 
le a. fra le radici del sistema della vena porla e i rami, 
in territori molteplici, affluenti ai tronchi venosi della cir- 
colazione generale. Importanti rami anastomotici si for- 
mano nell'embrione per collcgarc tronchi venosi dapprima 
indipendenti, onde l'architettura del sistema venoso ne 
- viene notevolmente modificata. 

Anastomosi arterovenose [a.a.v.] 

Dopo che M. Malpighi (1661) ebbe per primo dimostrato 
l’esistenza dei capillari (nel polmone e nel mesenterio 
della rana), si ritenne conclusa la scoperta della circola- 
zione e sembrò d'altra parte accertato che il sangue, nel 
passare dalle arterie alle vene, seguisse obbligatoriamente 
la via della rete capillare, il che del resto è tuttora oggetto 
dell'opinione più corrente. Furono poi rinvenuti collega- 
menti più diretti fra arteria e vena, quali dispositivi nor- 
mali e costanti in numerose regioni dell'organismo: a 
questi collegamenti spetta appunto il nome di a. a. v. 
| Dette comunicazioni, mediante le quali il flusso sanguigno 
jè in grado di essere sottratto al circolo capillare, hanno 
contrassegni morfologici peculiari e posseggono mecca- 
nismi di chiusura, onde risultano alternativamente pervie 
o impervie. Tali connessioni si riscontrano, anziché tra 
vasi di notevole calibro, sempre invece tra rami di calibro 
assai modesto; l’a. risiede pertanto a breve o brevissima 
distanza dalla ripartizione nel circolo capillare degli altri 
jrami dcH'artcriola. dalla quale scaturisce il ramo anasto- 
motico diretto con la vena. La priorità della scoperta 
della, a. v. spettala G. Muller. il quale riconobbe che le 
arterie elicine sboccano direttamente negli spazi sanguigni 
del tessuto erettile, i quali hanno significato di vene. Sucquct 
(1862) dimostrò, con estesa serie di osservazioni, a. a. v. 
in varie sedi c cioè nel gomito, nel ginocchio, nella palma 
della mano, nella pianta del piede, etc.; egli ricorse al 
metodo dell'Iniezione, basandosi cioè sulla constatazione 
che la massa liquida colorata immessa nell'arteria esce 
dalle vene corrispondenti, prima e senza che siano riempiti 



Fig. 3. A sinistra: A. a. v. di I tipo nel velo del palato dell’uomo: da un’artcnola di comune struttura (a) si stacca una collaterale 
venosa <v), (280 ). (Da Ga spanni I. A destra: a. a. v. del I tipo nel tessuto connettivo del funicolo spermatico umano. Sezioni* 

t ras versa; artcriola averne parete ricca di muscolatura a direzione circolare; nella sua diretta continuila c una vena a parete molto 
sottile, pur'cssa sezionata trasversalmente; un minuscolo sfintere sta nel transito fra i due vasi partecipanti all’a. (220 ca.). 

(Da Bue dante). 
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gjj interposti capillari. A partire da Hoyer (1872) lo studio 
delle a. a. v. fu di gran lunga reso più perfetto, poiché 
il metodo dell’iniezione fu integrato dall'indagine istolo- 
gica. Fondamentali contributi sulParchitcttura c sulla mi- 
nuta struttura delle a. a. v. si debbono a O. Grosser, 
G. Vastarini-Cresi, S. Schumacher, M. Clara, R. Spanncr, 
eie. Un posto del tutto speciale, di primissimo piano, 
meritano le ricerche sulle a, a. v. del vivente, condotte 
dai coniugi Clark nell'orecchio del coniglio; essi hanno 
dimostrato che le a. a. v. posseggono il valore di entità 
morfofuiuionalt spiccatamente autonome con un proprio 


tolo (figg. 4, a destra e 7). L'esistenza dei due aspetti del 
tratto anastomotico, rettilineo (tipo II A) o glomerulare 
(tipo II fi), è stata confermata dalle brillanti ricerche in 
vivo di E. L, Clark e E. R. Clark, i quali, osservando 
al microscopio per la durata di mesi le a. a. v. del 
padiglione auricolare del coniglio, poterono sorprendere 
il mutarsi detl'una nell’altra forma. 

Anastomosi arterovenose di I tipo 

Esempi se ne hanno nei linfonodi pancreointestinali del 
bue, nell'utero del capriolo, nella sottomucosa dello 




Fig. 4. A sinistra : A. a. v. di II tipo, a decorso piuttosto semplice, del padiglione auricolare del coniglio; preparato in loto mediante 
iniezione; in nero i segmenti anastomosi, in tratteggiato le arterie, in punteggiato le vene. (Da Ciara). A destra: A. a. v. dì 11 tipo, 
a decorso glomerulare. Due gomitoli anustomotici del giorno coccigeo umano; preparato mediante iniezione. Arterie trasversal- 
mente striale, vene punteggiale, segmenti anaslomotici in grigio e nero. (Da Schumacher). 


ritmo di contrazione c un'individuale reazione ai vari 
stimoli. Gli AA. ebbero anche modo di rilevare che, 
mediante stimoli opportuni, può aversi la genesi ex novo 
di a. a. v. in seno a una comune rete capillare, per il veri- 
ficarsi della differenziazione strutturale anastomotica di 
un segmento di essa; la neoformazione si dimostrò tran- 
sitoria e reversibile con la cessazione dello stimolo. Queste 
acquisizioni sperimentali furono confermate c ampliate 
soprattutto per merito di S. B. Curri e Tischcndorf. 

Le a. a. v. possono essere distinte in due tipi ben carat- 
terizzali: il I tipo, reperibile assai meno frequentemente 
del secondo, potrebbe essere definito come l'immediato 
passaggio da un'arteria in una vena, senza che un ca- 
nale di caratteri strutturali peculiari si trovi interposto 
fra i due vasi di diversa natura (fig. 3); il II tipo è 
contraddistinto invece dalla presenza di detto segmento 
intermedio; le forine, d'altro canto, con le quali le a. a. v. 
di questo tipo si presentano nei vari organi c nei vari 
animali, variano assai; L. Bucciante ritiene possibile per- 
altro raggruppare le medesime in due sottotipi principali: 
nel primo di essi (II A) il segmento anasiomotico ha un 
decorso sinuoso, più o meno lungo, ma senza che ne derivi 
una particolare complicazione (fig. 4. a sinistra ); nel se- 
condo (Il B), quello presenta un decorso ad anse replica- 
tamentc avvolte, si da risultarne una formazione a gomt- 
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stomaco umano (M. Watzka), nel miocardio dell'uomo 
(Conti), nel derma dell’ascella e della regione anale (Cavaz- 
zana), nel l'utero c nel vclopcndulo umano (F. Gasparini; 
fig. 3, a sinistra), nel funicolo spermatico umano (Buc- 
ciante; fig. 3, a destra). Il meccanismo di chiusura in alcune 
a. a. v. di I tipo è rappresentato da uno sfintere di mu- 
scolatura liscia, situato nell’arteria, all’imbocco della 
vena anastomotica (utero del capriolo: Watzka); in altre 
a.a. v., sempre di I tipo (linfonodi pancreointestinali del 
bue: Watzka), i dispositivi del blocco risultano per l'arteria 
"di cuscinetti muscolari a sede intimale; per la vena, di 
anelli sfinterici. 

Anastomosi arterovenose di ìt tipo 
Esempi delle a. a. v. di II tipo, a decorso piuttosto semplice, 
si hanno nell'orecchio del coniglio (fig. 4, a sinistra : in 
un'area di 14 mm* Clara ne numerò 78), nel letto ungueale 
dell'uomo, nella regione del gomito dcll'iiomo, nei corpi 
cavernosi del pene e dell'uretra, nella ghiandola sotto- 
mascellare, nel rene umano (secondo Spanner, nel seno 
renale se nc contano 360 per cm 1 ), nella sottomucosa del- 
l'Intestino di Carnivori e Ungulati, nel polmone umano 
c di animali (Hayek, Castigli), nei muscoli scheletrici 
(Bucciante), nel vestibolo laringeo umano (Dal Zotto), 
nel pcrtodonzio umano (Gasparini), ctc. 
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Fìk. 5. Nella figura superiore e mostrata un'a. a. v. clomc- 
ruiarc del vclopendulo di uomo di anni 50. A causa del de- 
corso lortUMO il convoluto anastomotico è colpito molle volte 
di taglio. A sinistra, piccola arteria (tri, dalla quale parte ii 
segmento anastomotico (f'I); in alto, vena (v), nella quale 
quest'ultimo sbocca. La figura sottostante mostra una rico- 
struzione da fette seriale dell'a. a. v. medesima: a) arteria, 
v) vena, gli segmento anastomotico. (Da Gasparini). 


r sempi di a. a. v. di II tipo ad atteggiamento glomeru- 
lare si hanno nel giorno coccigeo dell’uomo (figg. 4, a de- 
stra) e nei glomcruli caudali dei Mammiferi, nel letto 
ungueale umano, nel polpastrello delle dita della mano e 
del piede (secondo Grant e Bland, 293 per ciascun polpa- 
strello del piede), nei corpi cavernosi del pene e deU*urctra 
(C lara), nell'ovaio del capriolo e del cane, nella capsula 
prostatica e lungo il funicolo spermatico dell'uomo (Buc- 
ciantc), nel velo palatino dell'uomo (Gasparini), etc. 
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Dati morfologici sulle anastomosi arterovenose di II tipo. 

a) Segmento arterioso : spessore di regola fra i 150 e i 
200 [z. La struttura nelle forme poco tortuose coincide di 
solito con quella di comuni artcriole; nelle forme glomeru- 
lari è resa più complessa dalla presenza di muscolatura lon- 
gitudinale in sede intimale, disposta a manicotto continuo, 
oppure raccolta a colonnette, o infine in masse ovoidali 
o globose, a mo’ di cuscinetto; la presenza di più colon- 
nette, o cuscinetti, dà al lume un aspetto stellato. Il pas- 
saggio strutturale dal segmento arterioso al seguente è 
graduale. 

b) Segmento intermedio o anastomotico propriamente 
detto: calibro 2-3 volte più cospicuo che nel segmento pre- 
cedente. Nelle forme poco tortuose (gruppo A) ciò è dovuto 
di regola allo sviluppo di comune muscolatura liscia (si or- 
ganizza soprattutto in seno alTintima, con colonnette a 
direzione longitudinale; il lume ne risulta assai ristretto 
e di aspetto stellare); nelle tipiche forme glomcrulari la 
parete dei molteplici avvolgimenti (gomitolo anastomotico; 
figg. 4, a destra e 7), costitutivi del segmento intermedio, è 
completamente rivestita, anziché da comuni fibroccllule 
muscolari, da singolari clementi, scoperti da Schumacher 
(1907) nella parete dei vasi del giorno coccigeo e da lui 

• denominati mioepitelioidi : sono cellule sferoidali, o polie- 
driche per il mutuo contatto; prive di glicogeno e di so- 
stanze mucose; la loro struttura è accostabile a quella di 
- giovanissimi mioblasti, specialmente per il fatto che vi 
risulta, sia al microscopio ottico (L. Bucciante) che a quello 
elettronico (Martines, Lunghini e Musacci), un corredo 
di fini filamenti, verosimilmente protomiofìbrille; il nucleo 
è vescicoloso, assai grande, povero di cromatina; la parete 
mioepitelioide comprende quanto, in un’arteria di comune 
struttura, corrisponde alla tonaca media e all’intima. Una 
modificazione cpitelioide degli elementi muscolari si ri- 
scontra, ma di portata più limitata, anche in a. a. v. di 
II tipo a tragitto più semplice, c pure in artcriole indipcn- 
r denti da a. a. v. Le cellule mioepitelioidi furono ritenute dal 
loro scopritore di natura chcmioendocrina, in quanto desti- 
nate a secernere c versare in circolo, nel modo più diretto, 
acetilcolina, o una sostanza affine, ad azione sul parasim- 
patico, c suscettibile di agire a distanza più o meno grande 
dalla sede di sua produzione. È peraltro da osservare che. 
siano questi elementi uniformemente stratificati, oppure 
disposti in modo da costituire un cuscinetto assai volumi- 
noso, in ogni caso residua un modesto spazio disponibile 
per il lume; pertanto è venuto a prevalere il convincimento 
che queste cellule mioepitelioidi abbiano azione mecca- 
nica nel determinare lo stato di chiusura o di pervietà 
del condotto anastomotico c ciò attraverso variazioni 
del loro turgore (BcnninghofT) o per il loro passare 
dallo stato di riposo a quello di contrazione (Bucciante). 

c) Segmento yenoso: il passaggio, in tutte le forme di 
Il tipo, dal segmento intermedio a quello venoso, è brusco 
c immediato; la parete della vena è, in linea di massima, 
di estrema sottigliezza. 

Il dispositivo di chiusura nelle a. a. v. di II tipo può 
risiedere nel segmento arterioso o in quello intermedio, 
o per la stessa a. a. v. in ambedue. Risulta, nel segmento 
arterioso, di muscolatura a direzione anulare, o elicoidale 
(artcriole polmonari), oppure, più frequentemente, ha la 
sua base morfologica in quegli ispessimenti intimali di 
muscolatura cpitelioide (fìg. 8) reperibili nel segmento 
intermedio dell’a. a. v. ; essi si infittiscono procedendo 
verso il segmento venoso e nel punto di sbocco è in ogni 
caso reperibile un tipico cuscinetto. Il meccanismo di 
blocco in seno all’arteria afferente sarà evidentemente 
realizzato per mezzo della contrazione degli clementi 
muscolari longitudinali, simultanea a quella della musco- 
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Eia. 6. (A): A. a. v. <11 tipo, gruppo B) del polpastrello di dito della mano (uomo di anni 25; prelievo operatorio). Nella zona cen- 
trale e trasversalmente colpito dal taglio il segmento arterioso, distintamente capsula lo e provvisto di un cuscinetto intimale (for- 
mazione di blocco). A destra compare, sezionata nell'Insieme longitudinalmente, un'ansa del segmento anastomoitco. il quale e 
ricco di cellule mioepitclioidi. Ematossilina-eosina. (310 > ). (/?): successiva fetta della serie, a qualche distanza da quella della 
fig. M). Sono colpiti dal taglio il segmento arterioso (a destra) e due anse del tratto anastomotico, a struttura mioepitelioide. Tutti 
gli elementi dell'a. a. v. risultano riccamente capsulati. Ematossilina-eosina. (310 • ). (C): successiva fetta della serie, a qual- 
che distanza da quelle di cui alle figg. (A)e(B). Risulta colpito dal taglio il vero e proprio convoluto gtomerularc. ricco di cellule 
mioepitclioidi; in seno ad esso sono d’altro canto individuabili anse del segmento venoso dell'a. Ematossilina-eosina. (310 > ). 
< D ): successiva fetta della serie, a qualche distanza da quelle di cui alle figg. (.4), (/>). (C). L sfiorata dal taglio la parte più superfi- 
ciale del convoluto, risultando invece dimostrato il segmento venoso, colpito in tre differenti punti del suo decorso (due a sinistra 
ed uno a destra ed in alto della formazione anastomotica); il segmento venoso e comunque notevolmente semplice, a differenza 
di quanto asserito dalle comuni descrizioni. Si noti altresì la cospicua capsula fibrosa. Ematossilina-eosina. (310 > ). (Da Succiarne ). 


latura circolare, derivandone 1’impervietà più o meno 
completa del lume; un consimile meccanismo sarà otte- 
nuto nel segmento intermedio dalla modificazione volu- 
metrica dei cuscinetti mioepitelioidi. 

Funzione delie anastomosi arterovenose 
L'importanza biologica delle a. a. v. risiede anzitutto nel 
contributo alla regolazione del flusso sanguigno nei singoli 
organi ; è ovvio che la richiesta di sangue da parte di ognuno 
di questi possa variare notevolmente in rapporto al grado 
di attività funzionale, onde l'apertura delle a. a. v. nei 
periodi di riposo vi sta evidentemente a base di una si- 
tuazione di risparmio per il lavoro circolatorio. Grosscr 
prospettò molto lucidamente la funzione delle a. a. v. 
nei riguardi del contributo alla regolazione della tempera- 
tura del corpo; la temperatura in una data regione può 
abbassarsi mediante l'apertura delle a. a. v., poiché in tal 
modo la regione capillare viene sottratta alla circolazione 
e viene pertanto a cessare una distribuzione di calore ben 


più efficiente da parte del territorio capillare. Clara ha 
prospettato come si possa realizzare nella cute una fun- 
zione di deposito, allorché grandi quantità di sangue, 
anziché essere immesse nei brevi circuiti anastomotici. 
vengano avviate alla rete capillare, assumendovi pertanto 
un lento circolo; è da ammettersi che una funzione di 
deposito ematico possa spettare a molti altri organi prov- 
visti di a. a. v.; cosi alla mucosa e sottomucosa intestinale, 
alle ghiandole salivari, alla prostata, al polmone, all'utero, 
ctc.; il minor flusso o il ristagno di sangue coincidono evi- 
dentemente con la situazione di chiusura delle a. a. v. 
A questa funzione di deposito può contribuire il territorio 
venoso posto a monte delle chiusure venose (sfinteri, cu- 
scinetti); secondo Spanncr si realizza in tal modo un 
aumento pressorio nella rete capillare, il che favorirebbe 
un abbondante contributo al servizio dell’attività secre- 
tiva: cosi nelle ghiandole salivari, nel rene c nella prostata. 
Secondo Clara, anzi, la presenza delle a. a. v. è richiesta 
in tutti gli organi nei quali una stasi circolatoria può cs- 
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Fig. 7. Dito medio della mano di uomo di anni 27 (prelievo 
operatorio); è riprodotta a forte ingrandimento una delle anse 
di un'a. a. v. di II tipo, gruppo B. del tessuto epiperiostco 
avente diretta continuità col derma del letto ungueale; si noti 
l'aspetto del citoplasma finemente filamentoso o granuloso, 
e non vitreo, quale affermato nelle precedenti descrizioni delle 
cellule miocpitclioidi. Ematossilina ferrica. (2400 <). ( Da Buc- 
ciante). 



Fig. 8. Arteria elicina nel corpo cavernoso dell’uretra di uomo. 
All’interno dello strato circolare della media risultano fasci 
muscolari intimali a direzione longitudinale; per la loro pre- 
senza il lume ha un aspetto stellare; alcuni elementi sono mio- 
epitelioidi; questa muscolatura rappresenta un dispositivo di 
chiusura nel segmento arterioso ed in quello intermedio dcll'a. 
(Da Clara). 


sere utilizzata a scopo funzionale; cosi nei corpi cavernosi 
del pene e dell'uretra l’erezione si realizza col prodursi 
della stasi sanguigna; in tal caso peraltro il ristagno 
ematico, anziché nell’esiguo circolo capillare, trova sede 
nel settore morfologicamente venoso delle a. c viene a 
essere attuato dalla messa a riposo dei cuscinetti intimali 
arteriosi, a un tempo con l’entrata in azione dei disposi- 
tivi di chiusura delle vene (cuscinetti intimali). Schu- 
macher, Clara e altri AA. assegnano grande importanza 
alle a. a. v. quali apparati regolatori della pressione san- 


guigna: a. a. v. chiuse significano abbassamento della 
velocità di flusso, forte riempimento di sangue alla peri- 
feria c moltiplicata diffusione del calore; a. a. v. aperte 
significano aumento della velocità di flusso, diminuzione 
del riempimento di sangue periferico, diminuita diffu- 
sione di calore; se l’a. a. v. si apre, una gran parte del sangue 
arterioso viene immessa nella vena c possono essere cosi 
superati grandi ostacoli da stasi del sistema venoso; Hau- 
licek a tale proposito richiamò l'attenzione sull’importanza 
delle a. a. v. per l’equilibrio circolatorio nelle vene intesti- 
nali, che da quelle vengono protette dal pericolo della stasi 
c pertanto della trombosi. Popoff, avendo riscontrato 
atrofìa nelle a. a. v. in vecchiaia, ravvisa in disturbi morfo- 
funzionali delle medesime importanti fattori patogene- 
si della gangrena arteriosclerotica o diabetica. P. Musson 
additò l’importanza delle a. a. v. quale punto di par- 
tenza dei tumori g fornici , oggi di dominio corrente per il 
chirurgo. 

Dev’essere infine dato grande rilievo al fatto che nei 
giorni situati in cosrispondcnza dell’albero arterioso (giorni 
carotidei, succlavi, aortici, etc.), nonché in quelli rispetti- 
vamente della fossa giugulare, del canalicolo timpanico 
e della cassa timpanica, nei quali tutti sono presenti a. 
a. v., e ancora nelle a. a. v. dei giorni digitali, palmari 
c plantari, è presente un ricco corredo nervoso; almeno in 
parte questo è distribuito sulla parete dei vasi anastomo- 
si. c di esso (sicuramente per i giorni degli archi aortici 
branchiali) è largamente dimostrata una funzione che- 
moccttricc. 

V. anche: circolatorio apparato. 
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LUIGI BUCCIANTE 

Le anastomosi in chirurgia 

In chirurgia si indica con questo nome la creazione di 
una comunicazione artificiale tra due organi cavi o pieni. 

L’a. viene largamente impiegata in molti campi della 
chinirgia (tubo digerente, vie biliari, apparato urogeni- 
tale, vasi sanguigni, nervi, tendini), ma trova la più fre- 
quente applicazione nella chirurgia del tubo gastroenterico. 
Scopo delle a. tra organi cavi è quello di creare una via 
di comunicazione che ristabilisca, nel modo più vicino 
possibile al normale, il flusso del loro contenuto, ostaco- 
lato o interrotto da cause patologiche o traumatiche. Negli 
organi pieni l’a. si propone di ristabilire una continuità 
funzionale interrotta da cause patologiche o traumatiche 
e non suscettibile di essere trattata con la riunione diretta 
dei capi dell’organo affetto (nervo, tendine). 

Le a. si designano col nome dei due organi messi in 
comunicazione dando la precedenza a quello il cui conte- 
nuto si vuole derivare, o a quello cui è affidato il compito 
del ristabilimento della continuità funzionale: si parla cosi, 
ad es., di a. gastro-digiuna le, porta-cava, ipoglosso-fac- 
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Fig. 9. liscmpio di a. tcrminotcrminalc che consente di affron- 
tare due segmenti di intestino tenue sezionati perpendicolar- 
mente all’asse delle anse. In A si esegue a punti staccati la 
sutura posteriore, in B in via di esecuzione quella anteriore 
con punti staccati introflettenti in modo che le superfìci sierose 
siano tra loro a contatto. 



Fig. 11. Esempio di a. tcrminolatcralc tra un'ansa del tenue 
sezionata perpendicolarmente al suo asse longitudinale, c il 
colon, sezionato parallelamente al suo asse. La confezione della 
a., dal punto di vista tecnico, non diversifica dalla precedente: 
le superfìci sierose rimangono a contatto tra loro. Terminata 
la sutura posteriore è in via di esecuzione quella anteriore. 




Fig. IO. Esempio di a. latcrolaterale tra due anse intestinali. In A la sutura posteriore è terminata, in B in via di esecuzione 
quella anteriore. Da notare la disposizione dei punti che consente di affrontare le superfìci sierose. 


ciale, etc. Spesso, specialmente per gli organi cavi, il ter- 
mine a. viene sostituito col suffisso -stomia aggiunto al 
nome dei due organi messi in comunicazione, ad es.: 
ileo-trasversostomia. Quando tale suffisso segue il nome 
di un solo organo (ad es., gastrostomia) si vuole indicare 
che la comunicazione viene creata tra l'organo stesso e 
l’ambiente esterno. 

Le a. possono eseguirsi secondo quattro modalità : 1) ter - 
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mino ter minale, quando si riuniscano gli estremi delle supcr- 
fici di sezione dei due organi (fig. 9); 2) latcrolaterale, 
quando i due organi vengano riuniti per le loro superfìci la- 
terali (fig. 10); 3) tcrminolatcralc, quando l’estremo di se- 
zione di un organo venga suturato alla superficie laterale 
dell’altro (fig. 11); 4) lateroterminale , quando la superficie 
laterale dell'organo prossimale venga unita alla superfìcie 
di sezione di quello distale. L’a. può essere inoltre totale o 
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parziale a seconda che la superficie di sezione di uno dei 
due organi venga utilizzata in tota o in parte. Le a. che sì 
eseguiscono nel tubo digerente si dicono isoperistaltiche 
se i segmenti di intestino messi in comunicazione sono di- 
sposti in modo che la peristalsi abbia la stessa direzione 
a monte e a valle della stomia; antiperistaltiche se vice- 
versa. Si può dire che tutta la chirurgia del tubo gastro- 
enterico trovi il suo fondamento nella possibilità di creare 
a. che ne ristabiliscano la continuità dopo l'asportazione 
di un segmento (ad es. esofago-digiunostomia) o creino 
un certo circuito che sormonti un ostacolo al transito 
(ad es. ileo-trasversostomia). Si anastomiz/ano al tubo 
gastroenterico anche altri organi, ad es. la colccisti (cole- 
cisto- gastro- o duodcnoslomia), per ottenere un dre- 
naggio interno della bile in casi di ostacolo inamovibile 
al passaggio nel coledoco. Sempre a scopo derivativo si 
inosculano gli ureteri nel sigma (operazione di Cofiey), o 
od retto lopcrauonc di Maudairc), quando sia necessaria 
una cistectomla totale. 

Nell'apparato urinario si praticano a. tra pelvi c gli 
ureteri (pielo-ureterostomia, spesso per correggere una 
stenosi del giunto piclo-urctcralc), o tra due segmenti 
dell'uretere (uretero-ureterostomia), o tra una sacca idro- 
ncfrotica c la vescica (pielo-cisto-anastomosi), o tra gli 
ureteri e la vescica (uretero-cisto-neostomia) per eliminare 
ostacoli al normale deflusso dell'urina. In caso di estesa 
distruzione deU'uretere si può interporre tra pelvi c ve- 
scica. mediante una doppia a., un'ansa d'intestino tenue 
isolata (Lurz). Nell'apparato genitale vanno ricordate le 
a. tra deferente ed epididimo o testicolo, in caso di steri- 
lità da stenosi cpididimaria o dcfercnziale bassa, c il neo- 
impianto della tuba nella cavità uterina per stenosi tuba- 
rica congenita o acquisita. Le a. vascolari si propongono 
di migliorare le condizioni del circolo sanguigno in un 
territorio male irrorato o di derivare il sangue da un 
distretto in cui un ostacolo al circolo normale stabilisce 
un'ipertensione. Gli esiti di questi interventi, in passato 
spesso frustrati dalla trombosi locale, sono notevolmente 
migliorati con l'impiego degli anticoagulanti (eparina, di- 
cumarolo) e degli antibiotici: oggi si realizzano con suc- 
cesso le più ardite a. vascolari quali, ad es., quelle tra 
aorta c arteria polmonare nella tetralogia di Fa Hot, tra 
arteria succlavia e aorta toracica nella stenosi istmica 
dell'aorta, tra vena porta c vena cava o tra vena sple- 
nite e vena renale sinistra nell'ipertensione portale, etc. 
La disponibilità di protesi vascolari di materiale sintetico 
(dacron, teflon, eie.) permette oggi di sostituire (lleberer, 
Crawford, Krcmcr. Hughes, eie.) grossi tratti di arterie 
ostruite o sede di aneurismi o comunque gravemente lese 
(biforcazione aorto-iliaca, aorta toracica o addominale, 
etc.) o di creare un cortocircuito {by-pass) a ponte tra 
due arterie lontane (ad es. femorale alia coscia arteria 
popi i tea al ginocchio; aorta - arteria renale, eie.). Le a. 
nervose trovano il loro fondamento nella rigenerazione 
wallcriana. Esse si propongono di ottenere la ncurotizza- 
zione di un nervo paralitico mediante l’innesto del mon- 
cone periferico di esso a un nervo sano vicino. Le a. 
tendinee, dette anche trapianti, consistono nella sutura 
di un tendine sano a uno o più tendini non funzionanti. 
Si parla di trapianti ascendenti se il tendine di un muscolo 
paralizzato, o una bcnderella ottenuta dal suo sdoppia- 
mento, viene trapiantato in un muscolo sano la cui fun- 
zione non resta cosi compromessa; di trapianti discendenti 
quando il tendine del muscolo sano, parzialmente o total- 
mente sezionato, viene trapiantato nel tendine di un mu- 
scolo paralitico. 

Le a. si eseguiscono con suture la cui tecnica varia a 
a seconda degli organi da riunire. Nel tubo digerente si 


usano suture introflettenti che accostino le superfici sie- 
rose dei due organi, perche le proprietà plastiche del peri- 
toneo assicurano una rapida adesione tra essi. Occorrono 
almeno due suture: una totale, interna, che interessi a 
tutto spessore la parete dei due organi; l'altra sieromu- 
scolare esterna. Nelle a. dei vasi sanguigni è spesso suffi- 
ciente una sola sutura (continua o a punti staccati) a tutto 
spessore che favorisca l'accollamento dell’intima. Even- 
tuali piccole brecce nella sutura vengono chiuse rapida- 
mente per il costituirsi di microcoaguli. Per arterie di 
calibro minimo sono stati messi a punto particolari ade- 
sivi plastici o macchinette cucitrici a punti unici o mul- 
tipli (modelli russi, ad es. SMT; giapponesi, ad es. Ino- 
kuchi. Nakayama; americani, ad es. ASC; canadesi, ad 
es. NRC). Sarebbero particolarmente utili nella chirurgia 
dei trapianti d'organo e nella patologia traumatica dei 
vasi (quando è possibile un pronto intervento, Tesauro). 
Si utilizzano anche nella chirurgia sperimentale (Eastcott 
e Thompson) agevolando notevolmente l’esecuzione di 
complessi trapianti negli animali. Nei nervi la sutura 
va eseguita tra superba di sezione ben nette, con punti 
molto sottili che interessino essenzialmente lepincrvio c 
siano più che altro di avvicinamento, non esercitino cioè 
nessuna trazione sui monconi nei quali bisogna evitare 
anche la rotazione per garantire una buona sistemazione 
fascicolare del nervo. La sutura dei tendini si eseguisce 
con numerosissimi metodi, ispirati tutti alla necessità di 
evitare lo sfibramento di essi, cosi facile per la loro costi- 
tuzione fascicolare. Oltre alla sutura si è fatto e si fa uso 
di altri mezzi per realizzare a. Cè ancora qualche chirurgo 
che usa il bottone di Murphy nelle a. intestinali. 1,’unionc 
di due nervi è stata ottenuta anche con l'applicazione di 
una sottile pellicola di fibrina ottenuta da soluzioni di 
fibrinogeno e trombina. 
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EMANUELE SCAVO E ANTONIO PICARO 

ANATOMIA CHIRURGICA 

F. anatomie chirurgicale. - I. surgical anatomy. - T. chirtir- 
gische Anatomie. - s. anatomia quirùrgica. 

S'intende con questo termine il ramo delle discipline me- 
diche che ha per scopo di studiare l’anatomia con l’intento 
di cercare la spiegazione di fatti chirurgici, per quanto 
essi possano riceverla dalla costituzione anatomica delle 
parti, e di sintetizzare in un corpo di dottrina quelle 
nozioni che presentano un particolare interesse dal punto 
di vista della patologia, della semeiotica , della tecnica 
chirurgica. 

Cosi intesa l’anatomia chirurgica ha origini ancor più 
antiche di quelle che generalmente le vengono assegnate. 
Le prime osservazioni anatomiche si perdono nella pre- 
istoria di tutti i popoli e furono più che altro dovute a 
casi fortuiti: e la cosiddetta anatomia fortuita (Hintzschc) 
basata sull’osservazione di animali morti o di uomini 
feriti. Si tratta di nozioni frammentarie nelle quali non si 
può vedere l’origine della scienza anatomica ma che, evi- 
dentemente, debbono essere servite a immediate dedu- 
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rioni c applicazioni chirurgiche, sia pure molto primitive, 
quali ad es. quelle necessarie a uccidere rapidamente un 
animale da sacrificare. L'indagine fu probabilmente subor- 
dinata alla necessità dell’applicazione pratica. Osserva- 
zioni anatomiche vennero effettuate pure tra il 600 e il 
350 a. C. nell'antica Grecia e nella Magna Grecia ad 
opera di Alcmeone di Crotone, Empedocle di Agrigento, 
Anassagora, Ippocrate di Coo e infine dello stesso 
Aristotele. 

Solo con la Scuola Alessandrina (300-250 a. C.) l'ana- 
tomia fece però grandi progressi, principalmente ad opera 
di Erofilo ed Erasistrato che, a dire di Celso c di Ter- 
tulliano, avrebbero praticato la vivisezione su circa 600 
individui prelevati dalle prigioni. 

Agli inizi dell'era cristiana gli studi anatomici subiscono 
un brusco arresto c Galeno di Pergamo (129-201 d. C.) 
si può considerare l’uliimo grande anatomico deU’anli- 
chità. La sua opera principale: « De anatomicis administra- 
tionibus », ricapitola le conoscenze anatomiche dei numerosi 
predecessori, anche di quelli le cui opere sono scomparse, 
principalmente Lieo e Marino, e le completa con osser- 
vazioni personali eseguite sugli animali. Galeno vede nel- 
l’anatomia la base fondamentale della chirurgia e scrive: 
« per l'ignoranza dell'anatomia possiamo essere troppo ti- 
midi nelle operazioni sicure, temerari e audaci nelle più 
diffìcili e incerte ». Le conoscenze anatomiche del tempo 
erano piuttosto modeste e imprecise; è dubbio infatti che 
lo stesso Galeno abbia potuto sezionare cadaveri umani, 
mentre è certo che si sia servito di scimmie, pecore, maiali, 
cani e altri animali. Nei secoli successivi si registra un 
abbandono completo degli studi anatomici in armonia 
con la generale decadenza culturale che in occidente segui 
la caduta dell'impero romano. D'altra parte gli Arabi, che 
pur cosi notevole impulso dettero alle conoscenze mediche 
c alla conservazione dell'antica cultura, non poterono 
dedicarsi all'anatomia pratica perché era loro vietato dalle 
leggi religiose. Essi, che pur tradussero in arabo le opere 
classiche, non poterono dare un contributo personale alle 
conoscenze anatomiche. 

Dopo 8 secoli ca. di completo abbandono di ogni studio 
medico, sorge in Italia, a Salerno, un centro di medicina 
che resterà famoso per secoli c che segna il primo sorgere 
di questi studi nel mondo medievale. A Salerno, Costan- 
tino l'Africano (xt sec.) portò dall'Oriente le opere della 
medicina greca volgendone in latino le traduzioni arabe. 
Queste, benché imprecise e ricche dì errori di interpre- 
tazione, rappresentavano tuttavia un notevole patrimonio 
culturale in quell'epoca di decadenza. 

Nel successivo xu sec. Salerno gode il periodo del suo 
maggiore splendore; le crociate e i numerosi feriti che 
affluivano nell'Italia meridionale contribuirono a questa 
rinascita. Ruggero di Frugardo e Rolando da Parma eser- 
citarono a Salerno la professione di chirurgo, procuran- 
dosi larga fama e scrivendo opere di chirurgia che fecero 
testo per qualche secolo. Contemporaneamente si co- 
minciò a comprendere l'importanza dell'anatomia e se 
ne riprese lo studio con le dissezioni sugli animali, soprat- 
tutto maiali. 

Nel 1240 un editto di Federico II permette l’esercizio 
della chirurgia solo a chi abbia un'adeguata preparazione 
in anatomia e : ... sii in ea parte medicarne perfectus, sine 
qua nec salubri ter incisiones fieri poter uni, nec factas curari , 
Ma non é possibile stabilire se lo studio anatomico ve- 
nisse fatto sui cadaveri o sui maiali, quantunque le costi- 
tuzioni fcdericiane dicano: anatomia humanorum corporum. 
Solo nel 1286, a Cremona, fu con certezza eseguita una 
autopsia per identificare il focolaio morboso (Salimbene 
da Parma), e nel 1316 un'altra autopsia a Bologna ad 


opera di Mondino dei Liuzzi. Quest'ultimo raccolse le 
proprie esperienze di anatomia e di chirurgia in una pre- 
gevole opera ( « Notomia ») che è il primo manuale di 
dissezione. 

Tra la fine del sec. xv c l'inizio del xvi si moltiplicano 
gli studi anatomici, probabilmente favoriti da ulteriori 
concessioni di Sisto IV e Clemente VII in tema di disse- 
zione sul cadavere. 

Berengario da Carpi, Alessandro Achillini, Leonardo da 
Vinci si devono considerare in questo senso antesignani 
dell'innovazione dell'anatomia, mentre ufficialmente l’in- 
novatore è Andrea Vcsalio da Bruxelles (1514-1564) le 
cui ricerche anatomiche furono compiute esclusivamente 
durante il suo periodo di insegnamento a Padova. Egli 
riconobbe che Galeno era stato tratto in inganno dallo 
studio delle scimmie, c con grande costanza riprese sui 
cadaveri lo studio dei vari apparati mettendo in evi- 
denza i numerosi errori commessi fino allora. Grande 
scandalo destò nell'ancor nutrita schiera dei galenisti la 
sua opera, ma dopo di lui Gabriele Falloppia, Gerolamo 
Fabrizio d' Acquapendente, Costanzo Varolio, Giulio Ce- 
sare Aranzio, Leonardo Botallo e molti altri continuano 
con coraggio e con grande onore l’opera da lui iniziata 
fino a che, nel secolo successivo. Giovan Battista Mor- 
gagni (1682-1771) introduce il metodo anatomoclinico 
nello studio dell’anatomia col suo famoso: « De sedi- 
bus et causis morborum per anatomen indagati » (1761). 

La moderna anatomia macroscopica era cosi giunta a 
notevole perfezione mentre s'iniziavano anche i primi studi 
rudimentali, ma altamente geniali, di istologia, ad opera 
di Marcello Malpighi. 

Contemporaneamente la chirurgia si era sviluppata e 
perfezionata proprio in virtù delle più esatte conoscenze 
anatomiche da cui i chirurghi avevano, via via, tratto 
tutti quegli elementi utili alla soluzione dei problemi chi- 
rurgici che, nel loro insieme, costituiscono l'a. c. 

La selezione dei dati anatomici, fatta in rapporto alla 
loro importanza clinica, fu opera comune di anatomici 
e di chirurghi, ma si deve a Bernardino Genga, chirurgo 
nel l'Arcispedale di S. Spirito in Sassia, a Roma, c allievo 
di G. M. Lancisi, la pubblicazione nel 1672 del primo trat- 
tato di a. c. scritto con lo scopo di fare un ristretto di tutte 
quelle cose ia cognizione delle quali ho stimato assoluta- 
mente necessaria al chirurgo. Ancor oggi riesce piacevole 
e interessante la lettura di questo piccolo manuale ricco di 
osservazioni e consigli. Genga perciò ha per primo adot- 
tato il termine a. c. e sentito il bisogno di raccogliere tutte 
le nozioni anatomiche utili al chirurgo. 

Alla fine del sec. xvn e per tutto il xviii illustri anato- 
mici e chirurghi cercano di seguire, senza riuscirvi, l'esempio 
del Genga. 

Giovanni Palfyn, a torto considerato da molti come il 
fondatore della, c., pubblica un libro con questo titolo 
(Leida, 1718) e J. L. Petit, Dcsault, Sabatier, Po», i fra- 
telli Hunter, Durand c altri pubblicano studi di ana- 
tomia descrittiva con rari riferimenti chirurgici o opere di 
pura tecnica chirurgica. 

Nel 1781 il pontefice Pio VI scinde nell’università ro- 
mana della Sapienza l'insegnamento dell'anatomia in quelli 
di anatomia teorica e di anatomia pratica o chirurgica, 
lasciando la prima a L. Micheli già insegnante, e affidando 
la seconda a G. Sisco, il quale, almeno a Roma, fu il 
primo maestro di questa disciplina considerata materia 
a sé stante c insegnata con dimostrazioni anatomiche sul 
cadavere e operazioni chirurgiche sullo stesso. 

Nel sec. xix si ha una vera fioritura dcll'a. c. che di- 
viene materia di insegnamento in tutte le università. V. Ma- 
lacarne e A. Scarpa in Italia, J. Bell, J. Burns, A. Colles 
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in Inghilterra, Rosenthal e E. Bock in Germania, G. Du- 
puytrcn, W. Roux e A. Vclpcau in Francia sono 1 più 
famosi cultori della materia. Quest'ultimo scrive un trat- 
tato di cui si moltiplicheranno le edizioni e traduzioni 
con lo scopo di spiegare mediante l'anatomia le moire 
particolarità di patologia, di chirurgia , di medicina opera- 
toria. che si riferiscono all'apprezzevole condizione degli 
organi. 

Nello stesso secolo in tutti i paesi d'Europa si pubbli- 
cano trattati di a. c. di cui i più noti, oltre quello di Vcl- 
peau, sono quelli di A. P. Cooper, di Malgaignc, di Hyrtl, 
di Billroth. 

Nella seconda metà del scc, xix, con le scoperte del- 
l'anestesia, dell'asepsi, dell’emostasi, la chirurgia balza in 
primo piano tra le scienze mediche e in qualche decennio 
di fervido lavoro estende il suo campo di azione a quasi 
tutti gli organi, moltiplicando rapidamente il numero delle 
operazioni più difficili c complesse. 

Lo studio delle manualità tecniche necessarie in chirurgia 
e la descrizione dei successivi tempi che costituiscono le 
singole operazioni danno forma a una scienza a sé stante 
cui viene dato il nome di medicina operatoria. Essa sul 
piano scientifico studia, sul cadavere, le possibilità di 
applicazione al vivente di nuovi metodi operatori, mentre 
su quello didattico mira all'addestramento alle manualità 
chirurgiche, alla cosiddetta formazione della mano. Si 
creano perciò le cattedre di medicina operatoria che 
assolvono i compiti dcll'a. c. per quella parte che essa 
dedica allo studio, sul cadavere, delia tecnica chirurgica. 

D'altra parte, nello stesso periodo, l’anatomia con lo 
sviluppo dei metodi di indagine microscopica, istologica 
ed embriologica si addentra nello studio dei problemi della 
vita cellulare c assume un indirizzo nettamente biologico. 
Questa meravigliosa evoluzione della scienza anatomica, 
divenuta puramente morfologica, avrebbe turbato le ìn- 
time correlazioni che per secoli hanno legato l'anatomia 
alla chirurgia se contemporaneamente non si fosse diffe- 
renziata un'altra branca dell’anatomia destinata appunto 
a ristabilire i rapporti tra scienza teorica e scienza applicata 
allo studio della medicina. 

Nacque perciò Yanutumia topografica , detta anche ana- 
tomia clinica, o medico-chirurgica o delle regioni. L'a. c., 
quale era stata nel pensiero del Genga e come era stata 
poi voluta da Pio VI, dopo aver dato origine alla medicina 
operatoria rimane confusa con l’anatomia topografica. 

Ma l'anatomia topografica è una sintesi delle nozioni 
di descrittiva, ottenute dividendo artificiosamente la su- 
perficie del corpo in regioni e studiandole nella loro forma, 
nella sovrapposizione dei vari strati c nei rapporti che i vari 
organi in esse contenuti contraggono tra loro. Essa trac 
le sue osservazioni essenzialmente dal cadavere che è 
l'ombra della vita e come tale mostra un aspetto deforme 
della realtà: quello che la morte ha fissato in un atteggia- 
mento immutabile, mentre la vita e movimento, muta- 
mento di forma c di posizione, è usura, rigenerazione, 
trasformazione. Pertanto l’anatomia topografica, pur guida 
preziosa per il chirurgo, cui indica le strade per le quali 
il bisturi può raggiungere gli organi più profondi c na- 
scosti, resta uno studio morfologico che risponde a un 
concetto puramente meccanico della chirurgia, sorpas- 
sato dopo i primi 25 anni del sec. xx. 

Medicina operatoria c anatomia topografica hanno 
stretti legami e fine comune, ma l’una e l’altra conside- 
rano l’atto operatorio come fine a sé stesso, come una 
risorsa terapeutica il cui successo c unicamente dipendente 
dalla perfetta conoscenza delle strutture anatomiche e 
dall'audacia, dall'esattezza, dalla destrezza della tecnica. 

lutto ciò può essere ancora utile su un piano stretta- 
li 


mente didattico, ma ha già raggiunto i suoi limiti su quello 
scientifico. 

La moderna chirurgia biologica c funzionale esige uno 
studio anatomico che tenga conto non solo dei dati for- 
niti dall'anatomia normale c patologica, ma anche di 
quelli che emergono dalla fisiologia, dall’anatomia radio- 
logica. dai reperti cndoscopici, dall'osservazione degli or- 
gani fatta al tavolo operatorio. E perciò recentemente 
si è sentito il bisogno di ritornare all'a. c. come a una 
scienza di più largo respiro che raccolga l'eredità della 
medicina operatoria classica c dell'anatomia topografica c 
sappia trarre al tempo stesso le sue osservazioni dal vivente. 

Sia dal punto di vista strettamente didattico sia da quello 
scientifico l’a. c. moderna ha, come in passato, il compito 
di una selezione dei dati anatomici in rapporto alla loro 
importanza clinica. Essa deve continuare a servirsi della 
dissezione e di tutti gli altri mezzi di indagine sul cadavere, 
ma nello stesso tempo non può prescindere dai rilievi ana- 
tomofisiologici che si possono trarre dalla chirurgia speri- 
mentale c da quelli anatomoclinici che offre ogni giorno 
l'atto chirurgico, terapeutico, sull'uomo. Molti contributi 
alle conoscenze anatomochirurgiche sul simpatico, sui seg- 
menti polmonari, epatici, renali, ctc., sono proprio frutto 
dell’esperienza clinica di acuti osservatori (Lerichc, Coui- 
naud, ctc.). È sugli organi vivi, sottomessi alle leggi della 
fisiologia, che deve concentrarsi, con un’osservazione acuta, 
penetrante, analitica, scevra da preconcetti tradizionali, 
l’attenzione degli spiriti tesi alla ricerca scientifica. 
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EMANUELE SCAVO E ANTONIO PICARD 

ANATOMIA COMPARATA 

F. anatomìe comparve. - l. comparative anatomy. - T. ver- 
gleichende Anatomie. - s. anatomia comparada. 

Abitualmente si pensa che l’anatomia comparata sia 
una scienza assai recente. Il Gegenbaur affermò, e molti 
dopo di lui hanno ripetuto, che essa fu fondata agli al- 
bori del sec. xix da Giorgio Cuvicr. In un certo senso 
l'affermazione é giusta: le « Lc<;ons d’anatomie comparée» 
del Cuvicr, raccolte dal discepolo c collaboratore Du- 
méril, pubblicate nel 1800 a Parigi, poi rivedute e au- 
mentate dallo stesso Cuvicr, dal Duméril c dal Duvcmey 
nella 2* e nella 3 4 edizione, rappresentano senza dubbio 
non soltanto l'inizio di una completa materia d'insegna- 
mento, bensì anche ('affermarsi di una disciplina orga- 
nicamente esposta. Ma lo studio anatomico degli animali, 
oltre l’uomo, e il metodo comparativo per assurgere a 
considerazioni generali sul significato morfologico degli 
organi sono di gran lunga più antichi. L’a. c. come 
materia di insegnamento già figurava a Parigi e altrove 
prima che il Cuvicr avesse dettato le sue lezioni, e il 
merito di avere indirizzato lo studio comparativo sulla 
via che nc sviluppò il lato interpretativo, suo carattere 
precipuo come scienza, spetta piuttosto al Gcoffroy 
Saint-Hilairc, preceduto dal Vicq d’Azyr, contemporanei 
del Cuvicr. 
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In un saggio storico c critico il Lubosch ha rilevato, 
con copiosi particolari, che i principi informatori della 
scienza comparativa e dei suoi ulteriori sviluppi già tro- 
vansi adombrati nel pensiero filosofico greco, in Platone 
e Aristotele. Nel sistema idealistico elaborato dal primo, 
ad ogni oggetto dell’universo precsistc, perfetta in sé, 
l’idea della cosa stessa, la sua forma; e l’universo è stato 
creato essenzialmente per l’uomo. Platone non fu un na- 
turalista, non esaminò, non descrisse né confrontò ani- 
mali cd organi. Ma questo fece Aristotele, e nella sua 
cospicua opera biologica si ritrova l'insegnamento di 
Platone, nella cui Accademia era entrato diciottenne. 
Anche per Aristotele ogni fenomeno è la realizzazione 
di un'idea preesistente; e in particolare la vita c dovuta 
ad un principio immateriale che preesiste come entelechia 
alla realizzazione materiale dei singoli individui. È la 
concezione di una biologia vitalistica e finalistica che, 
come fa osservare Montalcnti, « deve considerarsi come 
antiscientifica, se per scienza si intende la ricerca delle 
relazioni di causa ed effetto»; c della quale la biologia 
si c liberala faticosamente stiliamo nel secolo scorso, 
ed ancor oggi ne persistono le tracce. In particolare, 
idealismo c finalismo improntarono l’a. c, fino all’avvento 
dell'evoluzionismo darwiniano. Comunque, quale che sia 
il giudizio sul valore dottrinale dell'opera di Aristotele 
in campo biologico, se ne devono ammirare la passione 
naturalistica, l’acutezza c la perseveranza di osservazione 
diretta di numerosi animali. Per quanto riguarda più da 
vicino l’a. c., egli seppe trarre, dallo studio empirico delle 
differenze formali degli organismi, alcune leggi la cui esi- 
stenza fu di nuovo pensata secoli appresso. Particolar- 
mente importante il principio della correlazione degli or- 
gani, ad es. tra la formazione del collo c la respirazione 
polmonare, tra la peculiare dentatura c la complessa 
concamcrazionc dello stomaco nei ruminanti. 

La più antica delle scienze morfologiche fu l'anatomia 
in senso generico (anatomé = dissezione). Fu praticata 
sull’uomo dai medici, che cercarono in essa un ausilio 
per la loro arte, e la concepirono come scienza rappre- 
sentativa, analitica e descrittiva. Tale è il carattere delle 
opere dei grandi anatomici del Rinascimento, in gran 
parte italiani, che per primi dissecarono cadaveri: ma 
non mancò fra essi chi pensò alla comparazione. Se si 
intendesse per a. c. soltanto la comparazione con altri 
Vertebrati allo scopo di meglio comprendere l'anatomia 
dell’uomo, si potrebbe ammettere che essa già fiorisse 
nel Rinascimento, secoli prima della fine del '700. Leo- 
nardo da Vinci dissecava uccelli e mammiferi, oltre che 
cadaveri, ne illustrava l’anatomia e ne aveva compreso 
per mezzo della comparazione la similitudine del piano 
organico; Fabrizio di Acquapendente studiò compara- 
tivamente lo sviluppo della placenta, si occupò della 
forma dello stomaco dei Vertebrati per chiarire la corre- 
lazione, già rilevata da Aristotele, con la forma dei denti, 
illustrò la conformazione della laringe degli Uccelli c 
mise in evidenza la differenza fra peli, penne e squame; 
W. Harvcy concretò la scoperta della circolazione del 
sangue con la conoscenza anatomica del cuore dei Pesci 
c degli Anfibi; Willis precorse il Vicq d’Azyr c i moderni 
anatomisti neurologi nella comparazione dell’encefalo 
umano con quello dei Vertebrati inferiori. 

Con A. v. Haller, d’Aubenton, Monro, Hume, Hunter, 
Petrus Camper si sviluppò nel sec. xvm lo studio della 
fisiologia su basi anatomocomparativc cd ebbe inizio l’illu- 
strazione sistematica dell'anatomia dei singoli animali: 
questo indirizzo degli studi anatomici è stato chiamato 
zootomia. Ma già circa un secolo prima Marco Aurelio 
Severino da Tarsia (1580-1626), professore a Napoli, 


aveva scritto un libro dal titolo: «Zootomia Democritea; 
id est anatome generai is totius animantium opifìci », 
che non rappresenta soltanto zootomia, come la si intende 
oggigiorno, poiché vi troviamo intessuta la trama di una 
concezione comprendente tutti gli esseri organizzati in 
una legge della uniformità ad onta di differenze nella forma 
e nelle apparenze. 

Giorgio Cuvicr (1769-1832) iniziò gli studi nell'Acca- 
demia di Stuttgart, fu assistente del GeofTroy Saint-Hilaire 
nel Musco di Storia naturale di Parigi c successe al Dau- 
benton nella cattedra di scienze naturali al Collegio di 
Francia. Nel musco trovò, accanto alle grandi collezioni 
zoologiche, già ordinata e assai sviluppata anche una 
raccolta di preparati anatomici, soprattutto di Vertebrati, 
ed osteologia, che egli stesso arricchì curando in special 
modo la parte paleontologica in collaborazione col Geof- 
froy Saint-Hilaire. La disposizione della materia nelle 
Lcfons del Cuvier rispecchia l'ordinamento delle colle- 
zioni conservate nel museo. F.gli stesso lo dice nella let- 
tera introduttiva indirizzata al Mertrud che ne era con- 
servatore: «Oggi che questa collezione.... sorpassa tutte 
quelle che esistono nel suo genere.... la semplice a. c. 
é divenuta quasi un gioco: basta un'occhiata per rendersi 
conto delle variazioni, delle degrada/ioni successive di 
ogni organo»... Per «semplice a. c. » egli intendeva il 
solo aspetto formale degli organi dei diversi animali e 
soprattutto le diversità c complicazioni di forma rappor- 
tate alla funzione, in base alle quali risaltano le diffe- 
renze specifiche. Col considerare una a. c. semplice quella 
raccolta di particolarità anatomiche, è ovvio che il Cuvier 
pensava anche ad una a. c. non semplice, a una scienza 
interpretativa della forma, che ne indagasse le cause e 
il significato. Ma in quanto a cause nc seppe vedere una 
sola, e non fu il primo a vederla: la funzione, che valutò 
non come dipendente da variazioni in un mondo che 
evolve (perche all’evoluzione non pensò, anzi, si potrebbe 
dire, non volle pensare, rifiutando totalmente il principio 
evoluzionistico vigorosamente affermato dal Lamarck), 
bensì come ragione di esistenza: l'organo esiste in quanto, 
da un punto di vista fisiologico, ha da compiere una 
funzione, e da un punto di vista formale è parte di uno 
specifico piano organico. 

Con l’opera del Cuvier, l’a. c. si completa come scienza 
empirica c rappresentativa, come constatazione di ciò che 
esiste, come prima tappa nell'indagine delle cause c del 
significato della forma. Il lato speculativo mancò nel- 
l’opera del Cuvier e la sua posizione rigorosamente fi- 
nalistica c crcazionistica fu certamente di remora al pro- 
gresso per alcuni decenni. Ma resta il fatto che l’a. c. 
non avrebbe potuto conseguire appieno i suoi risultati 
senza la raccolta metodica di dati obiettivi, della quale 
il Cuvier fu strenuo sostenitore e insuperabile esecutore, 
c che il Gcgcnbaur, cui certamente va il grande merito 
di aver visto i problemi dell'a. c. con mentalità evoluzio- 
nistica, apprezzò evi utilizzò. Ed oggi che tutti sono con- 
cordi nel riconoscere che l’a. c. si è liberata dai miti del 
vitalismo c del finalismo solo quando si affermò c divenne 
una ragionevole certezza la teoria dell’evoluzione intesa 
come un processo storico di cui si sono saputi riconoscere 
i fattori razionali, oggi sappiamo anche riconoscere che 
la stessa dottrina dell'evoluzione c i problemi dell'a. c. 
si sono progressivamente e faticosamente chiariti, hanno 
avuto anch’essi la loro evoluzione. Dobbiamo dunque 
valutare storicisticamente l'opera del Cuvier, e, prima, 
la biologia idealistica di Aristotele, e il lungo lavoro degli 
anatomisti c degli zootomisti, che. raccogliendo più o 
meno sistematicamente tanto materiale dalle varie specie 
animali, ponevano i presupposti per un’a, c. che si pro- 
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porrà poi di stabilire i collegamenti e di riconoscere le 
relazioni. D'altra parte già all'epoca del Cuvier si ebbe 
ad opera del Vicq d'Azyr c di Gcoffroy Saint-Hilairc 
in Francia, di Volfango Goethe in Germania, un proficuo 
indirizzo degli studi anatomocomparativi più o meno 
orientato verso un'interpretazione non finalistica, o per 
lo meno non esclusivamente finalistica. 

Felix Vicq d'Azyr (1748-97), morto giovane, quando 
stava per raccogliere i maggiori fruiti di un brillante 
ingegno c di una vasta cultura, fu forse il primo a chie- 
dersi quale fosse il valore degli organi in sé stessi, astra- 
zion fatta dal loro impiego funzionale. Medico, poi de- 
dicatosi agli studi anatomici e fisiologici, fu protetto dal 
Daubenton, pure medico, fisiologo e anatomista, amante 
ugualmente delle scienze naturali, che il Buffon aveva 
chiamato presso di sé al museo del Jardin du Roi, del quale 
era soprintendente, c che aveva incaricato dello studio 
anatomico degli animali sui quali stava scrivendo la 
grande opera universalmente conosciuta. Il Buffon ebbe 
al Jardin anche una cattedra, nella quale fu, già vecchio, 
sostituito dal Vicq d'Azyr. Questi pervenne alla compa- 
razione degli organi dallo studio dell'anatomia umana 
sulla quale aveva incominciato a pubblicare un grande 
trattato, arrestatosi malauguratamente al 1* volume che 
riguarda l'encefalo. Ribattendo vie già calcate dagli ana- 
tomisti del Rinascimento, il Vicq d'Azyr si prefìsse di 
chiarire nell'uomo la rudimentalità c la complessità di 
alcuni organi, mediante la comparazione con gli altri 
Vertebrati, nei quali rilevò l’uniformità del piano orga- 
nico. Dubitò della finalità funzionale come causa della 
forma, sebbene sostenesse la necessità di non scindere 

10 studio della funzione da quello della forma, c dalla 
cattedra insegnasse a. c. e fisiologia; gettò le basi del 
metodo nel quale eccelse il Geoffroy Saint-Hilairc. 

Questi fu veramente un grande morfologo, ma il suo 
valore sfuggi ai contemporanei; l’importanza del metodo, 
che egli espose nell'opera, a questo riguardo fondamen- 
tale; «Philosophie anatomique» (1818). e poi sostenne al- 
l'Accademia di Francia in un memorabile contraddittorio 
col Cuvier, che aveva ben maggiore autorità nel mondo 
accademico, fu in un primo tempo rilevata soltanto dal 
Goethe e da Johannes Mùllcr. Più tardi, dopo la sua 
morte e quando la teoria darwiniana ebbe rivoluzionato 
le scienze naturali, si ritornò sul pensiero del Gcoffroy 
come morfologo; e il Lubosch, nel saggio precedente- 
mente ricordato, considera il Geoffroy Saint-Hilaire, in- 
sieme al Vicq d'Azyr, anziché il Cuvier, come i veri fon- 
datori dell'a. c. 

F.ticnnc Gcoffroy Saint-Hilairc (1772-1824) successe al 
Lacépédc nella carica di conservatore aggiunto del ga- 
binetto di storia naturale di Parigi. Quando nel 1793, 
dopo la rivoluzione, fu fondato al Jardin des Plantes il 
Museum d'Histoire Naturelle e vi furono assegnate 12 
cattedre, quella di zoologia, c sembra anche quella di 
a. c., furono riservate al Geoffroy. Dopo questa nomina 
egli chiamò presso di sé, come assistente, il Cuvier con 

11 seguente invito: « Venite ad assumere tra noi la parte 
di Linneo, di un secondo legislatore della Storia natu- 
rale »; frase che rivela l'iniziale e precipuo intendimento 
di studiare c far studiare gli animali per classificarli. 
Così, in un primo tempo, il Gcoffroy pubblicò insieme 
all’amico Cuvier cinque memorie simili nel contenuto, 
in una delle quali, sulla classificazione dei Mammiferi, 
avanzò l'idea della subordinazione dei caratteri anato- 
mici. idea sulla quale il Cuvier basò il metodo di classifi- 
cazione nell'altra sua opera monumentale dal titolo sugge- 
stivo: « Rógne animai distribué d’après son organisation». 
D’altra parte, in una memoria sui Lcmuridi del Mada- 


gascar, pure a carattere sistematico, il Geoffroy formulò 
anche l’altro concetto della unite de système dans la com- 
posi! ioti et l'arrangement des parties organiques, d’impor- 
tanza capitale nella sua «Anatomie philosophiquc ». È 
chiaro pertanto che i principi caratteristici del pensiero filo- 
sofico del Geoffroy, espressione di una sintesi liberata già 
per merito del Vicq d’Azyr dall’interpretazione esclusi- 
vamente funzionale e finalista, nacquero dallo studio ana- 
tomico e analitico delle specie a scopo sistematico. Tutto 
ciò dimostra che il GeofTroy Saint-Hilaire non intui la 
legge c poi cercò di dimostrarla; come il Cuvier, analizzò 
le singole specie studiandone l'anatomia per classificarle. 
Il procedimento fu quindi in principio lo stesso, e par- 
rebbe che il Cuvier lo prendesse dall'amico col quale 
aveva collaborato alla classificazione di alcuni Verte- 
brati. Però fu differente la valutazione dell'analizzato e, 
di conseguenza, fu radicalmente differente la sintesi. 
Il Cuvier, divenuto anatomista, vide l’organo soltanto 
come strumento di funzione; partito da una classifi- 
cazione degli organi in base alla loro funzione, non 
trovò il filo giusto che dall'analisi lo avrebbe dovuto 
condurre alla sintesi, nella quale falli nonostante il non 
comune ingegno e la vasta cultura. Il Geoffroy Saint- 
Hilaire non modificò il suo atteggiamento naturalistico, 
e individuo e specie rimasero per lui il soggetto nella 
ricerca delle cause della forma degli organi, studiata prin- 
cipalmente a scopo zoologico. Perciò, già nell’analisi 
anatomica della specie l'attenzione del ricercatore fu at- 
tirata più dal tutto che dalle parti. Essendo gli animali 
da lui maggiormente studiati i Vertebrati, che appar- 
tengono a uno dei vasti gruppi zoologici più omogenei, 
il riconoscimento di un comune piano organico fu la 
prima logica conseguenza della sintesi. Questa sua forma 
mentis di naturalista attento ai problemi delta sistematica 
non diminuisce i meriti del Geoffroy come maestro di 
a. c., anzi li esalta perché dimostra che parti vedendo 
giusto. 

Constatato che in tutti i Vertebrati esiste un medesimo 
piano organico, il Gcoffroy vide giusto anche quando 
studiò differenze ritenute, dai suoi contemporanei, so- 
stanziali, data la differente funzione. Cosi, per primo 
pensò che nei Vertebrati terrestri, provvisti di polmoni, 
pur dovessero esistere parti corrispondenti alle branchie 
dei Pesci, sebbene non ne trovasse la prova, poiché gli 
mancò l'ausilio dell'embriologia. Ugualmente pensò per 
primo che lo scheletro degli arti di tutti i Tetrapodi do- 
vesse rispondere a un medesimo modello. Propose in 
conseguenza di usare lo stesso nome per parti che nelle 
diverse specie erano state chiamate fino allora con nomi 
differenti, esplicando funzioni differenti, ma che anato- 
micamente si corrispondono. Parlò di analogie, di con- 
nessioni, di halancements (compensazioni), di metamor- 
fosi. 

Con Volfango Goethe (1749-1832) ci troviamo di fronte 
all’uomo « che ha vissuto pienamente la vita deU'intcl- 
Ictto, che ha posseduto la prudenza c la sconfinata ric- 
chezza del saggio, che ha goduto di tutte le risorse dello 
spirito perché sapeva valutarle c accontentarsene. Egli 
ebbe il senso della natura infinita che tutto comprende... » 
(Colosi). Con lui entra in scena, tra coloro che si devono 
considerare come fondatori dell’a. c.. una figura assai 
differente da tutte le altre: è il poeta filosofo che volle 
fermarsi a contemplare l'orìgine della natura e la per- 
fezione con cui essa si rende manifesta. 

L'interesse naturalistico fu desto nel Goethe per tutta 
la vita: nel 1784, trentacinquenne, comunicò al Camper 
le sue osservazioni sull’osso intermascellarc nell'uomo; e 
nel 1830, più che ottantenne, segui con interesse la po- 
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Fig. I. Rappresentazione diagrammatica dell'evoluzione del l’apparato urinario dai più primitivi Vertebrati agli Amnioti (Ret- 
tili. Uccelli, Mammiferi). A) Condizione ipotetica dcH’archirene. formato di numerosissimi canalicoli sboccanti nel celoma per 
mezzo di altrettanti nefrostomi ciliati. B) Prorcnc di pochi canalicoli provvisti di glomeruli c nefrostomi. C) Mcsorcnc (ad es., 
di un Anfibio) di un individuo maschile. I) Canalicoli residui del prorcnc; 2) canalicoli genitali del mcsorcnc; 3) canalicoli uri- 
nari con glomeruli; 4) canale di Wolff; 5) dotti efferenti del testicolo (6). D)cE) Rappresentazione schematica dell'apparato geni- 
tourinario di un maschio c. rispettivamente, di una femmina, di Amnioto. Con la comparsa del metarene. il mesorene si atrofizza 
e di esso restano tracce nell’epididimo e nel paradidimo del maschio e nel paraooforon e ncll’epiooforon della femmina. 1) Tubuli 
della testa dcU’cpididimo; 2) coda dell'epididimo; 3) canalicoli residui del paradidimo; 4) deferente; 5) vescica; 6) uretere; 7) me* 
tarcnc; 8) testicolo; 9) dotti efferenti del testicolo; IO) ovidutto; 11) tromba dell'ovidutto; 12) ovaio; 13) eptooforon; 14) paraoofo- 
ron; 15) utero. 


Icmica tra Gcoffroy c Cuvicr, c seppe riconoscere la giu- 
stezza dei concetti del primo. Già prima del Cuvicr e del 
Geoffroy egli aveva avuto l’intuizione dell’esistenza di 
un comune piano di struttura per ciascuno dei grandi 
gruppi sistematici. Per il Goethe l’a. c. porta a ricono- 
scere un « tipo ideale » che realizza questo piano di 
struttura, e di cui i gruppi sistematici inferiori, le varie 
classi c poi gli ordini, le famiglie, i generi e le specie rap- 
presentano tante variazioni più o meno ampie. In Ger- 
mania. dove il Goethe fu maggiormente letto, il suo pen- 
siero filosofico sulla Natura fu largamente commentato: 
se ne occuparono, fra gli altri, Braus, Schneider, Hacker, 
Rauthcr, Piate, Bluntschli, Lubosch. Furono particolar- 
mente discusse e diversamente interpretate molte espres- 
sioni delle quali il Goethe si servi per chiarire il suo pen- 
siero: Typus (tipo ideale che realizza appieno il piano 
di struttura), Urtier , Idee des Tieres (animale primoge- 
nio; idea dell’animale) c molte altre. La concezione del 
Goethe è dunque decisamente idealistica, e il Lubosch 
la volle chiamare ncoplatonica: più giustamente si po- 
trebbe dire neoaristotelica, perché il Goethe vi pervenne, 
è vero, principalmente per intuizione, ma sempre in lui, 
come in Aristotele, fu desto l’interesse per i problemi 
scientifici, e fu attento osservatore di animali e di piante. 
Una critica del Bluntschli, che quella del Goethe fu sol- 
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tanto una denkende Anatomie, una anatomia pensante, 
non sembra giusta: Goethe non ha soltanto pensato l’ana- 
tomia. ma, come qualsiasi altro naturalista, l'ha inda- 
gata c meditata. La sua Gesetz des inneren Gìeichgewichts 
(legge dell’equilibrio interno) ha il medesimo significato 
della Loi du balancement des organes del Gcoffroy, cioè 
della correlazione degli organi: per i due AA., se un 
organo viene modificato, altre parti del corpo saranno 
modificate; e se un organo viene aggiunto, un altro sarà 
eliminato. Il concetto di metamorfosi ha il significato di 
modificazione, di passaggio da una ad altra forma, senza 
alcun riferimento a ciò che più tardi si intese per trasfor- 
mismo: non si può dunque parlare di un vero contri- 
buto del Goethe alla teoria del l'evoluzione. Con le sue 
ricerche osteologiche Goethe può essere considerato il 
fondatore dello studio delle omologie, al quale poi si 
dedicò una gran parte degli anatomisti dell'uomo, prima 
in Germania e più tardi di riflesso anche in Italia. Ri- 
conobbe che lo Zwischenkiefer, l’osso incisivo, ben di- 
stinto in tutti i Mammiferi, è rappresentato anche nel- 
l’uomo; studiò comparativamente il temporale, dimo- 
strando per primo che si compone di varie ossa distinte, 
c pensò all’esistenza di un certo numero di vertebre mo- 
dificate nella composizione del cranio. Questa idea, che 
fu ripresa dali'Oken e dall'Owcn, e che va sotto il nome 
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F’ig. 2. Apparato respiratone. u\ Sezione frontale attraverso la regione cefalica di un embrione; le fessure branchiali mettono in 
rapporto la faringe (F) con l’esterno. (B) Bocca; (F) faringe, (m) arcua mandibolare, <i> arcata ioidca; (1-5) fessure branchiali. 
h) Sezione frontale della testa di un Flasmobranco (A), e di un Teleosteo (B). Negli Flasmobranchi ogni fessura branchiale si apre 
indipendentemente dall'altra; esse sono separate da setti, sulle cui superba sono disposte le lamelle branchiali. Nei Teleostei i setti 
sono ridotti e le lamelle branchiali sporgono in una camera branchiale coperta da una espansione cutanea sorretta da ossa, detta 
opercolo, e) Circolazione dell’acqua per la respira/ione branchiale in un Selaco squaliforme (A), in un Teleosteo (B). in un Sclaco 
raz/iforme (C) e in un Ciclostomo (D). 


di teoria vertebrale del cranio, è, in sé, sbagliata: non fu 
concepita come espressione di una segmentali metame- 
rica e, anche se fosse stata così concepita, non sarebbe 
stata giusta, poiché segni di metameria si trovano sol- 
tanto nella regione occipitale, mancando completamente 
al davanti della regione paracordalc, come solo recente- 
mente è stalo dimostrato dallo Streeter. Ma ha una sua 
importanza perché stimolò successive ricerche sul mede- 
simo argomento, meglio impostate e condotte con l’au- 
silio dell’embriologia. 

All’epoca della morte del Goethe, e poco dopo il ce- 
lebre duello oratorio nell’Accademia di Francia fra il 
Cuvicr e il GeofTroy Saint-Hilairc, l’a. e. si era ormai 
liberala dall’interpretazione fisiologica e finalista, affer- 
mandosi come disciplina chiaramente separata, più che 
indipendente, dalla zoologia e dall’anatomia dell’uomo. 
E qui si deve ricordare un altro studioso di a. e.. Ric- 
cardo Owcn (1804-1892), che nella sua lunga vita lavorò 
molto, e portò buoni contributi per le sue accurate osser- 
vazioni e descrizioni, e contribuì a precisare la termi- 
nologia dell’a. e., e soprattutto il concetto di omologia. 
Egli seppe ben distinguere tra parti « identiche » e « si- 
mili », e parlò di omologia per organi identici, che cioè 
si corrispondono per origine, posizione e rapporti con 
altri organi, impiegando invece il termine analogia, espres- 
sione usata dal GeofTroy in senso generico, per confron- 
tare gli organi che, pur avendo diverso significato morfo- 
logico, sono simili in quanto esplicano la medesima fun- 
zione; ed e questa una regola alla quale tuttora ci atte- 
niamo. AH’Owen. dunque, devono essere riconosciuti me- 
riti non piccoli; ma, per quanto riguarda l'interpreta- 
zione dei fatti osservati, è curiosamente un attardato, 
ostinato nel suo rifiuto di accettare anche la più piccola 
parte della nuova visione evoluzionistica della biologia, 
dischiusa dal Darwin nella sua patria, e nella stessa Londra 
dove l’Owcn fu prima conservatore del museo del Rovai 
College of Surgeons e professore di a. e., poi sovrinten- 
dente alla sezione di storia naturale al Bntish Museum, 
della quale curò, con ottime doti di organizzatore, la si- 
stemazione e l'ordinamento nel nuovo locale di South 
Kcnsmgton. ove tuttora si trova. L'opera dcll'Owcn per 
noi più importante, perché chiude il periodo dei fondatori 
dcll'a. e., ha per titolo «On the Anatomy of Vertebrates»: 
è in tre volumi, di cui il primo vide la luce a Londra nel 
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1866. L'Owcn dichiara nella prefazione che l'opera ri- 
specchia il metodo da lui seguito nell'impartire al Royal 
College lezioni di anatomia e fisiologia comparate e che 
« le parti e gli organi vi sono esemplificati e scelti con 
l’intendimento di guidare a comprendere l’unità che 
trovasi al fondo delle diversità strutturali degli organismi 
viventi, per mostrare l’evidenza di una volontà predeter- 
minante, che li ha generati con uno scopo finale, e la 
direzione e i gradi per i quali l’organizzazione, ossequiente 
a questa legge, procede dal generale al particolare ». Av- 
verte inoltre rOwcn che darà molta importanza alla pa- 
leontologia, perché il mezzo migliore per tendere verso 
le generalizzazioni é di risalire dagli animali attualmente 
viventi a quelli che vissero in epoche geologiche passate. 
L’Owcn rimane dunque, con quasi mezzo secolo di ri- 
tardo, alla posizione del Cuvicr, col suo finalismo e la 
sua predeterminazione extrascientifica, e coi suoi meriti 
di raccoglitore di tutti i dati ricavabili sia dagli animali 
viventi che dagli estinti. Ad un certo momento l’Owen 
sembra avvicinarsi all'evoluzionismo, quando riconosce 
che « l'idea più intelligibile della omologia delle parti 
nella serie di specie porta a ritenere che esse dipendano 
da eredità ». Ma si affretta ad aggiungere: «Come siano 
ereditate queste parti e in qual maniera abbiano agito 
cause secondarie nel produrre la specie, rimane allo stato 
ipotetico, esemplificato dal cercar di indovinare iguess- 
endeavours) di J. B. Lamarck.C. Darwin. Wallace ed altri ». 
E fino alla morte, cioè per più di 30 anni dalla pubblica- 
zione della «Origine delle specie» del Darwin (1859), 
rimane antievoluzionista. Egli affermò : « La dimostra- 
zione induttiva della natura e del modo di agire delle 
leggi che governano la vita sarà d'ora innanzi la grande 
aspirazione del naturalista filosofo ». Evidente conse- 
guenza di questa sua aspirazione è la costruzione di un 
Ideal archetype skeleton, cioè un modello ideale dello 
scheletro, che ne rispecchierebbe il piano comune in tutti 
i Vertebrati e al quale potrebbero essere riportate tutte 
le ossa di qualsiasi specie, appartenente a qualsiasi classe. 
Siamo dunque ancora alla cosiddetta filosofìa della na- 
tura, intesa come ricerca di un archetipo ideale. Fina- 
lismo e idealismo, abbiamo detto, non devono diminuire 
la nostra ammirazione per Cuvicr o per Goethe natura- 
lista, sol che si sappia valutare la loro opera con menta- 
lità storicistica; ma per l'Owcn il giudizio sembra dover 
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Fig. 3. Forme di passaggio Ira la tipica vescica natatoria dei 
Pesci ed il polmone dei Tetrapodi, (vn) Vescica natatoria; 
(i) intestino. 


opere, come impostazione filosofica, è veramente notevole: 
Gcgcnbaur abbraccia senza riluttanza le idee trasformate 
e le fa entrare a vele spiegate nell’a. c. Quando, dopo poco 
più di un ventennio, egli pubblicherà la « Vergleichcnde 
Anatomie der Wirbeltierc mit Rcrùcksichtigung der 
Wirbcllosen» (A. c. dei Vertebrati con riferimenti agli In- 
vertebrati. 1898), che rappresenta il coronamento della 
sua opera di anatomista comparativo (egli era, invero, 
un anatomista dell’uomo c. accademicamente, tale ri- 
mase fino alla morte), l’a. c. col concorso dell'embriologia, 
dell'istologia c della paleontologia avrà ormai raggiunto 
le caratteristiche che neppure oggi sono fondamental- 
mente cambiate. Come molto efficacemente scriveva 
Vialleton: «In Gegenbaur la parentela zoologica, sol- 
tanto simbolica in Cuvier e neppure molto differente 
negli altri anatomisti comparativi del suo tempo, è reale; 
e le serie di forme stabilite dalla a. c. corrispondono 
alle serie reali dello sviluppo filogenetico; non in maniera 
assolutamente perfetta e inalterata, è vero, poiché la mag- 
gior parte delle serie organiche sono immaginale in base 
agli animali attuali, e voler trovare nel mondo presente 
le forme di partenza... è altrettanto inammissibile quanto 
se si cercassero nella generazione vivente gli antenati di 
una famiglia o di un popolo; tuttavia esse ci permettono 
di comprendere questa evoluzione in maniera sufficiente- 
mente completa ». 

Per Gegenbaur, a. c. è Fesisrellung der Formerscheì- 



Ftg. 4. Schema della circolazione dell'aria nei polmoni degli 
Uccelli. L'aria entra dalla trachea c passando per i bronchi 
giunge nei sacchi aeriferi; dai sacchi aenfcri. compressi dal- 
l'azione dei muscoli toracici e alari, l'aria rifluisce ai polmoni 
attraverso dei bronchi di ritorno, c qui finalmente avvengono 
gli scambi respiratori. Nello schema c indicata soltanto la cir- 
colazione dell aria dal sacco toracico inferiore a quello addo- 
minale inferiore; c, cuore; p, polmone; se, sacco cervicale; 
sis, sacco toracico supcriore; sas, sacco addominale superiore; 
/, trachea. 


essere più severo. La sua « Anatomia dei Vertebrati » 
cominciò ad uscire 7 anni dopo 1*« Origine delle specie », 
quando già nel 1863 T. H. Huxley con «Il posto del- 
l'uomo nella natura», Fritz Mùllcr nel 1864 col suo 
saggio « Per Darwin », Haeckel con le sue prime lezioni 
del 1863, e con la sua « Morfologia generale degli orga- 
nismi » del 1866 avevano riconosciuto e confermato il 
valore della teoria dell’evoluzione, che doveva rinnovare 
ogni ramo delle scienze biologiche. 

Il maggior cultore della nuova a. c. è il Gegenbaur; c 
benché tra il suo «Grundrissder vergleichenden Anatomie» 
(Fondamenti di a. c.) e il primo volume dell'opera del- 
l'Owcn corrano meno di 10 anni, la differenza fra le due 
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nungen undihre Erklàrung, cioè riconoscimento dell'aspetto 
formale e sua spiegazione. Da un punto di vista program- 
matico quindi essa si identifica con la morfologia. Ne co- 
stituisce parte integrante l’embriologia c, d'altra parte, 
non si potrebbe studiare lo sviluppo dell’embrione senza 
conoscere la forma completa degli organismi. Lo studio 
delle omologie, dei rapporti, delle connessioni e della 
reciproca corrispondenza di parti, ad onta delle differenze, 
talvolta considerevolissime (come fra braccio dell’uomo, 
zampa anteriore del cavallo, e ala degli uccelli), eseguito 
con l’ausilio dell’embriologia e della paleontologia, e con 
in mente la supposta parentela filogenetica delle specie, 
mise nelle mani del Gegenbaur schemi di comuni piani 
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organici che tutt'oggi si considerano veritieri. Basti ri* 
cordare: la dimostrazione che esiste un piano organico 
della regione branchiale in tutti i Vertebrati durante lo 
sviluppo, e la identificazione, a sviluppo ultimato, di parti 
scheletriche degli archi branchiali nei Vertebrati senza 
branchie (un fatto dal Geoffroy Saint-Hilaire soltanto 
supposto); lo schema dello scheletro di un arto penta- 
dattilo come modello fondamentale degli arti di tutti i 
Tetrapodi, una delle prove maggiormente ricordate a so- 
stegno della evoluzione. 

Carlo Gegenbaur (1826-1903) studiò a Wurzburg le 
materie scientifiche, che lo avrebbero potuto orientare 
tanto verso gli studi naturalistici quanto verso quelli 
medici, ed ebbe come maestri, fra gli altri, A. Kòlliker e 
R. Virchow. Si laureò con una tesi sullo sviluppo storico 
delle piante, anticipando di pochi anni idee che indipen- 
dentemente germogliarono nella mente del Darwin c del 
Wallace. Strinse, già a quell'epoca, amicizia con Ernesto 
Hàckcl, il quale più tardi pubblicherà la « Storia della crea- 
zione degli esseri organizzati secondo le leggi naturali », 
una serie dì conferenze sulla dottrina del l'evoluzione in 
generale e in particolare delle teorie di Darwin, Goethe 
e Lamarck, uno dei libri che maggiormente influirono 
sulla diffusione fra i naturalisti del concetto di evoluzione. 
Gegenbaur non aveva bisogno di essere influenzato dal- 
l’amico, poiché su questo argomento aveva già idee 
proprie; ma vi fu indubbiamente fra i due una stretta 
colleganza di idee. Conseguita la libera docenza, divenne 
professore a Jena, prima di zoologia e poi di anatomia 
umana; dopo il suo passaggio all'anatomia, Hackel ne 
prese il posto alla zoologia. Da Jena il Gegenbaur si tra- 
sferì alla medesima cattedra di Heidelberg e rimase pro- 
fessore di anatomia umana per tutta la vita. 

Tutta la biologia, abbiamo detto, è stata rinnovata 
quando si è affermato il principio evoluzionistico (v. 
evoluzione); e sembra lecito affermare che l’a. c., anzi 
la morfologia a qualsiasi livello, dal macroscopico al- 
Tultrastrutturale c molecolare, non soltanto impone 
l’accet fazione di tale principio (ormai la teoria dell’evo- 
luzione non è più un'ipotesi, ma una ragionevole cer- 
tezza), ma obbliga anche a porsi il problema delle cause, 
dei fattori cioè che portano avanti questo lento ma con- 
tinuo, inarrestabile processo; e a fare una scelta, per lo 
meno a rifiutare le spiegazioni puramente verbali c anti- 
scientifiche, di predetenni nismi, di forze vitali che su- 
perino e magari contraddicano le regole che vigono nel- 
l'Immenso campo deirinorganico, e che si rivelano pro- 
gressivamente alla nostra ragione, in un contesto sempre 
più serrato e sempre più ampio di cause ed effetti. Oggi, 
per quanto si sa di genetica, e in particolare sulla muta- 
zione, diventa insostenibile la teoria lamarckiana del- 
l'eredità dei caratteri acquisiti; ed oggi la maggioranza 
dei biologi accetta la spiegazione darwiniana di un'evo- 
luzione per selezione naturale operala dall'ambiente su 
una variabilità ereditaria dovuta a mutazioni erratiche. 
La teoria dell'evoluzione permette cosi di risolvere la 
contraddizione tra una realtà dove i fenomeni biologici 
si rivelano vistosamente finalistici, coi denti per masticare 
e gli occhi per vedere, e l'esigenza del metodo scientifico 
deterministico, che rivela, nel mondo dei viventi non 
meno che nell'inorganico, sequenze di fenomeni, il pre- 
cedente causa del successivo, e non viceversa con l'effetto 
che precede la causa. Soltanto così, con mentalità stori- 
cistica e selezionistica, il morfologo ammette che una 
struttura costante e sufficientemente complessa deve avere, 
sempre, un significato funzionale, e nello stesso tempo sa 
che vedere un fine nei fenomeni vitali significa guardare 
all'indietro il corso storico. 



Fig. 5. In alto : rappresentazione schematica di circolazione 
interna nelle Spugne, con canali elisati, c nei Celenterati. I) 
Osculo. 2) Canale aliato. 3) Ctienreron . In basso: rappresenta- 
zione schematica di circolazione interna negli Oligocheli con 
celoma c sistema vasalc chiuso. 1) Cuori laterali. 2) Vaso san- 
guifero dorsale. 3) Reticolo capillare. 4) Celoma. 



Fig. 6. In alto : rappresentazione schematica di circolazione 
interna nei Crostacei e nei Molluschi con sistema sanguifero 
che si apre nell'emocele derivante dalla cavità primitiva del 
corpo, o blastocele. 1 ) Emocele. 2) Ostio. 3) Cuore. 4) Arteria. 
5) Arteria. In basso: rappresentazione schematica di circola- 
zione interna nei Vertebrati con celoma, sistema vascolare 
chiuso c canali linfatici. I) c 2) Cuore con auricola e ventri- 
colo. 3) Arteria dorsale. 4) Reticolo capillare. 5) Celoma. 6) 
Vena. 7) Canali linfatici. 
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Ancora nessuno ha scritto da solo un trattato che, 
a mezzo secolo di distanza da quello del Gcgcnbaur, 
compendiando le vecchie e le nuove conquiste dell'a. c., 
divenute un corpo di dottrina di dimensioni gigantesche 
c in continuo aumento, permetta di riconoscere se sia 
avvenuto, e specialmente dimostri che è avvenuto, un 
cambiamento sostanziale nella interpretazione della forma. 
Bolk (scomparso dopo la pubblicazione del primo vo- 
lume), Gòppcrt, Kallius e Lubosch (quest’ultimo lo sto- 
riografo delia disciplina) sono riusciti a condurre in porto 
un « Handbuch der vergleichenden Anatomie der Wirbel- 
liere»in 7 volumi (1931-1939), avendo chiamato a colla- 
borarvi tutti i principali intenditori dei singoli argomenti. 
Il fatto che quest’opera fu scritta da un numero conside- 
revole di collaboratori è di per sé causa del l’inevitabile 
difetto consistente in disuguaglianza di metodi espositivi 
e di estensione delle singole monografìe. Ma essa dà lina 
idea assai completa di quello che 20 anni fa si sapeva in 
fatto di a. c. dei Vertebrati (negli anni successivi molto 
di più non è stato aggiunto); è un'opera fondamentale, 
un testo di grande consultazione, e ciò fu nella inten- 
zione dei redattori. Il grande «Traité de Zoologie» di- 
retto dal Grasse, in 17 tomi, iniziatosi nel 193$ ed oggi 
giunto quasi a compimento, contiene per ogni grande 
gruppo sistematico un’ampia trattazione anatomocom- 
parativa: per i Vertebrati, si può dire che comprende 
un testo di a. c. di notevole ampiezza. Bcccari iniziò, 
in età ormai matura, la stesura di un trattato di a. c. da 
lungo tempo meditato, che doveva avere un’estensione 
minore soltanto di quella del grande Handbuch soprari- 
cordato, c ne pubblicò i due primi volumi, dedicati il 
primo alla sistematica e all'apparato cutaneo, il secondo 
allo scheletrico: poi, la morte interruppe l’opera. I testi 
scolastici (e ne ricorderemo solo alcuni recenti: del Romer 
in lingua inglese e, in italiano, del Leghissa, dello Ste- 
fanelli e del Padoa) rispecchiano una a. c. ancora secondo 
l'impostazione del Gcgcnbaur, naturalmente aggiornata. 
Opere comprensive di a. c. di tipo informativo, non sol- 
tanto didattico, che rispecchino la personalità dclI’A., 
unico redattore di tutta l’opera, sono state scritte sopra 
un solo apparato, quello nervoso dei Vertebrati, da Edinger, 
Kappers, Johnston, Herrick, Beccar! (G. Sterzi aveva ini- 
ziato una pubblicazione simile, ma con indirizzo essenzial- 
mente zoolomico e descrittivo, arrestatasi ai Setacei per 
la morte prematura dell’A.). La materia vi c disposta 
secondo il metodo gegenhauriano e la funzione figura in 
tutti quanti come una delle cause principali della diver- 
sità di forma, determinante la variazione per adattamento. 

Nel 1929 apparve, ad opera dello Hanstròm, un trat- 
tato di a. c. anche del sistema nervoso degli Invertebrati. 
Il piano organico, sia pure di un solo apparato, vi si 
trova studiato c illustrato comparativamente, con l'inten- 
dimento di riconoscere e mostrare quello che vi è di par- 
ticolare c di generale, non in un solo gruppo omogeneo 
di animali (come è il caso della classica a. c.), bensì nei 
molti tipi zoologici che abitualmente vengono contrap- 
posti in blocco ai Vertebrati. 

L’intenzione di comprendere nello studio anatomocom- 
parativo anche gli Invertebrati non mancò nei fondatori 
deira. c., ma la descrizione degli organi di qualche in- 
vertebrato non figura nelle loro opere sufficientemente 
inquadrata nel corpo di dottrina che in tutti ha per base 
i Vertebrati. 

Il Biitschli in un grande trattato di a. c., il Piate in 
un’opera incompleta di zoologia generale, c prima di 
loro Milne-Edwards e Roule in opere simili, inclusero 
nella illustrazione comparativa Vertebrati c Invertebrati 
in proporzioni simili. Si tratta tuttavia di un tentativo 


nel quale si smarrisce lo scopo principale della compara- 
zione e il filo si perde nell’abbondanza dei particolari. 
Una a. c. di tutti i tipi zoologici sembra destinata a fal- 
lire. È vero che si sono chiamati c si continuano a chiamare 
a. c. lo studio anatomico e la descrizione degli organi 
dei diversi tipi di animali, al solo scopo di riconoscere 
e definire i caratteri differenziali delle specie e dei gruppi. 
Ma fa. c. come disciplina distinta dalla zoologia fu e 
rimane la scienza che si prefìgge di riconoscere e illu- 
strare la forma degli organi c di darne una spiegazione, 
ed è perciò necessario paragonare caratteri morfologici 
non troppo difformi. Il gruppo sistematico più favorevole 
per una trattazione anatomocomparativa è il tipo o, come 
si voglia chiamare, il phylum , che, per definizione, è il 
gruppo più ampio nell’ambito del quale è riconoscibile 
con sufficiente evidenza un comune piano strutturale, 
conseguenza di una comunanza fìletica non troppo re- 
mota. Lo studio dell’apparato scheletrico nell'ambito dei 
Vertebrati è uno dei classici temi dell'a. c.; ma darebbe 
ben poco frutto paragonare lo scheletro interno dei Ver- 
tebrati all’csoscheleiro degli Artropodi. Naturalmente si 
può fare a. c. per ogni grande gruppo zoologico, per i 
Molluschi, ad es., per gli Artropodi e gli Echinodermi: 
ma sta di fatto che il campo delle indagini è stato, e per 
ora rimane, essenzialmente circoscritto ai Vertebrati, sia 
perché si tratta di un gruppo sistematico ad affinità evi- 
denti c nello stesso tempo ampiamente diversificato per 
innumerevoli adattamenti a vari modi di vita, sia perché 
più naturalmente vi può essere incluso l’uomo il cui 
studio come organismo vivente è compito delle scienze 
naturali. 

Fino a quando, alla fine del secolo scorso, non nacque 
l’embriologia sperimentale, i mezzi furono tutti quanti 
diretti; si ricorse cioè all’analisi anatomica, durante e 
dopo lo sviluppo, degli animali attualmente viventi c, 
fin dove si è potuto, di quelli estinti, per poi assurgere, 
mediante la comparazione dei dati raccolti, alla sintesi 
interpretativa: analisi anatomica, naturalmente, macro- 
scopica c microscopica. E negli ultimi anni si è impetuo- 
samente affermato lo studio ultrastrutturale al micro- 
scopio elettronico. Si scende cosi al livello macromole- 
colare, dove si trovano ancora strutture ordinate in di- 
segni precisi, dove la morfologia si collega alla biochi- 
mica in una biologia molecolare, ed i confini tra morfologia 
e fisiologia si attenuano c dileguano, la forma c la fun- 
zione apparendoci veramente come due aspetti di una 
medesima realtà biologica. Questi dati, e quelli che tut- 
tora restano da raccogliere, costituiscono e continueranno 
a costituire in ogni caso le basi di qualsiasi indirizzo, 
poiché occorreranno sempre nozioni concrete dalle quali 
muovere per impiegare i mezzi indiretti. Di questi il 
principale consiste nel cercare di riconoscere le cause 
perturbando sperimentalmente lo sviluppo. Esso deriva 
dall’embriologia sperimentale che. nata in Germania per 
merito di W. Roux, trovò nello Spcmann uno dei mag- 
giori cultori c stimolatori della ricerca ed ebbe in breve 
volger di anni appassionati seguaci in tutto il mondo 
scientifico. L'entusiasmo suscitato dal nuovo indirizzo in 
seno alfa. c. indusse a prognosticare la fine dei mezzi 
diretti, che avrebbero ormai esaurito il loro compito. 
Ma quando, tirate le somme, si riconoscerà che con i 
soli metodi indiretti non si può spiegare tutto, si dovrà 
pur convenire che non uno solo, ma tutti gli indirizzi sono 
necessari per conseguire gli scopi cui mira l'a. c., c che 
nessuno dei singoli indirizzi è l’esclusivo legittimo rap- 
presentante dell’intera disciplina. Un altro metodo indiretto 
consiste nello studiare sperimentalmente l’influenza di 
particolari ormoni sul determinismo di caratteri formali. 
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Fig. 7. evoluzione del sistema nervoso. A) L 'effettore mdi- 
pendente (m) rappresentato dalle cellule muscotali della spugna. 
fì) tJn sistema recettore-effettore quale si ritrova nei tentacoli 
degli anemoni di mare, e j II meccanismo neuromuscolare del 
tronco dell’anemone dt mare nel quale una rete di cellule ner- 
vose (rn) si interpone tra recettore (r) ed effettore (m). D) Si- 
stema nervoso del lombrico nel quale si nota la comparsa di 
un tipico arco riflesso e. dentro un ganglio, quella di neuroni 
associativi (<j): ri recettore, m) effettore muscolare, noi neu- 
rone afferente, ne) neurone efferente. (Da Parker , Prentin e 
Bay liss. modificata). 



È una delle molte applicazioni della endocrinologia spe- 
rimentale: essa ha già dato concreti risultati e si trova 
in pieno sviluppo per la ricerca delle cause del differen- 
ziamento iniziale del sesso e del differenziamento dei 
caratteri sessuali secondari; cosi come lo studio descrit- 
tivo e sperimentale dei fenomeni di ncurosccrezione ri- 
vela con sempre maggior precisione le connessioni tra 
il sistema nervoso e l’cndocrino, e spiega tante risposte, 
diverse secondo le differenze ecologiche, degli organismi 
al variare delle condizioni ambientali. 

Con lo studio delle cause e del significato della forma 
cosi inteso e con i mezzi di studio cosi allargati fa. e. 
s'identifica con la morfologia quale fu nel pensiero del 
Goethe e del Gegenbaur. « Che la Morfologia, in quanto 
vera scienza dell'organizzazione animale, non sia altro 
che fa. e. si può logicamente dedurre anche da tutta la 
trattazione dello Chaine » (altro storico dcll'a. e.), os- 
serva il Canella. Ma non ci sentiamo di sostituire al 
vecchio nome di a. e. quello di morfologia biologica da 
taluni proposto. È vero che morfologia significa etimolo- 
gicamente studio della forma, ma questo studio può 
essere inteso in diverse maniere, come semplice analisi 
e descrizione e come interpretazione. Proprio in zoologia, 
con la quale fa. e. è associata più che con ogni altra di- 
sciplina biologica, e rispetto alla quale è specialmente 
opportuno che la differenza chiaramente risalti dalla de- 
nominazione, si usa spesso, a torto o a ragione, l’espres- 
sione morfologia per indicare la semplice descrizione della 
forma esterna degli animali e dei loro organi, senza attri- 
buirle quindi quel significato superiore e filosofico che 
appunto caratterizza la nostra scienza. A. e. quindi, per 
l'importanza che ha la tradizione nell’uso dei nomi, e 
ad onta della difettosa dizione (si dovrebbe dire compa- 
rativa anziché comparata), resta il nome preferibile per 
designare la scienza che consiste nella conoscenza de- 
scrittiva e comparativa degli organi e in sintesi intcrprc- 
ativc sul loro significato. 

L'anatomia comparata in Italia. - Dopo il periodo aureo 
del Rinascimento, gli studi anatomocomparativi ebbero 
in Italia cultori di rilievo soltanto dopo la metà dcll’800, 
quando ormai fa. e. si era affermata in altri paesi, so- 
prattutto in Germania per merito del Gegenbaur; e il 
risveglio si manifestò principalmente negli istituti di ana- 
tomia umana. Fu un risveglio che in gran parte risenti 
dell’influenza tedesca. Si ristudiò l’anatomia dell’uomo 
confrontandolo con gli altri Vertebrati; si chiari il signi- 
ficato di alcuni suoi organi rudimentali; ebbero parti- 
colare sviluppo ricerche comparative sul S.N.C., sui nervi 
encefalici, sulla composizione della testa. L'a. e. già figu- 
rava da molti anni in Italia, benché più come materia d’in- 
segnamento che come un proficuo campo di studi. A Na- 
poli si insegnava a. e. prima ancora della pubblicazione 
delle Le^ons del Cuvicr; col Panccri tale insegnamento 
ebbe, tra il 1860 e il ’70, un periodo di vero splendore. 
Un insegnamento della fisiologia e della a. e. fu isti- 
tuito nell’Università di Bologna nel 1800-1801, all'epoca 
del dominio napoleonico, e nel 1815 le due cattedre 
figurano separate. Nel 1807 a Firenze, divenuta capitale 
dell’effìmero regno di Etruria, l’antico Musco di Fisica 


Fig. 8. Origine filogenetica delle cellule nervose, a) Cellula 
mtocpiicliale ( Hydra >. b) Cellula nervosa scnsomotoria e 
cellula muscolare, e) Allomanamenio della cellula nervosa 
dalla periferia (centralizzazione)- d) Differenziazione di un 
neurone sensitivo (I) e di un neurone motore (2). e) e /) Cen- 
tralizzazione dei neuroni sensitivi in un ganglio (cellula a T): 
e) cellule di senso; /) cellula sensitiva con terminazioni intra- 
cpitcliali. 


1660 


Digitized by Googte 



ANATOMIA PATOLOGICA 


e Storia Naturale fondato dal granduca Pietro Leopoldo 
fu trasformato in un liceo scientifico, nel quale furono 
istituite 6 cattedre, una delle quali fu assegnata all’a. c.; 
la /oologia fece cattedra a sé. insieme alla mineralogia: 
Caduto Napoleone e ritornali i Lorena, il museo fu 
riportato al vecchio ordinamento, le cattedre furono as- 
segnate alla scuola di medicina nell'Ospedale di S. M. 
Nuova c soltanto nel 1831 l‘a. c. fu associata alla zoo- 
logia. In Pavia, Antonio Scarpa, professore di anatomia 
umana c chirurgia pratica, fondò nel 1782 un gabi- 



Fig. 9. A) Cellula multipolare motoria di midollo spinale di 
gatto: notare i dendriti c il sottile ncuritc che sta abbandonando 
la sostanza grigia. B) Cellule giganti di Mauthncr; sezione tra- 
sversa del midollo allungato di Hyla arborea (raganella). C) 
Cellule a T del ganglio di Gasser di rana; metodo Bodian. 

D) Cellule bipolari di lutmpredo ( Petromyzon ); metodo Cajal. 

E) Cellula piramidale di corteccia cerebrale di gatto; metodo 
Golgi. F) Cellule piramidali del giro dell'ippocampo di gatto; 
metodo Golgi. ( Osservazione Stefanelli). 


netto di a. c. e nel 1803 già vi figurava la cattedra auto- 
noma di questa disciplina; gabinetto c cattedra subi- 
rono poi varie vicende. Nel 1815 il gabinetto di a. c. 
fu riunito a quelli di zoologia e mineralogia sotto l'unica 
direzione di un professore di scienze naturali; soltanto 
nel 1863 la mineralogia fu definitivamente separata dalle 
due discipline biologiche che vennero mantenute riunite 
in unico istituto. Avvenimenti simili si verificarono negli 
altri centri universitari, e dopo Turificazione del regno 
d'Italia l'a. c. fu aggiunta nel titolo delle cattedre degli 
istituti di zoologia. Ma già intorno al 1870, o pochi anni 
dopo, varie università chiesero al Ministero c ottennero 
la fondazione di istituti di anatomia e fisiologia compa- 
rate con proprio direttore c indipendenti dalla zoologia. 
Ciò si verificò nei maggiori centri universitari, a Torino, 
a Genova, a Pavia, a Bologna, a Roma, a Napoli. G. B. 
Grassi nell’università di Roma ed E. Giacomini in quella 
di Bologna furono i precursori del moderno indirizzo 
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scientifico nelle nuove cattedre divenute indipendenti 
dalla zoologia. 

La creazione di centri di studio specializzati e indipen- 
denti ebbe ben presto benefici effetti specialmente sulla 
produzione scientifica. Il fervore c l'importanza delle 
ricerche anatomocomparative si spostarono a poco a poco 
dall'anatomia dell’uomo alfa, c., e lo spostamento è an- 
dato col tempo accentuandosi. La maggior parte delle 
università italiane ha ormai istituti separati di zoologia e 
di a. c., e spesso di istologia ed embriologia; ma proba- 
bilmente in un prossimo futuro si assisterà alla fonda- 
zione di vasti dipartimenti policattcdra, che riassorbi- 
ranno gli istituti oggi separati. 
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MILO HtrCARI l t MANUELE PADOA 

ANATOMIA PATOLOGICA 

r. anatomie pathohgique. - I. parhological anatomy. - 
T. pathologixche Anatomie. - s. anatomia patologica. 

È la branca della medicina che mira a riconoscere ed a 
spiegare il processo morboso mediante Tesarne delle alte- 
razioni determinate, negli organi c nei tessuti dell’uomo 
c degli animali, dalle molteplici cause che possono pro- 
vocarlo e sostenerlo. Poiché alla modificazione organica 
che caratterizza la malattia, sia essa più o meno palese 
c apprezzabile ai nostri mezzi macro- e microscopici 
di indagine, corrisponde anche un’alterazione funzionale, 
di cui si deve pure tenere conto per dare una base obiet- 
tiva alla sintomatologia e alla diagnosi della forma mor- 
bosa, entro certi limiti l'anatomia patologica ha qualche 
fondamentale punto in comune con la patologia generale. 
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L*a. p. riconosce una parte generale (a. p. generale) 
e una parte speciale ( a . p. speciale). La prima, in comune 
con la patologia generale, considera le alterazioni ele- 
mentari delle cellule e dei tessuti fissandone i caratteri 
comuni c speciali, la seconda studia le modificazioni macro- 
e microscopiche delle singole forme morbose dei diversi 
apparati e di ciascun organo indotte dalle peculiari alte- 
razioni. secondo una metodica classificazione ed esposi- 
zione. Per le finalità pratiche c scientifiche, nel campo 
anatomopatologico si distinguono: Va. p. umana e l’a. 
p. veterinaria o degli animali domestici, ma poiché cause 
morbose molteplici interessano anche gli altri esseri vi- 
venti, resta da segnalare anche una a. p. comparata (di- 
sciplina a limiti larghi, riguardante le affezioni morbose 
di tutte le specie animali). 

La separazione dell’a. p., come branca a sé, dall’ana- 
tomia normale prima, e poi dalle altre branche della 
medicina che nel corso dei secoli si sono andate defi- 
nendo, avvenne per una discontinua, faticosa, ma pro- 
gressiva evoluzione nel tempo: si può dire che solo nel 
sec. xix si sia precisato il suo posto di scienza fonda- 
mentale. Se infatti, come si può presumere, le malattie 
hanno accompagnato la comparsa della specie umana 
sulla terra, non risulta peraltro, all’infuori di documen- 
tazioni teratologiche per lo più sotto l'aspetto di espres- 
sioni ridicole o paurose, che nelle più antiche civiltà 
(mesopotamica, egiziana, indiana, cinese, nonostante che 
presso gli Egiziani si imbalsamassero i cadaveri c si estra- 
essero i visceri) fossero esattamente conosciute e ben 
descritte affezioni morbose dei visceri. Presso i Greci si 
conoscevano, sia pure attraverso classificazioni teosofiche, 
ctc., le malattie, e delle alterazioni indotte da qualcuna 
di queste si aveva anche un preciso riferimento enolo- 
gico. ma mancava una sistematica esplorazione del ca- 
davere umano, che sola poteva dare base positiva alle 
malattie. Si sa che Aristotele esegui molte esercitazioni 
anatomiche su animali, dalle quali traeva deduzioni su 
malattie viscerali dell’uomo che non potè, però, obietti- 
vamente controllare su materiale umano, essendo proi- 
bita l’autopsia dell’uomo presso i Greci (cd i Romani). 
Nell’epoca alessandrina (secc. iv e ni a. C.) erano per- 
messe. oltre alla dissezione dei cadaveri, anche esercita- 
zioni anatomochirurgiche sul corpo di criminali ( in car- 
pare vili): F.rofilo ed Erasistrato, che vissero nel sec. ili, 
pare fossero abili nel dissecare cadaveri, c fossero pure 
già orientati nel dare una base interpretativa anatomica 
alle singole malattie. I medici ebrei dei secc. li c i a. C. 
erano autorizzati dai rabbini e dai tribunali a praticare 
autopsie, specie a scopo giudiziario. I Romani, pur nel 
fastigio del progresso in altri campi, e nello stesso campo 
delle scienze naturalistiche, avevano ereditato dai Greci 
la norma dell'intangibilità del cadavere: lo stesso Galeno, 
celebre per la sapienza e l'abilità pratica, vissuto sotto 
l’impero di Marco Aurelio, pur avendo praticato molte 
dissezioni sugli animali, non fornisce alcun elemento per 
farci ritenere che abbia eseguito necroscopie umane. Il 
Corano proibiva ai medici arabi, cosi progrediti d’altra 
parte nell’arte chirurgica, la dissezione dei cadaveri. 
Dobbiamo giungere al medioevo per vedere che, nono- 
stante i pregiudizi di intonazione etica c religiosi!, proprio 
in Italia, fin dal sec. xt nella famosa Scuola Salernitana, 
c nei secoli successivi in altri centri di studio, si comin- 
ciano a coltivare più organicamente gli studi anatomici, 
nei quali si inseriscono sezioni autorizzate di cadaveri 
per ragioni di indole giurìdica e anche, in certo sen- 
so. anatomopatologica. Il padre Salimbcni, ad cs., rife- 
risce di un medico che dissecò molti cadaveri per inda- 
gare le cause dell'epidemia scoppiata in Italia durante 


il 1286, ed è certo che nel sec. xiv un celebre insegnante. 
Mondino de’ Luzzi (1316), mentre con la guida dell’os- 
servazione personale condotta sui cadaveri impartiva, 
nella già rinomata università di Bologna, l'insegnamento 
anatomico e componeva, in modo organico, la prima 
opera descrittiva, «Anatomia» (Pavia. 1478), segnalava 
pure alterazioni viscerali e concetti di ordine fìsìopatolo- 
gico; in questo indirizzo lo segui l’allievo Alberto Bertuccio. 
Quasi nello stesso periodo di tempo si ha notizia al- 
quanto vaga della fondazione, in Spagna, di una scuola 
anatomopatologica nell’ospedale annesso al monastero di 
Guadalupe. 

Nel scc. xv, con l'evoluzione degli studi medici in 
Italia ed il progredire della cultura umanistica, gli studi 
anatomici ebbero insegnanti c divulgatori nell’università 
di Pavia (Antonio Guarnerio), in quella di Padova (Mi- 
chele Savonarola c Bartolomeo da Montagnana) e in 
Bologna (Giovanni Arcolani). Agli inizi dello stesso se- 
colo (1404), Galeazzo di Santa Sofia apriva il primo 
cadavere nell’università di Vienna e si ricorda che l’av- 
venimento si ripetè all'aperto, mancando locali adatti, 
per altre sette volte durante il secolo. 

In Italia, però, si era fatta più strada: Alessandro Be- 
nedetti, insegnante a Padova (sec. xv), si segnalava per 
chiare illustrazioni dei calcoli biliari e dell’apoplessia e 
come fondatore di un musco anatomopatologico, nonché 
come elaboratore di scritti medici; Berengario da Carpi, 
chirurgo nello Studium di Bologna, contava più di 100 
necroscopie. cosa eccezionale per quei tempi; Amato Lu- 
sitano di Ferrara, M. Oddi c A. Bottoni, clinici, otte- 
nevano che anche i cadaveri femminili che, per motivi 
di moralità non venivano prima sezionati davanti agli 
studenti, venissero anch'essi sottoposti all’autopsia. Stu- 
diosi stranieri, come Carlo Stefano, Ambrogio Pare, 
Felice Plater, Rembertus Dodoens, etc., mentre non tra- 
lasciavano di occuparsi di anatomia o di chirurgia, fa- 
cevano e segnavano osservazioni, diremmo, occasionali di 
fatti morbosi riscontrati alla sezione del cadavere. Però 
queste osservazioni sporadiche, come dice giustamente 
A. Castiglioni, anche se relativamente al passato dive- 
nivano più frequenti, sono ancora ben lontane dal costi- 
tuire un corpo organico di dottrina e di esperienza 
coordinata tra vita c morte, tra clinica c tavolo anato- 
mico. 

Questo indirizzo maturerà più tardi ancora, ma già 
alla fine del sec. xv emerge, per un intuito precursore, 
il fiorentino Antonio Bcnivicni che, perfetto umanista, 
scrisse « De Pestilentia », « De Chirurgia », « De virtu- 
tibus » c lasciò note e ricordi della sua attività di me- 
dico colto e largamente apprezzato, che furono pubbli- 
cati nel 1507 dal fratello Gerolamo in «De abditis 
nonnullis mirandis morborum ac sanationum causis » 
(Intorno a talune cause nascoste e mirabili di mali e 
di guarigioni). Questo «suo grande libricino» dischiuse 
quella via che tanto onorevolmente ed utilmente, poi, 
percorsero Bonnct, Biasio, Schcnk, Vaisalva. Hallcr c 
quel vanto della scienza italiana che fu il forlivese 
G. B. Morgagni, come dice il Burci. 

Nel sec. xvi, anche Andrea Vesalio col suo trattato « De 
humani corporis fabrica », mentre gettava le basi del- 
l'anatomia descrittiva, dava pure più decisivo significato 
c valore alle osservazioni anatomopatologiche, osserva- 
zioni che venivano fatte da diversi cultori di medicina 
con maggiore frequenza per quanto riguarda sia malfor- 
mazioni viscerali congenite che reperti di malattie acqui- 
site, riscontrate all’autopsia (Realdo Colombo, insegnante 
di anatomia a Padova, a Pisa cd a Roma; G. F. Ingrassia. 
anatomico a Napoli, G. C. Aranzio, del quale è degna 
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di particolare menzione una trattazione monografica sulla 
sede, sul contegno e sulla origine dei tumori, etc.). 

Nel sec. xvit si può asserire che non c'è quasi - come 
dice G. Cagnetto - opera anatomica di qualche valore, 
dove non si descrivano variazioni morbose dei visceri, 
che non si ricolleghino allo spirito di osservazione cli- 
nica che parallelamente progredisce. Gli studi medici ri- 
cevono, d'ora in poi, particolare potenziamento dalla 
invenzione del microscopio per opera di G. Galilei, dalla 
scoperta della circolazione del sangue da parte di A. 
Cesalpino (1559) e di W. Harvey (1628), dei globuli rossi 
e della circolazione capillare da parte di M. Malpighi, 
degli infusori e dei batteri da parte di A. Lcuwenhoek 
(1675). Si costituiscono, così, le prime basi della morfolo- 
gia istologica normale e patologica. A Roma, verso la metà 
di tale secolo, veniva creata da Guglielmo Riva la prima 
società di questo ramo della medicina; c ovunque, in 
Italia c nei paesi europei, si intensificano le descrizioni 
e le raccolte critiche e personali di casi e di importanti 
osservazioni anatomiche, di vizi e di alterazioni anato- 
mopatologiche. anche se non si abbia ancora un organico 
filo conduttore. Sono cosi da segnalare le pubblicazioni 
sotto il titolo di Sillogi (Georg Hicronimus W’clsch), di 
Sepulchretum anatomicum (Teofilo Bonet, 1679), di Biblio- 
teche anatomiche (J. J. Manget, 1700), di Spicilegium 
anatomicum (Teodoro Kcrkring, 1640-1693). La più in- 
teressante raccolta è, però, quella del Sepulchretum del 
Bonet. sia per il numero e l'estensione che per l'ordine 
topografico con cui le osservazioni sono raccolte. 

Ma nel scc. xvm, con G. B. Morgagni, fa. p. assume 
il suo fondamentale orientamento nel campo della me- 
dicina, orientamento cui contribuì anche l'attività di stu- 
diosi e di clinici quali A. Vater, G. A. Mullcr, F. Hof- 
mann, E. Sandifort, P. S. Gracnwcn, i quali crearono 
quell'atmosfera dottrinale e pratica della dimostrazione 
ed interpretazione anatomica dei fenomeni morbosi, che 
doveva culminare nella magistrale opera De sedibus et 
causis morborttm per Atta torneo indagar is del Morgagni 
(1761), espressione di 60 anni di paziente lavoro scienti- 
fico, di pratica clinica c anatomica. Compiuti, giovanis- 
simo. gli studi a Bologna, celebre centro di studi, mante- 
nendo consuetudini di lavoro coi maestri dello Studium . 
e particolarmente col Valsalva, il Morgagni seppe, con 
ampiezza di dati c profondità di sapere, rivelare il ter- 
reno anatomico della malattia e condurre lo studio del 
cadavere non solo come necessità di conoscere l'orga- 
nizzazione del corpo umano, ma come mezzo più sicuro 
per la ricerca delle modificazioni determinate dalle ma- 
lattie. Oltre che profondo cultore dell'anatomia, dei testi 
antichi e moderni, fu umanista eccellente, c scrisse agil- 
mente in latino come in italiano di argomenti vari. Negli 
Adversaria anatomica altera, giovanissimo, mise in ri- 
lievo la sua valentia di dissettore e di osservatore; nelle 
Epistolae Aemilianae trattò di filologia, di filosofia, di 
geografìa, di storia. Egli lasciò inoltre una quantità di 
scritti inediti, che diedero corpo ai Consulti medici ; altri 
scritti sono conservati nell’Ateneo parmense e nella bi- 
blioteca civica della sua città natale. Chiuse felicemente 
la sua lunga vita di diligente e acuto medico e di settore 
col De Sedibus... opera formata di 5 libri, di 70 Epistolae 
destinate a 5 Accademie di cui egli era socio. 

Per merito di Morgagni, in definitiva, fa. p. assunse 
la prerogativa di materia a se. Il buon seme era ormai 
sapientemente gettato, e nei paesi più civili spiriti eletti 
seguirono il produttivo indirizzo. Cosi, nella seconda 
metà del sec. xvm. in Francia, Lieutand, medico di Luigi 
XV c di Luigi XVI, da un cospicuo materiale di 1200 
autopsie praticate nell’ospedale di Versailles affronta una 


trattazione sistematica delle alterazioni anatomiche dei 
visceri, mentre E. Sandifort, a Leida, si distingue come 
il padre dell'iconografìa patologica. 

Alla fine del sec. xvm compaiono i due primi trat- 
tati-compendio di a. p. di C. Ludwig c di G. Conradi 
e comincia già quel marginale e integrante processo mo- 
derno di sviluppo c di approfondimento del problema 
morboso mediante la patologia sperimentale, che tanto 
progresso farà nel sec. xix c nell'attuale. Diventano più 
numerose le collezioni di pezzi patologici e l’organiz- 
zazione di musei, non solo per la conservazione di esem- 
plari non comuni, ma con un indirizzo sistematico c per 
scopi dimostrativi pratici; sono da ricordare P. Campes 
a Londra, A. Vallisnieri a Padova, G. B. Bianchi a To- 
rino, G. B. Santorini a Venezia. G. Benvenuti a Lucca, etc. 

Nel successivo sec. xix, la disciplina acquistava il si- 
gnificato e il valore di insegnamento dottrinale e pratico 
in tutte le università del mondo; i limiti e le finalità dcl- 
l’a. p. si estesero c si affinarono, da un lato per il me- 
raviglioso progresso dei mezzi fìsici dati dall'applicazione 
al microscopio di corredi di lenti (lenti acromatiche di 
Fraunhofer, obiettivi ad ingrandimenti diversi), che rese 
possibile la visione insperata di intime strutture istolo- 
giche, e dall’altro per la scoperta dei germi patogeni, 
c per l’incremento rapido del loro studio in varie dire- 
zioni. Li* microbiologia, infatti, preconizzata dalle osser- 
vazioni sul mal del calcino del baco da seta di Agostino 
Bassi di Pavia (1846), impostata su basi solide e svilup- 
pata dall'opera di L. Pasteur, di R. Koch c di una schiera 
numerosa di insigni batteriologi della seconda metà del 
scc. xix e dell'attuale, sempre in continuo sviluppo, ha 
individuato, e fìssa sempre meglio, le cause e gli agenti 
morbosi di un gran numero di malattie, e ha permesso di 
definire le alterazioni morfologiche comuni e proprie alle 
diverse infezioni. Nella prima meta del scc. xtx si fanno 
numerose le ricerche istopatologiche in diversi paesi; la 
serie è aperta in Francia dagli studi di M. F. Bichat 
sull’istologia generale e speciale degli organi, che rap- 
presentano il primo serio documento delle deduzioni sulle 
modificazioni delle intime strutture organiche prodotte dai 
processi morbosi, seguito da parecchi altri (Ch. Bell, 
J, E. Purkinjc, Th. Schwann, F. Tiedcmann). Un impulso 
alla a. p. è dato anche dai progressi tecnici via via con- 
seguiti nell'esplorazione del malato. R. T. Lacnncc, ad cs., 
che nella sua breve vita (1781-1826) lasciò pagine piene 
ancora di utili e interessanti riferimenti attuali su diverse 
forme anatomopatologichc 'ad es. la cirrosi epatica, etc.), 
con l’invenzione dello stetoscopio ha reso accessibili ai 
sensi, mediante l'ascoltazione, gli effetti della lesione 
organica, riportando cosi più decisamente l'interpreta- 
zione della malattia alle alterazioni anatomiche e fisio- 
patologichc del viscere malato. In questo indirizzo ana- 
tomoclinico si è sviluppata l'opera di clinici rinomati, 
come Billard. Louis, Andrai, Prosi c altri. 

Frattanto in Francia si crea a Strasburgo la prima 
cattedra di a. p. cosi esplicitamente designata, che è 
coperta tra il 1819 e il 1835 da M. Lobstein, il quale 
dallo studio delle manifestazioni anatomiche viscerali tras- 
se materia per un trattato di a. p. corredato da un atlante 
rimasto incompleto; la seconda fu quella di Parigi, creata 
nel 1836 da un lascilo testamentario del celebre chirurgo 
Dupuytrcn, per J. B. Cruveilhicr (1791-1874) che, co- 
minciata la sua carriera con una tesi di a. p., illustrò 
la materia per oltre 30 anni, passandovi dalla cattedra 
di anatomia descrittiva. 

Mentre in Italia si assiste ad una depressione degli 
studi anatomopatologici. nei paesi di lingua tedesca (Ger- 
mania e Austria) sono da segnalare cultori degni di par- 
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Fig. 1. A sinistra : pericardite fibrinosa (cor villosum). (Osservazione A. Temi). In alto, a destra', rene policisiico congenito. 
(Da Vernoni). In basso . a destra : milza. Esito di flogosi della sierosa di riscstimcnto: pcrisplcnitc. L'essudato si c trasformato 
in una grossa cotenna di aspetto porccllanaceo (a « zucchero candito >*). (Osservazione Astemi). 


ticolare riconoscimento quali F. Hcnlc, professore di ana- 
tomia a Heidelberg e a Gottinga, le cui ricerche di pato- 
logia (Patologische Untersuchungen , 1840) prospettano la 
natura infettiva di certe malattie; in alcune altre univer- 
sità c in grandi ospedali vengono istituite cattedre o set- 
torati diretti da titolari in veste di insegnanti c compaiono 
numerose pubblicazioni illustranti casi patologici c qual- 
che manuale, tra cui lo Handhitch der pafologischett Ana- 
tomie di F. Meckel, etc. Ma anche a Vienna, nel primo 
quarto del secolo (1824). era sorta la prima cattedra della 
disciplina affidata dapprima al Biermayer, passata poi nel 
1844 a K. Rokitansky. che precedette di 5 anni la fonda- 
zione della cattedra presso l'università di Wiirzburg, in 
Germania, destinata a R. Virchow, che vi passava dalla 
proscttura di Berlino. E a Berlino Virchow ritornava 
nel 1851 quando, su proposta di J. Miillcr, veniva fon- 
data una cattedra ad hoc anche in quel centro di cultura. 

Proprio sotto l'impulso di questi due più rinomati 
centri (Vienna c Berlino) di studi anatomopatologici. di- 
retti a Vienna dal Rokitansky c a Berlino dal Virchow, 
cui accorrevano da tutti i paesi d'Europa gli studiosi per 
ispirazione e addestramento, l'importanza della disciplina 
si andava estendendo. Cosi in Italia, configurandosi 
l'unità politica del paese, venivano create, tra il 1959 C 
gli anni immediatamente successivi, le cattedre della di- 
sciplina. sia nelle sedi universitarie principali che nei 
piccoli atenei. Uguale movimento era sensibile nei centri 
di studio dell'Europa tutta, cosi che negli ultimi decenni 
del secolo le cattedre di a. p. sorgevano in tutte le uni- 
versità della Germania. dell'Impero austro-ungarico, della 
Francia, dell' Inghilterra, della Spagna, della Svizzera, della 
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Russia, del Belgio, della Danimarca, nonché negli U.S.A.. 
nel Giappone, etc. 

Ancora nella seconda metà del sec. xix due grandi 
avvenimenti concorrono a dare incremento c più deci- 
siva importanza alla disciplina: I) la scoperta della pa- 
tologia cellulare ad opera di Virchow; 2) le rivelazioni 
degli agenti causali delle malattie infettive da parte di 
una larga schiera di studiosi, con a capo Pasteur ( 1822- 
1895) e Koch (1834-1910). Virchow, educato allo studio 
delle intime strutture morfologiche dallo Schlciden c dallo 
Schwann, appare non solo come un grande anatomo- 
patologo, che arricchì tra l'altro il musco anatomopato- 
logico di Berlino con oltre 23.000 pezzi, ma anche come il 
creatore di un nuovo indirizzo di ricerca che, prendendo 
in considerazione i costituenti elementari dei tessuti, spo- 
stò i termini di giudizio della malattia dall'organo alla 
cellula, mediante l'impiego del microscopio come mezzo 
complementare ed insostituibile di indagine. Spirito po- 
liedrico: antropologo, etnologo, archeologo, sorretto da 
una libra vigorosa, che gli concesse di arrivare a tarda 
età pieno di energia c di passione per la ricerca, può dirsi 
che quale anatomopatologo egli abbia improntato del 
suo genio la seconda metà del secolo scorso, diffondendo 
tra l'altro, praticamente, l'universale riconoscimento di 
numerose cattedre universitarie e di settorati ospedalieri 
in tutti i paesi civili. Nonostante qualche esagerazione 
finalistica, che i tempi e l’esperienza, del resto, hanno 
corretto, l'interesse c il valore della patologia cellulare 
creata e sostenuta da lui, che riportò nei loro giusti limiti 
la valutazione c l'interpretazione dell'alterazione organica, 
sono sempre attuali. 
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Altro grande impulso allo studio delle malattie, intese 
nel senso morgagniano indicativo di sede e di cause col 
necessario addentellato dell'alterata funzione, come si è 
accennato, almeno per un grande numero di malattie, 
è stato dato dalle meravigliose scoperte della batteriologia. 

Ma il compito dcll'a. p. moderna non si arresta: esso 
nel sec. xx va di pari passo con i moderni apporti dati 
dalla biochimica, ed è sorretto e potenziato da nuovi e 
più perfezionati me/zi fisici di indagine che permettono di 
penetrare più decisamente e più a fondo nell'organo sof- 
ferente, come i raggi roentgen, l’autoradiografia, il mi- 
croscopio a fluorescenza, il microscopio elettronico, il 
microscopio a contrasto di fase. Non si può oramai com- 
prendere in poche pagine lo sviluppo assunto dall'a. p. 

Non è neppure facile sintetizzare lo sviluppo che dalla 
fondazione delle cattedre universitarie di a. p. si è avuto 
in Italia. Nel nostro paese, l*a. p. è ritornata, si può dire, 
ad interessare gli studiosi sotto l'impulso del metodo te- 
desco, durante la seconda metà del sec. xix, per opera 
di alcuni dei nostri migliori patologi generali e analomo- 
patologi (C. Golgi, G. Bizzozero. A. Lustig, P. Foà), 
Sia nell'ambito didattico che nel campo della produ- 
zione scientifica la patologia generale e l'a. p. si orientano 
per vie distinte, mentre in altri paesi le due branche sono 
fuse in un unico insegnamento. 



L'a. p., cioè, nel senso in cui la coltivarono i Maestri 
del secolo scorso e del principio di questo (E. Marchia- 
fava, G. Banti, A. Malfacci, ctc.) e si sviluppa ancora 
oggi, risale al concetto morgagniano anatomoclinico. il- 
luminato dalla luce delle nuove conquiste, sulla salda 
base dell’anatomia normale e comparata, della fisiologia, 
della patologia generale: essa mira ad assicurare le vie 
più sicure ed obiettive per la comprensione e l’interpre- 
tazione delle varie fasi del processo morboso. Essa ri- 
conosce, come si è accennato, praticamente e in linea 
ufficiale un’a. p. umana e un’a. p. veterinaria, legata 
alla prima da numerosi problemi, come quello dell'infe- 
stazione e delle malattie infettive, con le conseguenti ap- 
plicazioni comuni dell’immunologia, della vaccinazione e 
della sierologia. Ognuna di queste due ha, oramai, in 
diversi paesi, compresa l'Italia, quadri di cultori, di te- 
cnici, con trattati, riviste speciali e impostazione didattica 
condizionata dalle rispettive finalità. 

In Italia, l’a. p. umana, in modo particolare, conta 
l’insegnamento come materia fondamentale in tutte le 22 
Università di Stato e nell’Università cattolica di Roma; 
insegnamento che si svolge con la esatta cognizione della 
tecnica delle autopsie , fondamento elementare ma indi- 
spensabile della diagnostica ano tomopatologica, con la 
trattazione sistematica delle malattie degli organi e degli 



Fig. 2. A sinistra: Capillare di un glomcrulo renale di topo; nel lume < /. ) si riconosce parie di due emazie (Lm). L'endotelio (End) a 
guisa di una sottile lamina forata ricopre il versante interno della membrana basale (MB). All'esterno di questa si riconoscono i 
pcdicoli (/V) e qualche trabccola (Tri delle cellule epiteliali (£>). La cellula che occupa la metà superiore della microfotografia mostra 
microvilli \Xtv) identici a quelli che si è soliti osservare nell'epitelio del tubulo contorto prossimale: questo e un reperto caratte- 
ristico dell'epitelio della porzione della capsula di Bowman adiacente alforiginc del tubulo contorto nel topo maschio. Il citoplasma 
C ricco di polirihosomi mentre il reticolo cndoplasmico e scarsamente sviluppato. A destra: porzione di capillare glomcrularc di 
topo ibrido NZB NZW. t noto che questi animali ad una certa età sviluppiino una malattia autoimmuniiaria simile al lupus cri- 
tematoso dell’uomo, con lesioni rcna'i che tra l'altro simulano una sindrome rvef rosica. Si noti la scomparsa dei pcdicoli dell'epi- 
telio glomcrularc che riveste in maniera continua la membrana basale t. 1 MB). Nella cellula epiteliale (Ep) si vede il nucleo (A icon il 
nucleolo (.Vu) e. nel citoplasma, la zona di Cìolgi (G). Alla sinistra della zona di Golgi si vede un prolungamento epiteliale omogeneo 
(PEO). ( Osservazione Marinozzi). 
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Fig. 3. Striscio vaginale colorato secondo la tecnica del Pa- 
panicolaou; si vedono parecchie cellule squamose superficiali, 
una intermedia c numerosi ncutrofili. (Osservazione Torre). 


apparati organici, c con lo studio delle intime strutture 
organiche che forma V istologia patologica (v.); un ramo di 
essa è la citologia es/oliativa, ideata da G. N. Papanicolaou 
oltre un trentennio fa, che è soprattutto di grande valore 
nello studio del ciclo sessuale femminile e nella ricerca 
precoce delle cellule cancerose. L'istologia è basata so- 
prattutto sui dati fomiti dal microscopio ottico, ma oramai 
per le nuove conoscenze in tutti i vari settori della pato- 
logia si deve sempre più di frequente fare riferimento 
alla microscopia elettronica (v.) che nell'ultimo ventennio 
ha assunto una preponderante importanza. Il microscopio 
ottico ha un potere risolvente delle strutture che arriva 
fino ad un massimo di 2000 A; il microscopio elet- 
tronico permette una risoluzione fino a ca. 5 À. Il mi- 
croscopio elettronico ha fornito dettagliate delucidazioni 
sulla organizzazione nlacromolecolare dei principali com- 
ponenti protoplasmatici nonché sulle formazioni c so- 
stanze intercellulari; esso ha rinnovato, e spesso indub- 
biamente rivoluzionato, tutti i capitoli della patologia, 
ed in particolare di quella relativa alle infezioni virali 
o a disordini metabolici. Ognuno di questi pilastri conta 
diverse c pregevoli trattazioni in Italia. Ricordiamo gli 
oramai vecchi trattati, quali quello diretto da A. Foà; 
quello di G. Banti rimasto, purtroppo, incompleto; quello 
diretto da F. Vanzctti. la cui ultima edizione é apparsa 
nel 1957; quello diretto da A. Pepe re ed A. Businco. 
Altri trattati sono stati pubblicati negli ultimi anni: 
!’« Anatomia Patologica Umana » di A. Businco e 
G. Giunti nel 1962: il « Manuale di Anatomia Patologica » 
di R. Rcitano c G. I.anza tra il 1964 ed il 1967; l*« Isto- 
logia Patologica » di C. Cavallero nel 1969; la « Patologia 
dei tumori cerebrali » di D. SchifTcr ed A. Fabiani nel 
1970; il « Trattato di Anatomia Patologica per il Medico 
Pratico» di A. Ascenzi c G. Mottura nel 1971. 

Così pure l'Italia si era adeguata, per le norme di 
diagnostica anatomopatologica, coi compendi di B. De 
Vecchi c di G. D’Arrigo, c di tecnica delle autopsìe coi 
manuali del Pianese, del Franco, del Businco, del Re- 
daclli. I più recenti manuali di tecnica sono quello di 
G. Mottura del 1963 c quello di A. Businco (postumo) 
del 1969. E allo stesso tempo sono comparse in Italia, 
c oramai accreditate anche all'estero, riviste proprie della 
disciplina tra le quali sono da ricordare, come più vecchie: 
Pothologiea . fondata da M. Secale; V Archivio Italiano di 
Anatomia c Istologìa Patologica, fondato da Dionisi, Pc- 
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pere e Vanzctti. Altre più recenti scino: la Rivista di Ana- 
tomia Patologica e di Oncologia ; l'Archivio De Vecchi 
per l'Anatomia Patologica e la Medicina Clinica ; il Mor- 
gagni ; Folio H ereditaria et Pathologicu : Il Cancro ; Tu- 
mori, In Italia nel 1949 c stata fondata la Società Italiana 
di Patologia , divisa nelle tre sezioni di Patologia Generale, 
Anatomia ed Istologia Patologica c Patologia Compa- 
rata; la Società pubblica un suo Bollettino. 

Ricordiamo, inoltre, le ottime traduzioni in italiano di 
diversi trattati stranieri: i quattro statunitensi, dell’ An- 
derson pubblicato nel 1956, del Saphir nel 1960, del Rob- 
bins nel 1970 e di Mieschcr e Mùllcr-Ebcrhard nel 1971 ; il 
trattalo tedesco del Kaufmann. i cui vari volumi si susse- 
guono dal 1959; l'« Istopatologia » dell'inglese Ogilvic ap- 
parsa nel 1964. quella del tedesco Sandritter del 1969, 
l’« Atlante d'Istopatologia ►> dell'inglese Curran del 1969, 
il trattalo per il medico pratico del canadese Boyd, pubbli- 
cato nel 1966. 
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Definizione e generalità 

L'anatomia [a.] è il ramo della biologia che studia la forma 
esterna, l'architettura interna c la struttura degli orga- 
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nismi animali o vegetali. £ detta a. umana quando si 
riferisce allo studio dell’organismo nella nostra specie, 
e normale se considera il corpo in condizioni di sunità, 
in contrapposizione alfa. patologica che prospetta le mo- 
dificazioni che intervengono nelle diverse condizioni mor- 
bose. 

La dissezione (gr. anatemi) del cadavere c la tecnica, 
applicata da antichi tempi, dalla quale la disciplina trasse 
il nome. Questo nome, tuttavia, non esprime il conte- 
nuto della materia ne l'oggetto o gli scopi dello studio 
c non si identifica neppur più con la tecnica d’indagine 
dato che fa. può, entro certi limiti, esser studiata sul 
vivente mentre la sola dissezione non è sufficiente per 
indagare l’intimità della costruzione del corpo. D’altra 
parte, l’anatomico non si limita ad una semplice elenca- 
zione e descrizione di organi ma si propone di conoscere 
il loro significato funzionale, le loro connessioni c le mo- 
dalità deirintegra/.ione delle varie parti nel tutto; per- 
tanto, come dimostra la storia stessa della disciplina, la 
descrizione del cadavere dissecato costituisce soltanto un 
primo, insufficiente se pur obbligatorio e tuttora indi- 
spensabile, approccio alla conoscenza delle varie parti 
del corpo. Per l’analisi di quei dispositivi che sono mal 
apprezzabili o non sono visibili ad occhio nudo, ad es. 
le unità sopracellulari che intervengono nella funzione degli 
organi, lo studio disscttorio dev’essere infatti completato 
con l’analisi microscopica, la quale consente inoltre di 
indagare anche i rapporti fra tessuti diversi nella costru- 
zione di tali unità funzionali (ad cs. nefroni del rene, 
lobuli ed adenomeri delle ghiandole in genere), le caratte- 
ristiche delle singole cellule c l'interna struttura di queste 
ultime. 

Nell’ambito stesso dello studio macroscopico, l’ana- 
tomico può avvalersi di altre tecniche a completamento 
o in sostituzione della dissezione; da più di 70 anni, 
ad es., la tecnica radiologica è diventata un utile sussidio 
nella ricerca anatomica. Essa è spesso applicata sul ca- 
davere ma non di rado è utilizzata a scopi di studio sul- 
l'organismo vivente, permettendo non soltanto di con- 
frontare le rilevanti differenze di forma, grandezza e po- 
sizione che molti organi presentano in vivo e qualche 
tempo dopo la morte, ma di obiettivare anche le modi- 
ficazioni che gli organi in situ manifestano nel corso del- 
l'attività funzionale. Sfruttando le risorse della radiologia 
clinica sono state assicurate molte nozioni che non avreb- 
bero potuto essere acquisite altrimenti o che sono rive- 
late soltanto in parte con l'esame degli organi nel corso 
di interventi chirurgici. Inoltre si possono studiare diret- 
tamente sul vivente le differenze regionali delle caratte- 
ristiche della pelle e di parte dei suoi annessi, le relazioni 
più o meno intime della pelle con i piani aponevrotici, 
la distribuzione del sottocutaneo e la presenza in esso di 
linfonodi superficiali, i mutamenti di consistenza e di 
forma dei muscoli nella contrazione. Con l’applicazione 
della tecnica elettromiografica sono state eseguite precise 
indagini sul tempo d'inizio c sulla durata della contra- 
zione dei singoli muscoli che partecipano al mantenimento 
della postura e che intervengono nei movimenti volon- 
tari, dati indispensabili per un'esatta conoscenza della 
meccanica articolare. 

L’a.. d'altra parte, non si limita a considerare l'orga- 
nismo e gli organi che lo compongono negli individui 
giunti a) loro completo accrescimento; essa indaga anche 
la storia del graduale sviluppo delle forme, strutture e 
funzioni, cioè l’ontogenesi del l'organismo. Tale studio di- 
mostra, fra l’altro, che forme e strutture complesse ori- 
ginano da abbozzi estremamente semplici attraverso pro- 
cessi di morfogenesi, accrescimento, differenziazione; in- 


segna anche come è raggiunta la posizione definitiva degli 
organi, quali di essi traggono origine da una matrice 
comune, quali fra gli organi che si abbozzano nell'embrione 
subiscono un arresto di sviluppo ed eventualmente re- 
grediscono. Le graduali modificazioni degli organi e del- 
l’organismo continuano dopo la nascita sino all'inizio 
della vita adulta c sono collegate, infine, alle trasforma- 
zioni esterne ed interne che si producono nel periodo senile: 
pertanto sia l’aspetto embriologico come quello geronto- 
logico delle trasformazioni del corpo sono oggetto di 
studio dell'a. Come già si è detto, nell'ontogenesi del- 
l'uomo si costituiscono anche abbozzi di organi ad esi- 
stenza transitoria; il loro significato viene chiarito sol- 
tanto quando si paragona lo sviluppo dell'uomo a quello 
di altri animali nei quali tali abbozzi continuano invece 
a svilupparsi in organi dotati di funzione. Pertanto lo 
studio dell'a. umana si completa con quello dell'embrio- 
logia comparata ed c connesso alle conoscenze di a. 
comparata (v.). 

Le principali caratteristiche morfologiche dei diversi 
organi, quali forma, grandezza, peso, posizione, etc., non 
sono identiche in individui diversi anche se si considerano 
soltanto soggetti dello stesso periodo di età. L'analisi se- 
riale di tale variabilità mostra che per ogni carattere in 
una popolazione si ordinano, attorno ad un valore medio 
normale che si riscontra con maggior frequenza, classi 
costituite da un numero sempre più piccolo di individui 
i cui valori si discostano sempre più, per eccesso o per di- 
fetto, da quello medio. Tali deviazioni dalla norma, se 
non troppo spiccate, sono compatibili con la piena fun- 
zionalità degli organi c prendono nome in tal caso di 
variazioni. Le variazioni, cosi come le loro cause e fattori 
non sempre rintracciabili, costituiscono argomento di in- 
dagine dell'a. c la loro conoscenza ha notevole interesse, 
oltre che dottrinale, pratico. Quando le deviazioni dalla 
disposizione media normale sono profonde possono com- 
portare alterazioni della funzionalità e vengono dette 
anomalie ; la distinzione fra variazioni c anomalie non è 
sempre facile. D'altra parte le anomalie sconfinano, ta- 
lora insensibilmente, nelle cosiddette mostruosità che for- 
mano oggetto di studio della teratologia (v.). 

L’a. studia anche le proporzioni fra le varie parti del 
corpo, proporzioni che mutano durante tutto il periodo 
di sviluppo sino all'età adulta: forma e grandezza di di- 
versi organi si riflettono infatti sulla diversa forma esterna 
e sulle dimensioni delle parti del corpo in cui si trovano 
c quindi sulle proporzioni di queste ultime. Le propor- 
zioni, infine, sono alquanto diverse da un individuo al- 
l’altro anche nell'adulto a seconda dei vari tipi di costi- 
tuzione somatica. L’a. costituzionalistica (biotipologia 
(v. Btoi 1 POLOGIA umana]) indaga appunto con metodo 
biometrico questi tipi morfologici nelle popolazioni. 

Per quanto riguarda più propriamente le modalità se- 
guile nella descrizione degii oggetti anatomici, si può 
distinguere l'a. sistematica che studia gli organi raggrup- 
pandoli in sistemi, cioè gli insiemi di organi che colla- 
borano nelle manifestazioni di determinate funzioni, dal- 
l’a. topografica ( medicochirurgica o applicata) che studia 
invece sinteticamente gli organi a seconda della sede che 
occupano nel corpo c i loro rapporti reciproci. Per lo 
studio topografico la superficie delle parti del corpo viene 
suddivisa come una carta geografica in territori c regioni, 
in ognuna delle quali si descrivono per strati, dal più 
superficiale ai più profondi, gli organi che vi corrispondono 
totalmente o parzialmente. Questo metodo di studio to- 
pografico offre al medico un fondamento indispensabile 
per il riconoscimento degli organi nelle manovre di per- 
cussione e palpazione, ed al chirurgo serve per rintrac- 
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dare le vie più opportune di accesso agli organi negli 
interventi operatori. 

La descrizione anatomica dell’organismo, delle sue parti e 
degli organi che le costituiscono e riferita sempre al corpo 
considerato in stazione eretta, con gli arti superiori pendenti 
lungo il tronco e le palme delle mani volte in avanti. Nella 
descrizione si fa riferimento alla posizione che le singole parti 
occupano rispetto a sistemi di piani verticali, detti saninoli se 
diretti daH’avanti aH*indictro. frontali se orientati da destra a 
sinistra, e orizzontali (trasversali). Quelli fra questi piani che 
sfiorano le varie facce della superficie del corpo in posizione 
anatomica circoscrivono lo spazio in cui il corpo è iscritto, 
cioè un parallelepipedo rettangolo delimitato dai piani tan- 
genti alla superfìcie anteriore ( ventrale ) e posteriore (dorsale), 
alle due supcrlìci laterali, destra e sinistra, al vertice della testa 
in alto e alla pianta dei piedi in basso. I piani paralleli a quelli 
fondamentali esterni secondo i quali si possono condurre se- 
zioni del corpo prendono aochcssi il nome di sagittali, frontali 
e trasversali. Assi sono le rette d'intersezione fra i piani dei tre 
sistemi e son detti rispettivamente sagittali (anteroposteriori), 
longitudinali (craniocaudali) e trasversali (laterolaterali). Un solo 
piano, piano sagittale mediano, divide il corpo umano come 
quello di tutti i Vertebrati in due metà (ani interi), destra e si- 
nistra, approssimativamente simmetriche: esso costituisce il 
piano di simmetria bilaterale . rintracciabile già in periodi pre- 
cocissimi del l'ontogenesi. Le parti ed organi che giacciono nel- 
l'uno e nell'altro antimero sono dette pari', impari quelle che 
non sono rappresentate in ambedue gli antimeri; queste ultime 
non giacciono sempre in posizione mediana. Il grado di sim- 
metria, cioè di corrispondenza morfologica e dì posizione degli 
organi pari nei due antimcri, e vario: un elevato grado di sim- 
metria. se pur mai esattamente speculare, e rintracciabile per 
molte formazioni scheletriche, muscolari e tendinee, vascolari, 
mentre gli organi pari accolti nelle cavità del tronco sono per 
lo più asimmetrici. 

Il corpo umano, come quello degli altri Vertebrati su- 
periori, e formato dalla testa, dal tronco (collo, torace, 
addome) e dalle estremità o arti (superiori o toracici, in- 
feriori o pelvici). Ai fini descrittivi (v. sotto) gli organi 
che costituiscono le varie parti ricordale vengono riuniti 
in gruppi nei sistemi o appurati (apparecchi), cioè: appa- 
rato tegumentario, scheletrico e articolare, muscolare, 
vascolare o circolatorio (sanguifero e linfatico), intesti- 
nale o digerente, respiratorio, urinifero, genitale (ma- 
schile e femminile), nervoso, di senso, endocrino. Alcuni 
di questi apparati possono a loro volta essere riuniti in 
sistemi più complessi, o perché intimamente associati 
anatomicamente e funzionalmente, come ad es. l'appa- 
rato scheletrico (osteoarticolare) e l'apparato muscolare 
che formano insieme l’apparato locomotore (o di movi- 
mento), oppure perché derivano in parte da abbozzi em- 
brionali comuni, come gli apparati digerente e respira- 
torio, e rispettivamente gli apparati urinifero e genitale. 

Per la loro estensione e distribuzione nelle varie partì 
del corpo si rilevano differenze profonde fra i vari appa- 
rati, alcuni di essi essendo per cosi dire ubiquitari, cioè 
rappresentati in tutte le parti (testa, tronco ed arti), come 
i costituenti dell'apparato tegumentario, scheletrico, mu- 
scolare. circolatorio, ctc.; altri invece avendo sede più 
limitala, o soltanto nella testa e nel tronco (apparati di- 
gerente e respiratorio) o esclusivamente in una parte del 
tronco (apparali urinifero e genitale). Nella maggior parte 
dei singoli apparati i vari organi costituiscono un insieme 
anatomico coerente e continuo; in altri apparati invece 
si riuniscono organi topograficamente distanti fra di loro, 
a morfologia assai diversa e che, tuttavia, svolgono fun- 
zioni uguali o analoghe: l'apparato di senso comprende 
infatti, oltre agli organi della vista, dell'udito e dell'equi- 
librio. anche i costituenti olfattivi, gustativi ed i recettori 
in genere, formazioni queste mal individuabili anatomi- 


camente e sparse in numero vario nel contesto della mag- 
gior parte degli organi. Analogamente, nell'apparato endo- 
crino vengono raggruppati sia organi anatomicamente ben 
individualizzati sia gruppi di cellule e cellule isolate, for- 
mazioni tutte il cui solo comune denominatore è la pro- 
prietà di elaborare ormoni che le singole cellule a ciò 
competenti immettono nel circolo sanguifero. Di certi 
organi la razionale sistemazione in un determinato appa- 
rato è tuttora discutibile: questo è il caso, ad cs.. dell'epi- 
fisi cerebrale (corpo pineale) e del limo. È da notare, 
d'altra parte, ebe gli stessi concetti di organo e rispetti- 
vamente di apparato risultano, dall'uso che se ne fa cor- 
rentemente, assai meno precisi di quanto potrebbe ap- 
parire; infatti organi intimamente associali e che formano 
parte integrante di apparati sono spesso indicati a loro 
volta come apparati : ad es., nell'apparato tegumentario 
si indica comunemente come apparato pilifero l’insieme 
formato dal pelo con il suo follicolo, dalla ghiandola 
sebacea e dal muscolo erettore del pelo. Ancor meno 
chiara e l'accezione del termine viscere, con il quale si 
dovrebbe intendere ogni organo interno racchiuso nelle 
grandi cavità del corpo; invece, sono spesso indicati come 
visceri anche altri organi che non hanno rapporto alcuno 
con le cavità sierose. La definizione di viscere è parti- 
colarmente imbarazzante perché il termine viscerale è stato 
fra l'altro usato con significati diversi da anatomici, em- 
briologi. fisiologi, neurologi. Ne consegue che la distin- 
zione fra organi della vita somatica (o di relazione con il 
mondo esterno) e della vita vegetativa (viscerale), tanto 
importante soprattutto nello studio dell'innervazione peri- 
ferica, è tuttora soggetta a discussione e può essere occa- 
sione di equivoci. 

Cenni storici 

Si può dire che l'origine dcll'a. si perde nella serie dei secoli. 
Cognizioni anatomiche sono già rivelate dai più vari e an- 
tichi documenti delle primitive culture, ed e probabile che 
esse risalgano agli inizi stessi delle civiltà e siano connesse 
alla trasmissione orale di osservazioni fatte nello scuoiamcnto 
e dcpczzamcnto di animali uccisi per uso alimentare o in 
occasione di larghe ferite penetranti del corpo umano. La più 
tardiva pratica della grossolana dissezione di animali sacri- 
ficali eseguita da sacerdoti ed aruspici richiese indubbiamente 
una certa pratica della posizione e delle caratteristiche ana- 
tomiche di determinati visceri; così pure l'imbalsamazione 
dei cadaveri nell'antico Egitto richiedeva qualche pratica dis- 
scttoria. L'inizio dcll'a. scientifica si può fissare, tuttavia, in 
periodo storico assai più tardivo, attorno al v scc. a. C.. ai 
tempi delle scuole filosofiche della Grecia, in particolare della 
Magna Grecia. Già la scuola pitagorica e Alcmeone da 
Crotone esposero concetti che si riferiscono alla costituzione 
e al funzionamento del corpo umano. Ad Alcmeone e attribuita 
la prima opera anatomica, di cui, attraverso Galeno, sono 
giunte alcune tracce sino all'evo moderno; Alcmeone avrebbe 
rilevato la presenza del nervo ottico in rapporto con il globo 
oculare, della tuba auditiva, della trachea, delle arterie, ri- 
tenute canali privi di contenuto, e delle vene considerate come 
canali sanguiferi. In seguito, lo studio dell’a. venne perseguito 
parallelamente a quello della medicina nelle scuole asclcpiadce 
di Cnido e di Coo: a qucst'ultima sono attribuite opere sull’a. 
contenenti trattazioni dei principali organi e della topografia 
del tronco. Gli scritti delle scuole di Cnido, di Coo e dei so- 
fisti sono per lo più considerati parte del Corpus liippocraiicum, 
una raccolta enciclopedica di conoscenze mediche, anatomiche 
ed embriologiche forse fondate non soltanto sulla dissezione 
dì animali; ma i maggiori contributi di tale Corpus appar- 
tengono verosimilmente a periodi più tardivi. 

L'opera sull'a, dell'uomo di Aristotele (384-322 a. C.), il 
quale sembra non abbia dissecato cadaveri umani, andò per- 
duta; si salvò invece il suo contributo di nozioni anatomocom- 
parative raccolte nei libri della « Storia degli Animali >» e delle 
« Partì degli Animali ». Aristotele tramandò anche ossei vazioni 
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embriologiche soprattutto sul pollo. Erofilo di Calcedoni», della 
scuola alessandrina fondata da Tolomeo 1 verso il 300 a. C., 
e considerato dagli storici della materia il fondatore dcll'a.; 
il suo contemporaneo EfUIStratO di Coo e ritenuto l'ini/ia- 
tore della fisiologia. Erofilo sezionò cadaveri umani e rico- 
nobbe, fra l'altro, che il cervello è la parie centrale del sistema 
nervoso e forse comprese la natura dei nervi ponendoli in rela- 
zione al movimento e alle sensazioni. Dopo una lunga pausa. 
I’a. trovò nuovo impulso nell'opera descrittiva e sperimentale 
di Claudio Galeno di Perjamo tu secolo d. C.) che studiò a 
Smirne, indi ad Alessandria ove. sembra, ebbe a disposizione 
un intero scheletro umano, ed esercitò infine la medicina a 
Roma ai tempi di Marco Aurelio e Commodo. Non potendo 
utilizzare cadaveri, Galeno si limitò allo studio di cani e 
scimmie attribuendo poi alla nostra specie i dispositivi ana- 
tomici e ì multati sperimentali rilevali in quei mammiferi. 
Come è noto, le opere di Galeno costituirono un corpo di 
dottrine trasmesso quasi immutato, con le sue lacune ed errori, 
e praticamente indiscusso sino al Rinascimento. Fra gli scritti 
di questo medico famoso, non meno di 14 trattano argomenti 
anatomici, di osteoartrologia. di ittiologia, degli organi tora- 
cici ed addominali, dellcnccfalo (di bovini), dei nervi, del roc- 
chio, ctc. 

Lungo tutto il Medio Evo non si manifestarono progressi 
significativi nelle conoscenze anatomiche, perpetuandosi le no- 
zioni ed opinioni di AA. greci e di Galeno pervenute anche 
attraverso traduzioni della letteratura medica araba, che con- 
tenevano talora misinterpretazioni ed errori. Per vari secoli, 
soprattutto a partire dalla seconda metà dell'xi sce., si esercitò 
ben oltre i confini dell'Italia meridionale l'influenza della 
Scuola medica salernitana. Ma, nonostante l'attività di tale 
scuola e di quella coeva di Montpellier, scolastici ed enciclo- 
pedisti invadevano con le loro opere, ispirate per preconcetti 
teologici alla scienza aristotelica, tutti i rami della medicina, 
a. compresa. D'altra parte, non si conoscono documenti che 
consentano di accertare se lo studio diretto del corpo con la 
dissezione (condizione imposta a Salerno e Napoli per la 
pratica della chirurgia da un editto di Federico 11 di Svevia 
e che sola poteva consentire l'acquisizione di nozioni nuove e 
la rettifica di antichi errori) fosse praticato su cadaveri 
oltre che su maiali. Anche più tardi — quando sorsero nuove 
Università e Facolta mediche oltre alle due già citate e a quella 
di Bologna (1 156) — nccroscopic autorizzate pare fossero com- 
piute, e non sistematicamente, per soli lini mcdicolcgali in casi, 
ad c$„ di sospetto venefìcio o in occasione di epidemie. In se- 
guito ancora per lungo tempo le dissezioni, se pur destinate 
più direttamente allo studio dcll'a., si limitavano in fondo a 
confermare le nozioni di Galeno trasmesse con gli scritti di 
Avicenna e disponibili nelle traduzioni latine; fra queste le più 
corrette sembra fossero quelle del benedettino Costantino Afri- 
cano, cui sono attribuiti fra i vari altri scritti anche due libri 
di a. 

Restauratore dell’a. in quel periodo e considerato Mondino 
de Liuzzi (1275-1326), il quale a Bologna praticò pubbliche dis- 
sezioni e compilò un trattato di a. (1316); questo, pur conte- 
nendo molte nozioni tratte dai testi arabi, costituisce il primo 
compendio moderno sull’argomento con discussioni sulle ap- 
plicazioni dei dati della, e della fisiologia nell'esercizio pratico 
della medicina e chirurgia. Il libro di Mondino fu largamente 
usato nei due secoli successivi, durante i quali gli studi di a. 
stagnarono. Nel Rinascimento, con il ritorno degli artisti al- 
l’osservazione diretta e realistica della natura, incominciò a 
manifestarsi, anche fuori delle scuole mediche, un rinnovato 
interesse per la conoscenza del corpo umano, in particolare 
delle sue forme esterne e quindi anche dello scheletro e della 
muscolatura, delle proporzioni fra le varie parti del corpo e 
dell'atteggiamento di esse nei movimenti. Fra gli artisti che a 
questo fine incominciarono a compiere dissezioni occupa un 
posto preminente Leonardo da Vinci (1452-1519) il quale, con 
la collaborazione di Marcantonio della Torre (1473-1506) al- 
lora insegnante di medicina a Padova, attese alla preparazione 
di un testo di a. che non vide la fine per la morte del della Torre. 
Tuttavia la splendida documentazione è stata conservata e 
costituisce il più insigne esempio di obiettiva ed esatta ripro- 
duzione della realtà anatomica dal vero, arricchita da accu- 
rate annotazioni. Leonardo fu probabilmente il primo a met- 


tere in dubbio alcune parti della costruzione anatomica e fi- 
siologica di Galeno, fra le altre la circostanza che V arteria 
venale (vena polmonare) porti aria al cuore; infatti Leonardo 
rilevò che le ramificazioni dei bronchi non vengono in diretto 
rapporto con il sangue nell’intimità del polmone perché, di- 
minuendo di calibro, terminano a fondo cieco. Se pur non si 
può escludere che le molteplici osservazioni anatomiche ed 
embriologiche di Leonardo abbiano influito sulle conoscenze 
del tempo, e ovvio che la sua opera non potè avere larghe 
ripercussioni perche i suoi appunti e i disegni originali (oltre 
un migliaio) non furono allora resi noti e furono ritrovati 
soltanto in periodo recente. 

Fu invece Andreas Vesalius di Bruxelles (1514-1564) a porre 
l’a. su nuovi fondamenti scientifici edificati con l’obiettivo 
studio del cadavere, la descrizione accurata degli organi quali 
essi appaiono nella dissezione, anche quando questa realtà si 
discostava profondamente dai dati dei testi e della tradizione 
galenica sino allora accettati come indiscutibili. Vesalio, infatti, 
fu il primo a comprendere che Galeno aveva attribuito alla 
specie umana osservazioni in gran parte accurate ma compiute 
su altre specie. Divergenze dalle conoscenze sancite nell’opera di 
Galeno erano già state rilevate invero da anatomici precedenti; 
ma sino a Vesalio nessuno aveva saputo opporsi validamente 
ad una tradizione scientifica ormai cristallizzata. Per questo 
atteggiamento dì obiettività, per questo spirito di profonda 
innovazione della tradizione, la posizione di Vesalio potè es- 
sere paragonata, per certi aspetti, a quella di Copernico (1473- 
1543) nei riguardi delta costruzione tolemaica allora imperante. 
Inoltre Vesalio riferiva costantemente al vivente i dati desunti 
dallo studio del cadavere, considerando egli la struttura del 
corpo alla stregua di quella di una macchina destinata ad una 
serie di funzioni ; indirizzo questa che e implicito nel titolo stesso 
dei 7 libri della sua fondamentale opera De tì umani Corporia 
Fabrica, stampata a Basilea nel 1543, e nell'impostazione delle 
famose tavole che i più attribuiscono a Johann Stephan von 
Kalkar. Vesalio studiò dapprima a Louvain, indi fu studente 
di medicina a Parigi con Jacques Dubois (I47S-I555; latinizz, in 
Jacobeua Sytviua ), considerato il fondatore della scuola anato- 
mica francese anche se fu rigido e testardo seguace della tra- 
dizione galenica. Vesalio svolse la parte essenziale della sua 
attività anatomica in Italia, soprattutto a Padova ove, venti- 
quattrenne, fu nominato professore dì a. e di chirurgia; per 
quanto belga di origine. Vesalio appartiene alla tradizione ana- 
tomica italiana poiché in Italia non soltanto compì la sua opera, 
davvero rivoluzionaria per quei tempi, ma trovò un ambiente 
particolarmente aperto alla discussione critica e alle innovazioni, 
abbondanza di materiale anatomico e l'entusiasmo degli stu- 
denti e degli altri frequentatori delle sue lezioni, ragione non 
trascurabile, qucst'ultima, del suo successo e del l'affermarsi 
del suo metodo di studio. 

Fra i restauratori dcll’a. che in Italia prepararono l’am- 
biente ed aprirono cosi la strada all’opera di Vesalio sono 
considerati Alessandro Adulimi di Bologna (1463-1512), che 
ampliò e rettificò l’opera di Mondino con l'apporto di nuovi 
dati sull'incudine e il martello, sul condotto della ghiandola 
sottomasccllare, sul duodeno, sulla valvola ileocecalc, sull’en- 
cefalo, ctc., e. in misura ancora più larga, Jacopo Berengario 
da Carpi (I470-I530), professore a Bologna per 20 anni e no- 
tissimo medico, che dissecò abbondante materiale umano, cor- 
resse inesattezze dell’opera anatomica di Galeno e di Mon- 
dino nel suo famoso « Commentario » (1521) e portò nuovi 
accurati dati alla conoscenza del cuore, cervello, orecchio 
medio, etc. Al risveglio dcll’a. in quel periodo contribuirono 
pure Guido Guidi il vecchio, di Firenze (15027-1569), medico 
di gran fama a Parigi alla corte di Caterina dei Medici, e Giam- 
battista Canano di Ferrara (1515-1579). 

Vesalio, il quale già a 30 anni lasciava lo studio di Padova 
per diventare medico alla corte di Carlo V e abbandonava la 
ricerca anatomica (pur continuando tuttavia la lotta contro i 
rigidi seguaci di Galeno e i detrattori della propria opera e 
pubblicando nel 1555 una nuova edizione della Fabrica) ebbe 
numerosi allievi, diretti e indiretti. Fra i primi il suo successore 
a Padova. Realdo Colombo di Cremona (1516-1559), che com- 
pletò l’opera di Vesalio con i suoi 15 libri De re anatomico 
ed al quale spetta il merito, in parte condiviso dallo spagnolo 
Miguel Scrveto ( Servetus , 1511-1553), di aver intuito la circo- 
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Fi«. I. Disegni tratti dai Quaderni Anatomici di Leonardo da Vinci. Inulto . a sinistra', i muscoli dell'ano inferiore. Inulto . a destra: 
il canale alimentare. In basto: scheletro del cranio e della faccia. Colonna vertebrale. 


1679 


1680 


Digita ecLby Google 



ANATOMIA UMANA NORMALE 



lazione polmonare; egli apri cosi, con Fabrici d’Acquapen- 
dcntc, la via ad A. Cisalpino e W. Harvey, ai quali spellò 
di prospettare in termini esatti e moderni la circola/ione del 
sangue. Questa scoperta fu poi completata poco dopo da 
M. Malpighi con la descrizione della circolazione nella rete 
dei capillari sanguiferi. Al Colombo, trasferitosi a Pisa, suc- 
cedette sulla cattedra di Padova Gabriello Falloppia (1523- 
1562), un altro dei grandi anatomici del Rinascimento insieme 
a Bartolomeo Eustachio (1520-1574), Giovanni Filippo In- 
grazia (1510-1580), allievo di Vesalio, c. nella scuola di Bo- 
logna, Giulio Cesare Aranzi (1530-1589) e Costanzo Varolio 
(1543-1575). 

Successore di Falloppia a Padova, Girolamo Fabrici d’Acqua- 
pendente (1553-1619), oltre ebe anatomico, fu anche grande 
chirurgo e può essere considerato il fondatore dell’embrio- 
logia moderna. Fabrici ebbe il merito, che un secolo prima 
fu di Leonardo, di far seguire allo studio anatomico degli 
organi quello della loro funzione e di accompagnare la descri- 
zione con fedeli disegni. Fra gli allievi di Fabrici devono es- 
sere menzionati G. Casseri (1545 7-1616) c il suo succes- 
sore A. van Spieghcl (Spigelio); ne fu allievo anche William 
Harvey (1578-1647) che. dapprima studente a Cambridge indi 
dal 1590 a Padova quando Fabrici vi insegnava e lo istruì 
probabilmente nell’indagine sperimentale, tornò laureato a 
Londra nel 1602; soltanto nel 1628 pubblicava la famosa 
Exercltatio anatomica de molli cordis et sanguini*. È stato 
scritto che il più grande merito di Harvey fu l'applicazione al 
materiale biologico del metodo della misurazione, cioè l’esi- 
genza di investigare e prospettare i fenomeni in termini quan- 
titativi; tendenza questa che verosimilmente fu favorita dalla 
sua educazione a Padova in ambiente che aveva risentito l’in- 
fluenza dell’attività svoltavi da Galileo Galilei (1564-1642). 
Grazie a questo moderno orientamento che seppe far suo, 
Harvey, ad cs., potè dedurre dalla semplice misurazione della 
quantità di sangue che fluisce dal cuore nel corso di Vi h con- 
frontata con la massa totale del sangue, che il sangue «cir- 
cola », cioè si porta dal cuore alla periferia per ritornare al 
cuore per le vene - fatto quest’ultimo già posto in luce da 
Andrea Cesalpino (1519-1603) - e non si esaurisce dunque 
negli organi come la medicina di Galeno postulava. Secondo 
quanto Leonardo aveva già intuito, Harvey prospettò la cir- 
colazione come un fatto di meccanica idraulica considerando 
il cuore come un muscolo cavo, dato che, come i muscoli, 
aumenta di consistenza ogni volta che si contrae. La scoperta 
della circolazione del sangue non soltanto apri la via ad in- 
numeri ricerche di fisiologia ma diede anche inizio ad una 
nuova era per l’a. 

Contemporaneo di Harvey. Gasparo Aselli di Cremona 
(1581-1626). professore a Pavia, scopriva nel mesenterio del 
cane i vasi chiliferi, che erroneamente ritenne si portassero al 
fegato. Quasi un secolo più tardi (1647) Jean Pccquet (1622- 
1674) metteva in luce il dotto toracico in alcune specie animali 
c, nel 1652, van Home lo descriveva ncH'iiomo. Altre nuove 
conoscenze sul sistema linfatico spettano all’anatomico e bo- 
tanico svedese O. Rudbeck (1630-1702) nel suo periodo di at- 
tività a Padova come studente, e al danese Thomas Bartholin 
(1616-1680). Altri reputati studiosi di a. in questo periodo fu- 
rono Giovanni Maria Lancisi (1654-1720), i medici inglesi 
Francis Glisson (1597-1677), scolaro di Harvey c uno dei fon- 
datori della Royal Society, e Thomas Willis (1621-1675), il 
tedesco Georg Wirsung (1600-1643) che a Padova scopri il 
dotto pancreatico principale, Jacob Bcnignus Winslow (1669- 
1760) che insegnò a Parigi, l’inglese Richard Lowcr (1631- 
1691), Niels Stcnsen (1638-1686) teologo e medico danese. 
Antonio Maria Valsalva (1666-1723) allievo di Malpighi e 
maestro di Morgagni, Giovanni Domenico Santorini (1561* 
1636), A. Vallisnicri, l’olandese Reijnicr de Graaf (1641-1673). 
Lorenz Hcistcr (1685-1758) uno dei fondatori della chirurgia 
tedesca, gli svizzeri Johann Conrad Peyer (1653-1712) c J. C. 
Brunner (1653-1727), gli olandesi Anton Nuck (1660-1692) c 
Frederick Ruysch (1638-1731), che forse intuì l’attività della 
tiroide. Clopton Havcrs inglese, Antonio Pacchioni (1655-1726) 
allievo di Malpighi, G. Fantoni c il medico c matematico G. Al- 
fonso Borclli (1608-1679), autore di una famosa opera. De molli 
ammaliant, nella quale formulò la teoria meccanica dei movi- 
menti del corpo umano. 
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Fig. 2. Bologna, Teatro Anatomico; lo «Spellato» (statua in 
legno di tiglio), opera di Ercole Lclli (1735). 
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Un salto qualitativo compi la biologia, c per essa anche Fa., 
quando si introdussero nell'indagine morfologica i menù ot- 
tici d'ingrandimento: lenii semplici e microscopio composto. 
Al successo di tale nuovo indirizzo contribuirono. In un primo 
tempo, soprattutto Marcello Malpighi di Crcvalcuorc (1628- 
1694) fondatore dell ‘a. microscopica, gli inglesi Robert Hookc 
(1635-1694» e N. Grew (1641-1712», gli olandesi Jan Swam- 
merdam (1637-1680) e Antony vati Leeuwenhoek (1632-1723). 
Malpighi, oltre alla scoperta della circolazione capillare san- 
guifera, legò il suo nome alla descrizione dello strato germi- 
nativo dell'epidermide, dei follicoli linfatici della milza, dei 
corpuscoli renali: esegui per primo un esatto studio della co- 
stituzione del polmone, scopri le ghiandole gastriche ed inte- 
stinali, indagò le papille linguali, riconobbe le cellule nervose 
nella corteccia cerebrale e l'origine da queste delle fibre della 
sostanza bianca. Il francese Raymond de Vicusscns (1641- 
1715) confermava più tardi la descrizione della corteccia data 
da Malpighi e riusciva a seguire le fibre nervose attraverso il 
centro semiovale e la capsula interna sino al midollo spinale. 

Dal rinnovamento e dai continui progressi dell'a. trassero 
impulso la fisiologia e tutta la medicina. La prima fu elevata 
a scienza autonoma soprattutto dal bernese Albrccht von 
Haller (1708-1777), per 17 anni professore a Gòttingen, che 
fu anche uno fra i più grandi anatomici del xvttt sec.. famoso 
per i suoi studi di embriologia, sulle mostruosità e sul sistema 
vascolare; la seconda fu indirizzata su moderne vie da Giam- 
battista Morgagni (1682-1771), il geniale innovatore e, invero, 
il fondatore dell'a. patologica, che lasciò tracce profonde anche 
in molti settori dell'a. normale e portò contributi alla storia 
dell'a. rivendicando priorità di osservazioni e correggendo er- 
rori storici di precedenti studiosi. Nella seconda metà del ‘700 
l'Italia fu illustrata dai naturalisti Lazzaro Spallanzani (1729- 
1799), precursore dell'Indirizzo sperimentale nell'embriologia. 
Felice Fontana (1730-1805). che assicurò dati durevoli sulla 
struttura del nucleo delle cellule e sulle cellule nervose e mu- 
scolari. dal medico Luigi Galvani (1737-1798). che compì varie 
ricerche anatomiche, dall'anatomico Paolo Mascagni (1752- 
1815), che esegui le più estese ricerche sulla distribuzione dei 
vasi linfatici illustrandoli in splendide tavole, da Domenico 
Cotogno (1736-1822» e Antonio Scarpa (1747-1832), che com- 
pirono originali ricerche sull'orecchio interno e di neurologia, 
campo quest'ultimo nel quale si rese illustre per le sue indagini 
descrittive e sperimentali anche Luigi Rolando (1773-1831) 
professore di a. e di fisiologia a Torino. Numerosi anatomici 
ili quel perìodo furono anche reputatissimi medici, come 
A. Scarpa, il quale lasciò tracce profonde nell'a. topografica, 
e V. Malacarne di Saluzzo (1744-1816) considerato il fondatore 
dell’a. chirurgica in Italia. Alle fortune dell'a. in quel periodo 
contribuirono in Germania J. Weitbrccht (1702-1747). J. F. 
Mcckcl (1724-1774), J. G. Zinn, S. T. von Sommering < 1 755- 
18.30). F. Arnold. J. Nenie (1809-1885). F. H. Weber (1795- 
1878) e il grandissimo fisiologo Johannes Vlullcr (1801-1858); 
in Gran Bretagna. J. Huntcr (1728-1793», M. Baillic (1761-182.3). 
Sir Evcrard Home, A. Monro II (1733-1817) e A. Monro III 
(1773-1859). J. Bell, Sir Astley Paston Cooper (1768-1841); in 
Francia. J. Licutaud. A. de Boyer (1756-1832). J. G. Cloquet 
(1787-1840), A. A. L. M. Vulpian (1795-1867), J. F. Malgaignc 
(1806-1865) e F. C. Sappey (1810-1896). La maggior parte di 
quoti studiosi praticò tu medicina e segui nell’indagine ana- 
tomica un indirizzo prevalentemente applicativo. 

Un'ulteriore apertura, ricca di prospettive e elle doveva 
condizionare l'orientamento successivo di larga parte dell'at- 
tinta di numerosi anatomici, è da attribuire a Mane Francois 
Xavier Bichat < 1 77 1 - 1 H02). fondatore di quella che egli chiamò 
a. generale e che divenne poi l'istologia, normale e patologica. 
Bichat, infatti, riconobbe i costituenti degli organi, i tessuti, 
e seppe riunirli secondo le varie somiglianze e differenze pro- 
ponendone una classificazione che tiene conto degli aspetti 
morfologici, funzionali e patologici. Poco più tardi M. J. 
Schk'idcn (1804-1881) e Theodor Schwann (1810-1882) formu- 
lavano la teoria della costituzione cellulare di tutti gli orga- 
nismi viventi; soprattutto Schwann precisò l'individualità mor- 
fologica e funzionale della cellula, circostanza di cui mise in 
luce l'enorme importanza per la patologia L. K. R. Virchow 
(1821-1902). 11 primo trattalo completo di istologia (1852) 
fu pubblicato da R. Albert von Kòllikcr (1817-1905), uno 


svizzero che aveva studiato con J. Mfiller e J. Henle e che 
portò inestimabili contributi alla disciplina. Da tale periodo, 
parallelamente al continuo progredire di tecniche e di mezzi 
sempre più perfezionati per l'esame microscopico e, dopo la 
relativamente recente introduzione del microscopio elettro- 
nico, anche ultramicroscopico dei costituenti degli organi, l’isto- 
logia generale e speciale e l’a. microscopica hanno compiuto 
passi giganteschi. Le nuove discipline, pur continuando per 
lungo tempo a formare oggetto di insegnamento e di ricerca 
da parte di anatomici, si sono progressivamente specializzate 
staccandosi sempre più dal tronco originario, com’era già av- 
venuto alla fine del xvm sec. per la fisiologia. 

L’800 vide uno sviluppo imponente anche dell'a. compa- 
rata. la cui via fu aperta dal barone Georges Cuvier <1769- 
1832), fondatore della paleontologia, e da Charles Robert 
Darwin (1809-1882) con la sua geniale e profondamente in- 
novatrice opera sulTorigine delle specie e con le sue esemplari 
ricerche filogenetiche. Gli studi di a. comparala furono per- 
seguiti in. periodo successivo secondo l'indirizzo propugnato 
da Karl Gegenbaur (1826-1903). Le opere di questi grandi 
agirono come catalizzatori anche del graduale sviluppo dell'em- 
briologia umana e comparata, che annoverò i suoi più alti 
cultori in Germania sulla strada tracciata da A. von Mailer 
e Raspar Friedrich Wolff (1733-1794) e seguita dapprima da 
H. Christian von Pander (1794-1865), Karl FIrnst von Bacr 
(1792-1876). K. B. Reichcrt (1811-1883), Martin H. Rathke 
(1793-1860) e poi da numerosi altri distinti studiosi. R. A. von 
Kòllikcr fu autore del primo trattato di embriologia com- 
parata (1861). In Germania ancora, verso la fine del 1800, 
fu applicato nella ricerca embriologica secondo nuove proble- 
matiche l'indirizzo sperimentale; tale embriologìa causale (o 
meccanica dello sviluppo) trovò in quel paese i suoi più ge- 
niali cultori prima di diffóndersi all'inizio di questo secolo 
negli U.S.A., in Gran Bretagna e gradualmente nel resto del 
mondo. 

Lo sviluppo delle conoscenze negli ultimi decenni dcll’800 
e nella prima metà di questo secolo è stato cosi rigoglioso e 
tanfo ampia la partecipazione di studiosi dei più vari paesi 
che non e possibile ricordare in queste pagine neppure il nome 
dei maggiori fra essi. È necessario, d'altra parte, tener conto 
della circostanza (v. sotto) che al progresso dell'a. moderna 
nei suoi più vari aspetti contribuirono largamente fisiologi, 
fisiopatologi e clinici con apporti diretti o indirettamente 
aprendo nuovi fruttuosi campi d’indagine per il morfologo. 

Nomenclatura anatomica 

La multisccolare storia dell'a. ed il concorso al suo sviluppo, 
sin dall'antichità, di studiasi dei più vari paesi spiegano le 
difficoltà, non completamente superate tutl’ora, della siste- 
matizzazione di una nomenclatura unitaria: esigenza questa 
che invero si rivelò sin dai lontani tempi nei quali medici 
e chirurgi incominciarono ad interessarsi alla costituzione del 
corpo umano. Alcuni termini fìssati dai medici greci della 
scuola ippocratica sono ancora in uso oggi, e cosi altri ag- 
giunti da Aristotele e da componenti della scuola medica 
di Alessandria. Un primo tentativo di riunire i vari termini 
e stato attribuito ad Aulo Cornelio Celso il quale ne diede 
la traduzione latina verso il 30 dell’era cristiana. Molti altri 
termini di origine greca furono introdotti, ma non sistematica- 
mente. da Galeno e Giulio Polluce, contemporaneo di Galeno, 
ne inserì molti, con spiegazioni, nel suo vocabolario. 

Successivamente per più di un millennio le antiche cono- 
scenze furono tramandate soprattutto attraverso traduzioni in 
arabo e in lingua ebraica, e i nomi originali greci che non anda- 
rono perduti tornarono in uso soltanto nel Rinascimento; lo 
stesso Vesalio fece uso nella sua prima opera di termini arabi 
ed ebraici. Ovviamente, l'introduzione della stampa favori la 
diffusione della nomenclatura anatomica, la quale, come si è 
detto, era lungi dal presentare uniformità, e il risveglio rina- 
scimentale degli studi anatomici non potè non determinare, con 
l'estendersi delle osservazioni, un ulteriore incremento nel nu- 
mero dei termini, dati per lo più in latino: per certi dispositivi, 
infatti, si erano coniati molti sinonimi formulati da studiosi 
diversi. 

Soltanto verso la fine del secolo scorso si tentò di mettere 
ordine nel confuso e sovrabbondante linguaggio anatomico; il 


1683 


1684 



ANATOMIA UMANA NORMALE 


compito di sistematizzazione fu affidato ad apposite Commis- 
sioni, la prima delle quali fu costituita nel 1889 dalla Deutsche 
Anatomiche GeseUschaft . indi da anatomici statunitensi (1890) 
e dalla Anatomica! Society della Gran Bretagna (1893). Un primo 
elenco completo, contenente anche i termini di riferimento in 
uso nella descrizione del corpo e delle sue parti, fu approvato 
nel Convegno di Basilea (1895) della Deutsche Anatontischc Ge- 
seUschaft ; tale elenco < Baste Nomina Anatomica , B.N.A.). che 
riduceva a meno di 6000 i ca. 50.000 termini correnti in 
paesi diversi, fu presto largamente adottato. Le nuove acqui- 
sizioni del trentennio successivo richiesero una revisione c 
un aggiornamento affidati ad una Commissione eletta al 
4* Congresso intemazionale degli Anatomici (Milano, 1933), 
che piu tardi si allargò costituendo varie sottocommissioni 
specializzate, di cui due per la nomenclatura embriologica ed 
istologica. La « Commissione Internazionale per la Nomen- 
clatura Anatomica ** (I.A.N.C.) pubblicò (1955) un nuovo elenco 
in latino (Nomina Anatomica), giunto, dopo nuove revisioni, 
alla sua 3' edizione (1963. con ristampa del 1966). Nomina 
Emhryotogica c Nomina Histologica sono tuttora in fase di 
elaborazione. 

Indirizzi di ricerca nell'anatomia 

In queste pagine non è possibile fare il punto sull’a. nel 
senso di riassumere lo stato attuale delle conoscenze in 
una disciplina tanto estesa. Si può tentare invece di deli- 
neare brevemente il graduale mutare degli orientamenti 
generali degli studi morfologici allo scopo di definire al- 
cuni aspetti di una situazione che verosimilmente condi- 
zionerà anche l'ulteriore sviluppo della materia nel pros- 
simo futuro. 

Come in parte risulta dai cenni storici riportati, l'a. 
come tutta la biologia si sviluppò rigogliosamente a par- 
tire dal Rinascimento, cioè da quando gli studiosi inco- 
minciarono a liberarsi dai dogmi fìssati da una tradizione 
scientifica fattasi sempre più rigida, e si affermò l'esi- 
genza di una valutazione critica spregiudicata dei dati 
d'osservazione; più tardi il progresso fu determinato dal- 
l’aprirsi di nuove problematiche ad opera dei grandi bio- 
logi del '700 e soprattutto dell*800 e dall'applicazione 
sempre più larga del metodo sperimentale, mentre pa- 
rallelamente si introducevano nuovi e più adeguati mezzi 
d'indagine. Una delle conseguenze di queste profonde in- 
novazioni c del corrispondente allargamento di interessi 
a campi sempre più estesi fu. con la necessaria divisione 
del lavoro, la progressiva individualizzazione, dal vecchio 
ceppo dell'a., di nuove discipline che andavano confi- 
gurandosi c che richiedevano tecniche speciali ben di- 
verse dalla dissezione. Vennero cosi a separarsi dalla 
matrice originaria come scienze autonome dapprima la 
fisiologia, più tardi l'a. e l'istologia comparata, infine 
l'istologia c l'embriologia causale. Gli anatomici frat- 
tanto sempre più largamente profittavano delle conquiste 
compiute negli altri campi della biologia e. gradualmente 
risentendone l'influenza, mutavano a poco a poco i loro 
orientamenti, onde negli istituti anatomici sorgevano, ac- 
canto alle sale di dissezione, laboratori attrezzati per 
altri tipi di indagini nei campi di confine o nelle zone di 
embricatura fra l'a. tradizionalmente intesa e le altre 
discipline biologiche già ricordate. Pertanto da lungo 
tempo ricerche d'interesse morfologico nella più larga 
accezione del termine si compiono anche in istituti non 
anatomici c, per converso, nei laboratori di molti istituti 
anatomici si svolgono ricerche che spesso non hanno 
attinenza diretta con la morfologia umana o comparata 
nel senso classico. L'a., matrice di altre discipline, è dunque 
a sua volta debitrice a queste ultime di non piccola parte 
del progresso delle sue conoscenze, soprattutto nel set- 
tore dell'endocrinologia, delle connessioni del S.N.C. c 
del significato di determinati centri ed aree corticali, del- 
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Fig. 3. Esempio di studio morfologico strutturale sul rene 
umano normale. Fotografia di una preparazione macroscopica. 
Sono visibili a occhio nudo: il bacinetto, un calice completo, 
la sostanza midollare c la sostanza corticale. L'occhio umano 
arriva a un potere di risoluzione di 0,2 mm. limite oltre il 
quale si deve impiegare il microscopio ottico. (Pre/tarato Chri- 

steller). 


l’innervazione periferica: i dati sulle stesse basi morfo- 
logiche c le conoscenze sul valore funzionale del sistema 
nervoso della vita vegetativa per larga parte non sono 
opera di anatomici. Anche apporti dell'a. patologica e 
delle varie Cliniche sono stati c continueranno ad essere 
essenziali per lo sviluppo dell'a. normale: ad es., lo studio 
sistematico della distribuzione dei linfonodi secondaria- 
mente interessati dai processi infiammatori di determinati 
organi o che diventano sede di metastasi tumorali ha 
portato precisazioni c nuovi dati alla conoscenza dei 
territori dai quali singole stazioni linfonodali ricevono 
la linfa. La sempre più larga applicazione di tecniche 
arteriografiche e linfografiche a scopo diagnostico ha a 
sua volta arricchito l’a. di nozioni che per altra via non 
sarebbero state acquisite. Il significato funzionale di sin- 
goli organi (timo ed organi linfatici in genere) c di intere 
popolazioni cellulari, quali linfociti, vari tipi di cellule 
del connettivo, cellule argentaflìni, cellule parafollicolari 
della tiroide, ctc., la reattività biologica dei capillari san- 
guiferi e la capacità di adeguamento quantitativo della 
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Fig. 5. Microfotografia a forte ingrandimento di una sezione 
di rene, sostanza corticale. È visibile un glomerulo del Mal- 
pighi che mostra una tabulazione corrispondente alle anse 
capillari (I). 2) Capsula di Bowman. 3) Tubulo contorto. 4) Ma- 
cula densa. 5» Artcriola in sezione trasversale. Ingrandimento 
800 . Il microscopio ottico permette una risoluzione di 0,3 me*. 


rete capillare a durevoli aumenti delle prestazioni funzio- 
nali di certi organi sono stati rivelati in gran parte grazie 
a contributi di fisiologi, fisiopatologi, farmacologi, etc., 
oltre che all'apertura degli studiosi di a. a problemi e 
all'utilizzazione di metodi e tecniche che originariamente 
non erano di stretta pertinenza del morfologo. 

Ovviamente, e diffìcile prevedere quali saranno i set- 
tori di ricerca nei quali più si estenderà l'a. in futuro. 
Anche se non si può più coltivare oggi la speranza della 
scoperta di organi e dispositivi sinora non descritti (e, 
in questo senso, l'indagine anatomica che si vale esclu- 
sivamente della dissezione sembra definitivamente con- 
chiusa). restano ancora da precisare, soprattutto ai fini 
applicativi, dettagli sui rapporti fra gli organi, sulla loro 
vascolarizzazione e soprattutto sull'innervazione, il com- 
portamento di fasce che delimitano logge e spazi, e le 
modificazioni di queste formazioni nel periodo pre- e 
postnatale. In particolare, le modificazioni di tessuti ed 
organi in rapporto all’accrescimento e alla senescenza 
fisiologica costituiscono a tutt’oggi un campo aperto alla 
ricerca morfologica. Al di là dell’ambito strettamente 
descrittivo di dati accessibili alla semplice osservazione, 
si stendono ampi territori dell'a. nei quali le conoscenze 
sono incerte o rudimentali. Basti accennare fra i molti 
problemi a quello, fondamentale per l'organogenesi, dei 
fattori intrinseci ed estrinseci che regolano l'acquisizione 
graduale della forma c grandezza degli organi, o dei 
fattori che determinano la distribuzione e le connessioni 
delle fibre nervose nei centri c nella periferia ove ognuna 
di esse apparentemente trova l’esatto territorio in cui 


Fig. 4. Preparato microscopico di rene umano normale: ingran- 
dimento 140 . Sono visibili: inailo: la sostanza corticale (SO, 

la zona limitante della midollare (ZL) c la sostanza midollare 
(SM>; in basso : sezione di una piramide del Malpighi; allo 
stesso ingrandimento si nota la zona papillare con l'area cribrosa. 
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l-ig. 6. Micro! olografia elei ironica (30.000 • ) di un'ansa 
capillare glomerulare di rene di soggciio normale. CAP: 
lume capillare; MB: membrana basale; LF: lamina fene- 
strata o trailo sottile del citoplasma cndotclialc; TR: trabe- 
cole di Hall; fp: processi epiteliali di 2* ordine. (Osservazione 
Amtrcs). 


espandersi c terminare; c così pure a quelli relativi alle 
cause e meccanismi di processi già largamente indagati 
ma non ben conosciuti, quali l'incessante ricostruzione 
del tessuto osseo, l'accrescimento c l'ipertrofia fisiologica 
dei muscoli striati c la loro capacità di rigenera/ione 
(che recenti ricerche su piccoli mammiferi mostrano es- 
sere assai più vivace e completa di quanto si credeva 
ormai stabilmente accertato), o ai problemi relativi alle 
condizioni che possono consentire la rigenerazione delle 
fibre nervose nei centri o favorire quella delle fibre peri- 
feriche in vista della possibilità di istituire connessioni 
«eterologhe» funzionali fra nervi diversi, o ai processi 
di compenso all’asportazione o alla perdita di funzione 
di parte di determinati organi. Lo studio delle connessioni 
fra i centri encefalici, perseguito con metodi sperimentali, 
costituirà anche in futuro un fertile campo d'indagine. 
1 trapianti di organi non hanno sinora largamente stimo- 
lato l'interesse dei morfologi, ma anche su questo argo- 
mento essi potrebbero portare significativi contributi. 

In un altro campo dimensionale, le larghe possibilità 
che fotochimica e lo studio con il microscopio elettro- 
nico di cellule c tessuti olirono già oggi al morfologo 
permetteranno di estendere con successo l'analisi delle 
modificazioni connesse all'attività degli organi. I risul- 
tati sinora conseguiti confrontando la struttura delle mio- 
fibrillc in stato di rilasciamento c rispettivamente durante 
la contrazione costituiscono un esempio stimolante, e così 
pure i dati sempre più numerosi raccolti sui meccanismi 
della secrezione ghiandolare, della produzione di sostanze 
intercellulari, eie. La possibilità di rintracciare in modo 
visibile il destino di molecole rese radioattive che ven- 
gono incorporate nei materiali che le cellule sintetizzano 
c accumulano o estrudono, utilizzando la tecnica ultra- 
microautoradiografica, ha già offerto nozioni di estremo 
interesse e più ne darà in avvenire. Lo stesso si può dire 
per l'analisi della permeabilità di endoteli, epiteli, mem- 
brane cellulari per materiali molecolari di grandezza co- 
nosciuta e rintracciabili con l’impiego del microscopio 
elettronico. Il futuro appare quindi ricco di prospettive 
per la ricerca anatomica a tutti i livelli, prescindendo 
ovviamente dagli sviluppi che oggi non sono ancora pre- 
vedibili. 

Un breve cenno merita, infine, il problema dell'insegnamento 
dcll'a. nelle Facoltà mediche, cioè quello del suo adeguamento 
sia al sempre più rapido estendersi delle conoscenze sia alle 
concrete esigenze della preparazione scientifica c professionale 
del medico. L’insegnamento c in genere ispirato dalla trattati- 
stica e da questa condizionato; a tale proposito si deve ri- 
conoscere che il rinnovamento dei testi scolastici di a. non è 


Fig. 7. Microfotografìa elettronica di una sezione di rene di 
soggetto normale. In aho : parete capillare glomerulare se- 
condo Pcase. I) Processi epiteliali di 2" ordine; 2) bordo ce- 
mentante esterno; 3) lamina densa; 4) bordo cementante in- 
terno; 5) lamina fenestrata o tratto sottile del citoplasma en- 
doteliale. hi basso : sezione tangenziale deH'endotelio di un'ansa 
capillare glomerulare: sono ben visibili lutti e cinque gli strati 
indicati in alto. Al centro si osservano numerose fcncstraturc 
deH'endotelio (lamina fenestrata) e allo periferia i processi 
epiteliali di I* c 2* ordine. Il microscopio elettronico ha un 
potere di risoluzione fino a 1 nm (ossia IO- 9 m). (Da Daniel 
C. Pcase). 
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proceduto parallelamente a quello dei moderni indirizzi di ri- 
cerca e delle problematiche che li hanno mossi. Nuove opere 
più sintetiche dovranno sostituire quelle esistenti, per lo più 
ancor troppo analitiche in omaggio ad una tradizione che non 
risponde più alle esigenze attuali. Fruttuosi tentativi in tal senso 
furono compiuti da anatomici tedeschi in un passato ancor 
recente: ne sono testimonianza i trattati di a. umana di H. Braus 
(1920-24) e di A. BennJngholT (1938-40), nei quali il metodo 
d'esposizione tradizionale è stato in gran parte abbandonato 
per un indirizzo più sintetico che mira allo studio integrato 
non soltanto di apparati diversi ma dei dati del fa. macroscopica 
c di quelli relativi allo sviluppo, struttura, significato funzio- 
nale delle parti. Poiché lo studio dell’a. è sempre meno fon- 
dato sulla conoscenza del cadavere c sempre più su quella dcl- 
l’organismo vivente, quest'esigenza di integrazione, che tenga 
anche conto del contenuto c dei fini delle altre discipline bio- 
logieomcdichc, si dimostra sempre più viva ed impellente. 
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RODOLFO AM TRINO 

ANATOSSINA 

Sin. : tossoidc. - r. anato xine; toxoide. - I. toxoid. - t. Ana- 
taxi ne', Toxoide. - s. anatoxina. 


Per anatossina (G. Ramon, 1922) o tossoidc si intende 
quella tossina che ha perduto il potere patogeno, 
conservando pressoché inalterato il potere antigene ori- 
ginale. 

La detossifìcazione può essere ottenuta per azione di 
agenti tìsici (calore) o chimici (acidi, iodio, sali di dia- 
zonio. formaldeide, ctc.) cd è irreversibile: il potere anti- 
gene rimane pressoché immodificato e stabile, per cui le 
a. trovano larga applicazione nell'immunizzazione attiva 
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dell'uomo a scopo protettivo e degli animali produttori 
di antitossine. 

Le a. difterica e tetanica sono di uso universale. 

V. anche: immunità; vaccini. 

RED. 
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Morfologia (col. 1692). - Sviluppo (col. 1696). - 
pog rafie! (col. 16%). 

Rapporti to- 


Morfologìa 

L’articolazione dell'anca o coxofemorale è un’articola- 
zione sferoidale quasi ideale. La cavità glenoide c formata 
da\V acetabolo o cavità cotiloidea, che è a forma di emi- 
sfera concava con un’apertura di 1 70- 1 80* ; il suo raggio 
di curvatura è di 2,5 cm in media. Il tetto della cavità 
(ca. 2/5 della superfìcie) c formato dall'ileo, la regione 
posteriore inferiore (altri 2/5 ca.) dall'ischio e la superfìcie 
anteriore (ca. 1/5) dal pube. La superfìcie interna del- 
l'acetabolo si distingue in una porzione marginale o faccia 
semilunare c una porzione centrale o fossa dell' acetabolo. 
La faccia scmilunarc, coperta da cartilagine, non c affatto 
costante nella sua forma. Essa circonda la fossa del- 
l'acetabolo, che c occupata da un cuscinetto di tessuto 
celluloadiposo e dà inserzione al legamento della testa del 
femore o legamento rotondo. Il margine dell'acetabolo o 
ciglio cotibideo presenta tre incisure (residuo della sal- 
datura delle tre ossa del bacino), delle quali la più grande 
è Yincisura dell'acetabolo. Quando le incisure presentano 
orli lisci, questi trovano una spiegazione funzionale e non 
rappresentano la conseguenza di una modificazione dege- 
nerativa dell'articolazione. Un anello fìbrocartilagineo, il 
labbro acetabolare, copre il margine dell'acetabolo col- 
mando le incisure minori e passando a ponte su quella 
maggiore (legamento trasverso dcH'acctabolo). L'aceta- 
bolo, cosi ampliato dal labbro acetabolare, circoscrive 
la testa del femore fino sopra l’equatore, per cui l’artico- 
la/ionc si configura come un'enartrosi (v. articolazioni). 

Nello scheletro secco, il raggio di curvatura della testa 
del femore è sempre minore di qualche millimetro del 
raggio di curvatura dell'acetabolo in quanto allo stato 
fresco si aggiungono i rivestimenti cartilaginei sia della 
testa sia dell'acetabolo. Il rivestimento cartilagineo della 
testa del femore è più spesso al centro che alla periferia 
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lig. I. A) Sezione frontale del preparalo di un'a. destra umana. I) Strato 
cartilagineo della faccia scmilunare. 2) Cartilagine del caput. 3) Legamento 
iliofcmoralc. 4) Legamento ischiocapsularc. 5) Legamento del caput 
femori s. B) Ampiezza di oscillazione media e estrema nel movimento di 
torsione del femore. Il valore normale per la torsione in avanti e di I2 a . rr) 
Contorno del condilo femorale; ab) asse bicondiloideo; ac) asse del collo 
del femore; ce) contorno dell'estremità coxale del femore. {Modificala 
secando Lan: e Wachsmuth). C) Circolo arterioso del caput Jemoris: I) 
arteria femorale; 2) arteria circonflessa mediale del femore; 3) arteria 
femorale profonda; 4t arteria circonflessa laterale del femore; 5) ramo 
discendente deU'artcna circonflessa laterale del femore; 6) ramo nutritizio 
distale della testa e del collo del femore; 7) ramo nutritizio dorsale del 
collo del femore; 8) rami nutritizi pros&imali della testa e del colio del 
femore; 9) ramo capsularc del l'arteria circonflessa laterale del femore; 
IO) ramo anastomotico; II) rami trocanterici; 12) rami nutritizi trocan- 
lerici; 13) rami nutritizi ventrali del collo del femore; 14) ramo capsularc; 
15) ramo anastomotico; 16) ramo trocanterico; 17) ramo ascendente dcl- 
I arteria circonflessa laterale del femore; 18) arteria del legamento roton- 
do. (Da Lanz e II achsmuth. modificata). 
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(fig. 1, A), c manca nel quadrante posteriore inferiore, in 
corrispondenza della fossetta delia testa de I femore , nella 
quale si inserisce il legamento rotondo. La testa è unita 
alla diafìsi femorale mediante il collo de! femore . delimi- 
tato in avanti dalla linea intertrocanierica e indietro dalla 
cresta inter trocantcrica. L'angolo formalo dall'asse del 
collo con quello della diafìsi, chiamato angolo di flessione 
o di inclinazione , si modifica nel corso della vita: nel neo- 
nato è di ISO*, nel decenne di 138°. nel quindicenne di 
133*, c diminuisce fino a 120" in età senile. Nell'adulto 
oscilla tra 120* e 133*. Quando l'angolo è inferiore a 
120* si parla di cova vara ; quando, invece, la sua aper- 
tura è maggiore del normale si ha la coxa valga (in que- 
st'ultimo caso non è stato fissato un valore limite del- 
l'angolo). 

L'angolo di torsione o di declinazione ò l'angolo formato 
dall'asse del collo femorale con l’asse bicondiloideo o 
asse trasversale dell’estremità distale del femore. Questo 
angolo è aperto medialmente e in avanti e nell'adulto 
misura in media 12*. In casi estremi oscilla tra 25° di 
torsione posteriore e 37° di torsione anteriore (fig. 1,B). 

La capsula dell'articolazione dcll'a.. o membrana fi- 
brosa, si inserisce dal Iato dell'acetabolo sul contorno del 
ciglio cotiioidco e sulla faccia esterna del labbro accia- 
botare (sul legamento trasverso, in corrispondenza del- 
l’incisura dell'acetabolo); dal lato del femore, in avanti, 
sui grande trocantere e sulla linea intertrocanterica. e 
indietro sul collo a 1,5 cm medialmente alla cresta in- 
tcrtrocantcrica. Perciò il grande trocantere e la fossa 
trocanterica si trovano al di fuori della capsula. La 
membrana sinoriale parte dal margine libero del labbro 
acetabolare, scende sulla faccia esterna di questo, riflet- 
tendosi poi sulla faccia interna della capsula fibrosa, che 
riveste fino alla sua inserzione sul femore: ricopre quindi 
la parte in tracapsula re del collo del femore, terminando 
alla periferia della cartilagine che riveste la testa femo- 
rale. Un'altra porzione della sinoviale circonda come una 
guaina completa il legamento rotondo. 

La capsula articolare c rinforzata da tre robusti legamenti. 
Il legamento He*> femorale, che spesso ha uno spessore di 
oltre IO mm. si origina dall'ileo, inferiormente alla spina 
iliaca anteroinfcriorc. c termina sulla superficie anteriore 
del femore, inserendosi sulla linea intertrocanterica. Il lega- 
mento pubofemorale parte dall'eminenza ilcopcttinea. dalla 
cresta pcttinca, dal ramo orizzontale del pube, dal corpo del 
pube e dalla membrana otturatoria; il legamento ischiofemo- 
rale pane dal corpo dell'ischio: ambedue i legamenti si esten- 
dono verso la capsula articolare e in parte continuano nella 
zona orbicolare o legamento anulare. 

Il legamento della testa del femore va dalla fossa del- 
l'acetabolo alla fossetta della testa del femore (fig. 1, A). 
È circondato dalla sinoviale. 

L'irrorazione arteriosa della testa del femore proviene 
da quattro fonti (fig. I, C): I ) dal ramo acetabolare dell'ar- 
teria otturatoria, che dà l'arteria del legamento rotondo; 

2) da piccole ramificazioni dcH'arteria glutea inferiore; 

3) daU'artcria circonflessa mediale del femore; 4) dall'ar- 
teria circonflessa laterale del femore. Le due arterie cir- 
conflesse formano una corona attorno al collo, da cui 
rami nutritizi penetrano sotto la membrana sinoviale che 
copre il collo del femore, fino al margine della cartila- 
gine articolare, dove entrano nell'osso. A causa del loro 
percorso e della loro relativa fissità nel tessuto connettivo 
tra la membrana sinoviale c l'osso sottostante, possono 
rompersi facilmente in caso di frattura del collo del 
femore. 

I * innervazione della capsula dell'articolazione dell'a. av- 
viene attraverso ramificazioni del nervo femorale c del 
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nervo otturatore, per la faccia anteriore della capsula, e 
del nervo sciatico e del nervo del muscolo quadrato del 
femore, per la faccia posteriore. 

Sviluppo 

L’osso iliaco si sviluppa con 3 punti di ossificazione primitivi: 
iliaco, ischiatico e pubico. Questi si sviluppano rapidamente c 
finiscono col non essere separati che da 3 setti cartilaginei, 
disposti ad Y. che si chiudono dal 13° al 17° anno, con la sal- 
datura dei vari pezzi ossei. Fuco prima della chiusura, al centro 
in corrispondenza della cavità cotiloidc si individuano uno 

0 più ossa centrali dell'acetabolo, sviluppatesi da punti di ossi- 
ficazione complementari c dimostrabili radiograficamente. 

Nel processo epifisario prossimale del femore ha inizio, nel 
3“ mese di vita extrauterina, la formazione di un nucleo di 
ossificazione della testa, che nel 6* mese in genere è sicura- 
mente dimostrabile radiologicamente: un raddoppiamento non 
c in genere patologico, ma è dovuto semplicemente a speciali 
condizioni di carico (fig. 2). in caso di lussazione congenita 
dcll'a. si ha uno spostamento laterale del nucleo; se, dopo la 

1 k1 1 1 / 1 < i ne della lussazione, si stabilisce una funzione normale 
dell'articolazione, si forma in posizione mediale un nuovo 
nucleo. Il nucleo di ossificazione del grande trocantere si 
forma nel 3* anno di vita, quello del piccolo trocantere al 
10* anno. 

Rapporti topografici 

Nella visione laterale l'apice del grande trocantere si 
proietta all’incirca sul centro della testa del femore. Su 
questo fatto si basano i diversi metodi di determinazione 
della posizione della testa del femore. La linea di Roser- 
Nèlaton unisce la spina iliaca anterosuperiore al punto 
più prominente della tuberosità ischiatica: in condizioni 
normali c ad a. flessa a 135* (v. sotto), questa linea è 
tangente all'apice del grande trocantere (fig. 3, a). Se- 
condo Shocmakcr. il prolungamento in alto della linea 
che dalla punta del grande trocantere va alla spina iliaca 



Fig. 2. Abbozzo doppio di nucleo di ossificazione del caput 
femorls in un bambino dell'età di 3 mesi. 
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Fig. 3. Linee per la determinatone della posizione del input del femore. a) linea di Rosei -Sciatori. tu linea di Skhoemaker. < j tri- 
angolo di Bryant. Per ulteriori spiegazioni v. lesto. I Ihi Lan: e Hachsmuth , modificala). 


antcrosupcriorc incontra normalmente il piano mediale 
del corpo all’altezza del l'ombelico {linea di Shoemaker ; 
fig. 3. b). Il triangolo di Bryant è normalmente un triangolo 
rettangolo e isoscele, la cui ipotcnusa è formata dalla 
linea che dalla punta del grande trocantere va alla spina 
iliaca antcrosupcriorc (fig. 3, c) (v. sotto: semeiotica). 

Ventralmente, il muscolo ileopsoas si trova stretta- 
mente adagiato sull'articolazione deil’a., commendo 
rapporti con la testa del femore che emerge dall’aceta- 
bolo. 

Fra il muscolo c la capsula articolare si trova la bona 
ileopettinea, che può comunicare con la cavità articolare. 
La borsa sub tendinea iliaca , fra il grande trocantere e il 
tendine d’inserzione del muscolo ileopsoas. non c mai in 
comunicazione con la cavità articolare. Medialmente al 
muscolo ileopsoas passa l'arteria femorale nella lacuna 
vadorum ; il suo decorso si proietta sul contorno mediale 
dell’articolazione. Immediatamente sotto il livello corri- 
spondente alla testa del femore si separa dall’arteria femo- 
rale V arteria femorale profonda, che si avvicina ai muscolo 
ileopsoas. 

Dorsalmente, il muscolo piriforme passa sopra l’arti- 
colazione dcll’a. coprendo all’incirca la metà craniale 
della testa del femore. Attraverso il forame sottopiriforme, 
delimitato in alto dal margine inferiore del muscolo piri- 
forme, passano il nervo sciatico e il nervo c i vasi glutei 
inferiori sulla parte posteriore del femore. 

Aspetti dell'immagine radiografica. - Nel radiogramma si può 
giudicare bene soprattutto una sezione frontale che passa per 
il centro dell’articolazione. Tutte le strutture davanti o dietro 
a tale sezione si proiettano su questa superficie e perciò non 
è facile riconoscerne la posizione reale. Fra la testa del femore 
c l’acetabolo è visibile un’apparente fessura, indice dello spes- 
sore della cartilagine arlrodialc della testa c dell’acetabolo nel 
piano frontale suddetto. Il tetto dell'acetabolo appare come una 
parte della faccia scmilunarc contrapposta all'incirca all’inci- 
stira dell’acetabolo. Qui c possibile osservare in genere un 
ispessimento dell’osso che si estende con larghezza uniforme 
dal margine dell'acetabolo alla fossa acctabuli. Nella lettera- 
tura francese è chiamato sourcil. La proiezione della faccia 
scmilunarc. quale appare nel radiogramma del paziente cori- 
cato, è riconoscibile in fig. 4 da una marcatura dei margini 
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della cartilagine artrodiale effettuata su di un preparato ana- 
tomico. V. anche sotto: semeiotica radiografica. 

FISIOLOGIA E BIOMECCANICA 

Come tutte le articolazioni sinoviali, anche l’articolazione 
dell'a. è normalmente priva di attrito, e ciò grazie alle 
supcrfìci lisce della cartilagine e alla sinovia. La carti- 
lagine articolare e il liquido sinoviale, inoltre, assicurano 



Fig. 4. Radiogramma di un bacino preparato per macera- 
zione. I margini della faccia scmilunarc sono delincati da una 
striscia di piombo e resi cosi visibili sulla radiografia. 


una ripartizione uniforme della pressione sull'articolazione. 

La forza agente sull’articolazione (carico) è sempre la 
risultante del peso corporeo (o della gamba) e della forza 
muscolare. La pressione atmosferica non ha alcuna im- 
portanza. La grandezza e il senso della risultante sono 
dati dalle condizioni di equilibrio. Per l’equilibrio esterno, 
la perpendicolare dal baricentro totale del corpo <S B ) 
deve passare per la superficie di sostegno del piede. Per 
l’equilibrio dell’articolazione dell’a. conta la verticale da 
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big. 5. Postura in posizione eretta su un solo arto. Le condizioni 
di equilibrio richiedono che la verticale passante per il baricen- 
tro S,i relativo allenterò corpo cada nella base di appoggio 
(F: piede). Per quanto riguarda Fa,, definito S v il baricentro 
della struttura (di peso Gj poggiante su di essa, la risultante R 
di tale forza-peso e delle forze muscolari di abduzione M deve 
passare per l'articolazione G. 


Sa (massa corporea totale meno la massa della gamba 
portante; fig. 5). La risultante agente sull'articolazione 
dcll'a. è determinata dai seguenti fattori: 1) forma del 
femore (lunghezza totale, lunghezza del collo, lunghezza 
del trocantere, angolo di inclina/ione); 2) senso della 
forza muscolare, che dipende tra l'altro dalla forma del 
femore (lunghezza del trocantere, angolo di inclinazione) 
c dalla forma del bacino; 3) posizione del bacino; 4) posi- 
zione di S s (che può essere spostato per l'incurvamento 
della colonna vertebrale o per lo spostamento delle estre- 
mità - braccio e gamba libera - o per uno sbilancia- 
mento del bacino). 

Si osservi, a titolo di esempio, la sollecitazione nella 
stazione su una sola gamba c nella gamba di sostegno nella 
fase di appoggio nella marcia lenta (fig. 6, a). Si presup- 
pone che il bacino sia orizzontale e la colonna vertebrale 
diritta. La risultante R è maggiore c più ripida in caso di 
coxa valga (fig. 6. b) ed è leggermente spostata verso il 
margine dell'acetabolo. La sollecitazione di flessione del 
collo del femore è minore, come si vede dall'archi- 
tettura del tessuto spugnoso (fig. 7). In caso di coxa 
vara (fig. 6. c) la risultante c invece minore, c maggior- 
mente inclinata rispetto alla verticale e più lontana dal 
margine dell'acetabolo. Essa diverge maggiormente dal- 
l’asse del collo del femore, per cui la sollecitazione di 
flessione del collo risulta aumentata, con evidenti effetti 
suirarchitcttura del tessuto spugnoso del collo del femore 
ifig. 7, C). 


I ig. 6. Grandezza e posizione della risultante dcll'a. IR) dipendente dall'angolo formato dall’asse del collo (O con quello del femore. 
ni Con angolo collo-dialisi normale: Al in caso di ami valga: « ) in caso di coxa vara: A) inserzione prossimale dei muscoli abdut- 
tori dcll'a ; C) centro di torsione dcU'articola/ionc dcll'a. ; G-,) peso corporeo sostenibile da parte dcll'a.; M) forza muscolare 
dei muscoli abduttori: R risultante della. Sono indicate le ampiezze degli angoli tra R e la verticale, tra R c il margine della 
visita glenoide, e quella relativa all'angolo di inclinazione formato dall asse del collo con quello del femore. (Da A mimanti e 
k urtimeli. 
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Fip, 7. Radiografìe dell'estremità cotale del femore, ni Angolo collo-dia fHi normale: h) cova volpa: r) cova tara. 



In caso di claudicazione coxule il baricentro Sj. e spo- 
stato (fig. 8). Hsso può risultare spostato in direzione del- 
l'articolazione coxofemorale della gamba portante o allon- 
tanato da essa. Nel primo caso (lìg. 8, b) il momento del 
peso corporeo da sostenere è minore, la risultante R di- 
viene più ripida e leggermente più breve. L'articola/ionc 
coxofemorale della gamba portante in questo modo viene 
scaricata. Tale tipo di claudicazione può essere accompa- 
gnato da un sollevamento del bacino dal lato della gamba 
libera, tuttavia l’incurva mento della colonna vertebrale 
verso il lato dell'articolazione coxofemorale da allegge- 
rire e evidente. Quando il baricentro S>. si allontana dal 
centro di rotazione dell'articolazione coxofemorale della 
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gamba di sostegno, il momento del peso corporeo aumenta 
e la risultante nel l'articolazione coxofemorale s’inclina 
maggiormente rispetto alla verticale ed è maggiore, e con 
ciò aumenta il carico snll’ariicolazionc. In sé e per sé 
ciò sarebbe connesso con l’abbassamento del bacino dal 
lato della gamba libera (fenomeno di Trendelenburgt; ma 
in pratica tale effetto viene compensino in larga misura 
da un incurvamento della colonna vertebrale in direzione 
della gamba portante. 

Nella sollecitazione di un'articolazione la massima ten- 
sione si verifica nella cartilagine artrodiale. Pauwels ha 
dimostrato che, con parametri normali della forza risul- 
tante sull'articolazione (inclinazione di 16° sulla verti- 
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Fig. 9. Ispessimento osseo nel tetto dell'acetabolo dipendente dalla distribuzione della tensione, a) Zona di distribuzione regolare 
t sopracciglio) con distribuzione normale della pressione articolare; b) ispessimento a forma di eminenza con insuttìctcnza della 
cartilagine articolare; e) salita a triangolo dell'ispessimento in direzione del margine della cavità glenoide (triangolo di Pauwels) 
con risultante dcll'a. spostala verso il margine stesso; d) triangolo deirispcssimcnto salente in direzione mediale con spostamento 
della risultante verso il margine interno della faccia scmilunare. (Il disegno schematico mostra la distribuzione della tensione nella 
cavità glenoide). {Osservazione Pauwtls). 


cale), la tensione a livello del tetto dell'acetabolo è uni- 
formemente ripartita. Ne e prova, secondo questo A., 
l'altrettanto uniforme distribuzione del l'ispessimento del- 
l osso sotto la cartilagine artrodialc nel tetto dell'ace- 


tabolo (fig. 9, a). Alle variazioni di intensità della solleci- 
tazione locale l’osso reagisce con un ispessimento o una 
riduzione; lo spessore locale dell'osso dà quindi una chiara 
indicazione della distribuzione della tensione. Questa >i 
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attua in massima parte mediante la cartilagine artrodialc. 
Una riduzione dello strato cartilagineo deve avere dunque 
per conseguenza una distribuzione irregolare della ten- 
sione. Tale situazione nel radiogramma dcU’artieola- 
zione coxofemorale è facilmente riconoscibile per l'ispessi- 
mento convesso deirosso nel tetto dell'acetabolo (fig. 9, b). 
Se la risultante si sposta verso il margine della cavità 
glenoide, le tensioni e di conseguenza anche l'ispessi- 
mento del tessuto osseo aumentano verso quel margine 
in forma triangolare (fig. 9, c). Si hanno rapidamente 
punte eccessive di tensione che portano alla distruzione 
della cartilagine e poi anche dell’osso. In caso di spo- 
stamento della risultante dell'articolazione coxofemorale 
verso il margine interno della faccia semilunare si osserva 
logicamente un rovesciamento del triangolo di Pauwcls 
con un innalzamento verso il centro (fig. 9, d). 

Come articolazione sferoidale, l'articolazione dcll'a. 
possiede tre gradi di libertà di movimento, cioè ha la 
possibilità di eseguire movimenti rotatori su tre assi 
posti perpendicolarmente uno rispetto all'altro (fig. IO). 
Questi tre assi si intersecano nel centro di rotazione che 
si identifica normalmente col centro geometrico della 
testa del femore. Essi vanno immaginati come strettamente 
connessi al femore, cioè in caso di movimento su un asse 
gli altri due vengono coinvolti. Per la loro costruzione è 
consigliabile riferirsi a una retta sempre determinabile 
con certezza, Yasxe meccanico o linea portante del femore. 
Essa unisce il centro della testa col centro dell'articola- 
zione del ginocchio e diverge notevolmente dall’asse dia- 
fisario. Questo asse meccanico è insieme anche ITuse di 
rotazione dell’articolazione coxofemorale, attorno al quale 
la gamba può essere ruotata verso l'interno o verso 
l’esterno. Gli altri due assi vengono determinati nella po- 
sizione normale della gamba in stazione eretta. L'asse di 
flessione , sul quale possono essere effettuate flessione ed 
estensione, si trova allora su un piano frontale c inter- 
seca perpendicolarmente l’asse rotatorio al centro della 
testa. L*a«e di abduzione, sul quale la gamba può essere 
addotta e abdotta. è posto in un piano sagittale e in- 
contra anch’esso gli altri due assi perpendicolarmente nel 
centro della testa femorale. 

Le possibilità funzionali dei muscoli dell’articolazione 
dell'a. sono chiaramente determinabili in base al loro de- 
corso rispetto agli assi. Donde risulta, ad cs., che il mu- 
scolo Heopsoas può effettuare una rotazione aU’interno, 
ma non all’esterno, nel femore normale con gamba tesa. 
Ciò è evidente se si tiene conto del diverso decorso del- 
l’asse di rotazione c dell’asse diafìsario del femore. Du- 
rante un movimento nell’articolazione i muscoli possono 
variare la loro posizione relativa agli assi c di conse- 
guenza le loro possibilità funzionali. Lo dimostra l'esempio 
del muscolo medio gluteo che con l’alimentare della fles- 
sione nel l'articolazione può partecipare sempre più 
intensamente alla rotazione verso l'interno. A questo pro- 
posito giova accennare però che indagini elettromio- 
grafìchc hanno dimostrato che nell’esecuzione reale dei 
movimenti non vengono sempre impiegati lutti i musco- 
li che teoricamente appaiono necessari in base al loro 
decorso. 
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Semeiotica clinica 

Per l’esame clinico dell’a. in decubito orizzontale il ma- 
lato deve essere disteso con i due arti inferiori avvicinati 
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Fig. 11. A sinistra : figura che illustra la manovra di Thomas: facendo flettere l'a. controlatcralc si mette in evidenza una flessione 
di 30° che veniva mascherata da un'accentuazione compcnsatrice della lordosi lombare; nella figura in basso sono rappresentate 
le condizioni normali. A destra : A) figura che illustra la linea Roser-Ndaton; ad a. flessa a 135° (formando cioè un angolo di 45" 
col piano orizzontale del corpo): spina iliaca anteriore supcriore, apice del grande trocantere e tuberosità ischiatica si trovano su 
una stessa linea; B) figura che illustra il comportamento della linea Roscr-Nclaton in un caso in cui la testa femorale è lussata 
in allo; l'apice del grande trocantere si trova risalito rispetto a questa linea; C) figura che mostra la linea di Schocmakcr; in condi- 
zioni normali la linea che unisce l'apice del grande trocantere alla spina iliaca anterosuperiore (a sinistra) incontra il piano me- 
diano del corpo in corrispondenza della cicatrice ombelicale, mentre, se il femore è lussato in alto, la linea incontra il piano mediano 
del corpo molto più in basso (a destra); D) figura che illustra il piano di Peter. Mentre a sinistra l'apice del grande trocantere, che 
c in sede, si trova su questo piano, a destra, in cui la testa femorale si trova lussata in alto, il grande trocantere si trova rrsalito 
rispetto a questo piano; lì) figura che illustra il triangolo di Bryant. in condizioni normali, come quelle rappresentate nella figura, 
i due cateti, il pelvico e il femorale, sono della stessa lunghezza, per cui il triangolo è isoscele. Una risalila del grande trocantere 
determinerà un accorciamento del cateto femorale. (Clin. Or top. Univ. % Roma). 


e le spine iliache anterosuperiori disposte allo stesso li- 
vello, in modo che la linea che congiunge le due spine 
iliache anterosuperiori sia perpendicolare all'asse cen- 
trale del corpo passante per la sinfisi pubica; V atteggia- 
mento dell' a., cioè la posizione che la coscia assume ri- 
spetto al bacino, può essere flesso o esteso , a seconda 
che l'asse della coscia formi con l'asse longitudinale del 
corpo un angolo aperto in avanti o indietro: addotto o 
abdotto , a seconda che il suo asse si avvicini o si allon- 
tani dalla linea mediana; intra- o ex trarotato quando 
il piano bicondiloidco femorale formi con il piano fron- 
tale del corpo un angolo aperto rispettivamente in avanti 
o indietro. 

L'a. può essere in atteggiamento indifferente o coatto ; 
si chiama indifferente l’atteggiamento liberamente modi- 
ficabile che l'articolazione assume allo stato di riposo; 
si dice coatto invece quello nel quale la posizione è man- 
tenuta fissa da cause patologiche. L'articolarità passiva 
normale della, è compresa fra i seguenti limiti; per la 
flessione da 180° a 40°, per l'estensione da 180“ a 200*; 
per l'abduzione 60°, per l'adduzione 45°; per l'intrarota- 
zione 30“ c per l'extra rotazione SO*. 
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Per saggiare Particolarità dell’a. nel senso dell'esten- 
sione si procede alia manovra di Thomas , che consiste 
nel mantenere fortemente flessa l’a. controlaterale, sop- 
primendo cosi ogni possibile compenso nel tratto lombare 
della colonna. 

L'ispezione del l'a. farà osservare le rilcvatczze c de- 
pressioni della regione, che possono subire modificazioni 
in particolari stati patologici. Cosi infatti, nella lussa- 
zione congenita dell'a., risulterà particolarmente impor- 
tante rilevare il numero, il decorso e il livello delle pli- 
che cutanee nella regione adduttorìa c nel solco gluteo, 
nonché l'orientamento della rima vulvare nelle donne c. 
ancora, la maggiore o minore prominenza della regione 
trocantcrica. 

La semeiotica dell'a. si vale di segni o manovre atti a 
mettere in evidenza le eventuali alterazioni del rapporto 
dei componenti scheletrici. La testa femorale, in condi- 
zioni normali, si palpa subito all'intcmo dcH'ìtto del- 
l'arteria femorale, alla base del triangolo di Scarpa, come 
una rilevafezza sferoidale, liscia, che si sente ruotare nei 
movimenti di intra- ed extrarota/ione dell'arto. Il grande 
trocantere si palpa alla periferia laterale della regione 
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Fig. 12. A sinistra: figura schematica che mostra il segno di Trendelenburg. In A) il soggetto poggia sull'arto affetto e il segno 
e positivo per rabbassarsi del bacino verso il lato dell'arto sollevato. In B) il comportamento normale. Il soggetto poggia sull'arto 
sano e il bacino viene innalzato dalla parte dell'ano sollevato. A destra : figura schematica che dimostra come una deformità in 
adduzione possa causare un accorciamento apparente dell'ano, e una deformità in abduzione un allungamento apparente. In A) 
è schematizzato il soggetto normale. In B) un soggetto con l’arto fisso in adduzione. Se gli arti sono paralleli, l’arto di destra appare 
più corto del sinistro. In C) e un soggetto con l'ano destro fìsso in abduzione. Se gli ani sono paralleli, l’arto di destra appare più 
lungo del sinistro. (Clin. Or top. Unir., Roma). 


conte una massa dura, ossea, spostabile in avanti e in- 
dietro. nei movimenti di rotazione dell'ano. Il porre in 
evidenza la risalita del grande trocantere, frequentemente 
constatata per spostamenti rispetto al bacino, nelle affe- 
zioni della., è lo scopo di numerosi segni, cui vari AA. 
hanno legato il proprio nome. Essi sono: I) linea di 
Roser-Nèlaton : unisce la spina iliaca anterosupcriorc alla 
tuberosità ischiatica e, in condizioni normali e ad a. 
flessa a 135°, ad arto parallelo al piano sagittale del 
corpo, sfiora l'apice del grande trocantere; 2) Uttea di 
Shoemaker : è il prolungamento in alto della linea che 
unisce il grande trocantere con la spina iliaca anterosu- 
pcriorc; esso normalmente incontra il piano mediale 
del corpo all’altezza della cicatrice ombelicale; 3) piano 
di Peter: è il piano che passa per il margine supcriore 
della sinfisi pubica; di norma esso sfiora bilateralmente 
l'apice del grande trocantere; 4) triangolo di Bryant : 
è un triangolo normalmente rettangolo e isoscele, di 
cui un cateto si costruisce a paziente orizzontale in de- 
cubito dorsale, tracciando una orizzontale che prolunghi 
Passe del femore e venga interrotta da una perpendi- 
colare abbassata dalla spina iliaca: quest’ultimo è il ca- 
teto pelvico, mentre il precedente è il cateto femorale. 
La linea che unisce la spina iliaca anterosuperiorc e 
l'apice del grande trocantere è l'ipotcnusa: quando il grande 
trocantere risale, il cateto femorale si raccorcia fino al 
punto di scomparire e di crearsi un triangolo in senso 
inverso. 

La scmciologia dell a, è in genere legata all'accurata 
ricerca di precisi e minuti elementi scmeiologici che con- 
sentano di arrivare ad una diagnosi clinica di modifi- 
cazione dei rapporti dei componenti scheletrici dell'arti- 
colazione in parola. Mentre alcuni di questi segni sono 
indicativi, come abbiamo detto, di una risalita del grande 
trocantere, evenienza comune a più malattie, altri sono 
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caratteristici di particolari affezioni dell’a., quali la coxa 
vara e la coxa valga , la lussazione congenita, ctc.; per- 
tanto ne verrà fatto cenno nei singoli paragrafi dedicati 
a tali affezioni. 

È poi necessario stabilire se le eventuali posizioni ab- 
normi dell a, siano modificabili o fisse. Se fisse, il movi- 
mento impresso all'arto determina una deviazione di com- 
penso o nel bacino o nella colonna vertebrale o in entrambi. 
Cosi, una flessione fissa dcll'a. è compensata, quando si 
cerchi di estenderla, da una accentuazione della lordosi 
lombare. 

Parimenti abduzione o adduzione fissa dell'arto deter- 
minano, quando si riporti l'arto parallelo al piano mediano 
del corpo, rispettivamente un abbassamento o un innal- 
zamento del bacino. 

Da ciò derivano differenze apparenti di lunghezza 
degli arti inferiori. Si ha un accorciamento apparente 
quando, in un'a. addotta, il paziente, per poter stare in 
piedi e porre parallelamente i due arti, è costretto ad 
innalzare la spina ilìaca dal lato ammalato, mostrando un 
apparente accorciamento dell'arto. Nel caso di a. abdotta 
succede il contrario e l'arto e apparentemente allungato. 
Come conseguenza dell'obliquità del bacino si vengono 
anche a formare delle curvature di compenso della co- 
lonna vertebrale. 

Un dato semciologico di grande importanza è il segno 
di Trendelenburg , indice di una insufficienza dei muscoli 
medio e piccolo gluteo, che si verifica quando le inser- 
zioni dei due muscoli, per la risalita del grande trocantere 
su cui si impiantano, vengono ad essere ravvicinate. In con- 
dizioni normali questi due muscoli abducono il bacino; 
pertanto, quando si grava su di un solo arto, onde evitare 
la perdita dell’equilibrio essi si contraggono dal lato del- 
l'arto portante, innalzando l'cmibacino controlaterale. 
Quando si verifica il fenomeno di Trendelenburg invece, 
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Fig. 13. In alio, a sinistra : radiogramma di neonato. Bene evidenti i tre segmenti scheletrici: ileo, ischio con pube appena accennato 
e femori separati da ampi spazi. Inatto, a destra: displasia congenita bilaterale. 1 nuclei cefalici allontanati dal centro dell'acetabolo 
tendono a portarsi verso i quadranti supcrocstcmi. Netta la sfuggenza dei tetti. In basso, a sinistra: radiogramma di bambino di 
2 anni. Formazione simmetrica della porzione iliaca dell'acetabolo. Nuclei cefalici separati dal collo dalla cartilagine di accresci* 
mento. Ancora presente la cartilagine tra pube e ischio. Ampia la cartilagine ad Y. In basso, a destra: bacino a 4 anni. Chiaramente 
visibile la fusione ischiopubica. (Osservazione Assennalo). 


si osserva l'abbassamento dcll'cmibacino controlatcralc 
all'arto portante. Per ristabilire l'equilibrio talvolta il pa- 
ziente è costretto ad inclinare il tronco verso l’arto por- 
tante (segno Ji Due henne). 

Facendo camminare il paziente, si potranno notare vari 
tipi di claudicazione, che dettagliatamente verranno esposti 
alla voce relativa. La claudicazione può essere di caduta, 
quando esiste un accorciamento sia reale che relativo o 
apparente dell'ano; di fuga, quando il malato, per evi- 
tare il dolore, abbrevia, per quanto possibile, il tempo in 
cui carica l’arto malato; di pendolo, o andatura anscrina, 
quando si ha un Trcndclcnburg positivo bilateralmente; 
di inchino, quando vi è un'anchilosi o una contrattura in 
flessione dcll’a. 

CARLO MARINO ZITO* 

Semeiotica radiografica 

Il quadro radiografico dcll’a. subisce dalla nascita no- 
tevoli modificazioni prima di raggiungere l'aspetto defi- 
nitivo a sviluppo completato. 

l a perfetta conoscenza delle immagini radiografiche 
normali di questa regione è quindi premessa indispcnsa- 
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bile allo studio delle lesioni congenite c acquisite che pos- 
sono interessarne gli elementi costitutivi. 

Uno studio corretto dcll’a. richiede di norma la compa- 
razione con la controlaterale, almeno nella visione in 
antcroposteriore. completando poi l'esame con la laterale 
(proiezione d’Arcelin) o, se necessario, con l'obliqua (pro- 
iezione di Lilicnfcld). 

La scelta del formato dipenderà ovviamente dallo svi- 
luppo somatico del soggetto o dalle dimensioni della re- 
gione che si voglia prendere in esame. 

Se poi si vorranno eseguire radiogrammi dettagliati, 
nella radiologia ossea conviene utilizzare il cono limita- 
tore più opportuno. 

Alla nascita i vari segmenti appaiono già ben distinti: 
in alto l’ileo; in basso e mcdialmcnte ischio e pube; al- 
lcstcmo il femore, tutti divisi da ampi spazi c con forme 
che appena ricordano quella che sarà la normale defini- 
tiva architettura del bacino c della porzione prossimale del 
femore (fig. 13, in alto, a sinistra). 

Molto ampie in questo periodo la cartilagine a Y, la 
sinfisi pubica c la cartilagine ischiopubica. La porzione 
prossimale del femore ha una forma a clava c non sono 
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presemi di solito i nuclei della testa; mai quelli del grande 
e piccolo trocantere. 

Con il passare dei mesi l'aspetto radiografico si modifica 
assumendo sempre più evidenti le caratteristiche anato- 
miche della regione. A 6 mesi sono ben visibili i nuclei 
della testa femorale. 

L'assenza, l'ipoplasia, l'irregolarità di uno di essi de- 
vono rendere più attenta la lettura del radiogramma per 
scoprire altri eventuali segni di prelussazione: sfuggenza 
del tetto acctabolare; diastasi (fig. 13, in alio , a destra). 

A 2 anni l’ileo, l’ischio e il pube sono normalmente e 
simmetricamente sviluppati. Le articolazioni sacroiliache 


sono ampie, la cartilagine a Y è più ristretta, la porzione 
iliaca dell'acetabolo ha assunto il suo normale aspetto 
mentre quella inferiore rimane ancora non ben definita 
nei contorni. La sinfisi, per quanto di molto ristretta, è 
tuttavia ancora ampia; ischio c pube sono separati dalla 
presenza della cartilagine per quanto siano già precisati 
i contorni del foro otturatorio. 

Il nucleo cefalico femorale ha assunto il suo normale 
aspetto, separato dal collo dalla cartilagine di accresci- 
mento. È a questa età che compare il nucleo del grande 
trocantere. Esso appare infatti come un nodulo punti- 
forme radiopaco (fig. 13, in basso, a sinistra). 



Fig. 14. A sinistra : malattia di Calvé- 
Perthcs. Il nucleo cefalico appare schiac- 
ciato. addensato ed in qualche punto 
frammentato. Non ancora presenti (pa- 
ziente di anni 5‘ j) i nuclei dei grandi 
trocanteri, non ancora avvenuto il sal- 
damene tra pube ed ischio, sinfisi 
ampia per evidente ritardo dello svi- 
luppo scheletrico, in basso . a sinistra : 
os ace tabuli doppio. In questa proie- 
zione è meglio evidente quello più pic- 
colo a margine arrotondato e sovra- 
stante la testa; l'altro appare in tra- 
sparenza. In basso, a destra : proiezione 
laterale. Visualizzazione completa della 
formazione maggiore. Anche questa ha 
margine ed angoli arrotondati. {Osser- 
vazione Assennato). 
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A 4 anni non c più evidente la cartilagine ischiopubica, 
anche se rimane ben chiara la zona di fusione dei due 
segmenti. 

Aspetto sempre più simile al definitivo è quello del 
tetto acctabolare tfig. 13, in basso, a destra). 

A 5 anni il nucleo del grande trocantere assume lu 
forma caratteristica della regione mentre medialmente 
compare la tuberosità, peraltro ancora non ben precisata, 
del piccolo trocantere. 

È dell'eia infantile l'alteru/ione osteocondritica del 
nucleo cefalico o malattia di Calve-Pcrthcs. 

Clinicamente si manifesta con claudicazione di fuga sul 
lato colpito, dolore che il bambino riferisce all'inguine, 
atteggiamento dcll'a. in modica flessione ed extrarota- 
zionc. 

Il quadro radiogratico di più frequente osservazione e 
quello di addensamento e frammentazione del nucleo della 
testa ffig. 14. a sinistra) in quanto e assolutamente ecce- 
zionale che i piccoli pazienti vengano portati al controllo 
del medico alla comparsa dei primi sintomi. 

Nell’evoluzione degli anni successivi i contorni schele- 
trici divengono sempre più evidenti; la cartilagine ;.d Y si 
fu più ristretta lino a scomparire all'età di 15 anni; la 
cavità acctabolare si completa, la cartilagine di accresci- 
mento dell'epifisi prossimale femorale diviene una linea 
imprecisa e lo stesso può dirsi di quella del grande tro- 
cantere. Per 7 anni ancora sono visibili i nuclei del piccolo 
trocantere e, quando presenti, i punti complementari di 
ossificazione cotiloidci. 

Essi sono talora presenti nelle a. di adulti e devono 
essere presi in considerazione nella diagnosi differenziale 
con le fratture parcellari del ciglio in caso di traumi. 

In linea di massima si ricorda che l’o.v acetaboli ha forma 
rotondeggiante e contorni netti; possono essercene più 
d'uno ma di dimensioni diverse (fig. 14, in basso , a 
sinistra e a destra). 

Fino a 17 e talora a 18 anni è presente il nucleo della 
cresta iliaca; è disposto a falce e contorna l'osso dalla 
spina poslcrosupcriorc a quella antcrosupcnorc (fig. 15. 
in alto). 

La scomparsa di questo nucleo è indice dcll'avvcnuto 
completo sviluppo scheletrico del soggetto. 

Anche nell'adulto, e valga ripeterlo ancora una volta, è 
sempre necessario procedere alla visione comparativa delle 
due a. in anteropostcriorc; ciò si ottiene, come già accen- 
nato. usando film di grande formato. In essi si avrà una 
immagine di insieme delle ossa del bacino (ileo, ischio, 
pube», delle articolazioni sacroiliuchc. di quella coxo- 
femorale. del segmento prossimale del femore o dellu 
sinfisi pubica (fig. 15. in basso). 

Una diversa densità della struttura ossea di uno dei 
vari segmenti, una zona osteolitica o di addensamento, 
una variazione di uno dei contorni e infine un'irregola- 
rità della zona articolare dcll'a., della sacroiliaca e della 
sinfisi saranno cosi facilmente evidenziabili. 

Il radiogramma dcll'a. presenta immagini pure e altre 
di sovrapposizione. Bisogna tener presente, a questo pro- 
posito, che le radiografie come le fotografie esprimono 
senza prospettiva figure che in realtà si trovano su piani 
diversi. Per ovviare a questo, studi sono stati compiuti 
e sono tuttora in corso allo scopo di produrre immagini 
tridimensionali. 

Nel passato recente si è fatto largo uso e con vantaggio 
della stereografia, che purtroppo oggi è stilo raramente 
applicata. 

In particolare, e procedendo dall'alto in basso, la 
radiografia della regione mostra: la grande ala iliaca, la 
spina iliaca antcrosupcnorc, la sacroiliaca con in basso 
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Fig. 15. In alto : particolare delle creste iliache di ragazza di 
anni 16. Molto evidente la disposizione a falce dei nuclei 
delle creste. In basso: bacino ed a. di persona adulta. Perfetta 
simmetrìa dei vari segmenti. Le zone di maggiore traspa- 
renza sull'ileo di destra sono dovute al contenuto delle anse 
intestinali, immagine di forma diversa ma identica inter- 
pretazione e quella sulla sacroiliaca sinistra. (OsserraskMte 
Assennata). 


la spina iliaca posteroinferiore, la grande incisimi ischiatica 
che culmina con la spina ischiatica e all’esterno di essa 
la linea innominata che si continua in basso e mcdial- 
mcntc con il limite superiore della branca orizzontale del 
pube. All'estremo limite mediale, la faccetta articolare 
pubica e la sinfisi. All'esterno, e procedendo sempre dal- 
l'alto in basso, la spina iliaca antcrosupcriore e poi quella 
anteroinferiore. Tra queste la zona più interna di mag- 
giore addensamento delimita la faccia esterna dell'osso 
iliaco (fig. 16). 

La cavità acetabolare s'inizia in alto dal ciglio coti- 
loidco e termina in basso con l'incisura ischiopubica. 
Questa divide il corno eotiloideo anteriore da quello po- 
steriore (fig. 16, n. 8 e n. 13). 

Dal ciglio eotiloideo si dipartono 3 linee di cui due 
pressoché trasversali alla testa femorale; il bordo ante- 
riore e quello posteriore della cavità cotiloidca e uno pa- 
rallelo che segue la periferia superiore, interna e inferiore 
della lesta a ca. 1/2 cm di distanza un po’ più all'interno 
delimitando la rima articolare. 

La porzione superiore costituisce il tetto del cotile, 
quella mediale il fondo. 

Spesso il bordo anteriore e quello posteriore non sono 
molto evidenti in quanto si sovrappongono all'imma- 
gine della testa. 

Quello che di solito appare più marcato è il bordo 
anteriore mentre l'altro va ricercato per trasparenza attra- 
verso la testa femorale. Questa è sempre molto ben visi- 
bile ed ha una porzione scmilunare più densa di quella 
extrarticolare. 
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Tale dato risulta assolutamente normale c va tcnu- 
to costantemente presente nello studio della sua densità 
strutturale in quanto corrisponde alla sovrapposizione 
dei bordi acetabolari. 

Quasi sempre inoltre è ben evidente la fossetta del 
legamento rotondo. Essa ha forma scmilunarc a concavità 
mediale c può essere di difficile reperto nei radiogrammi con 
a. in rotazione non intermedia (lìg. 16, n. 25). 

Un’immagine che spesso compare nei radiogrammi in 
antcroposteriorc è quella dell't/ radiologico o immagine 
a lacrima di Kóhler (fig. 16, n. 12). Contribuiscono alla 
sua formazione le seguenti immagini: porzione del fondo 
acetabolare, porzione interna del piccolo bacino c tuber- 
colo otturatorio supcrocstcrno. 

È ovvio che qualora un fattore patologico dovesse 
interessare uno degli clementi costitutivi, tale figura non 
comparirebbe nel radiogramma. Difetti proiettivi pari- 
menti, annullando la coincidenza delle lince, ne disturbano 
l’immagine. 

Nella porzione inferiore del radiogramma, subito al di 
sotto dcll’incisura ischiopubica, vi sono la tuberosità 



ischiatica, l'ischio, la sua branca ascendente c quindi 
quella discendente del pube. 

Inscritto tra pube c ischio si nota il foro otturatorio. 
Ben netti i profili della porzione prossimale del femore. 

In un radiogramma dell'a. compaiono di solito la parte 
prossimale della diafìsi. il grande c piccolo trocantere, il 
collo e la testa del femore. Quest’ultima ha l’aspetto di 
una semisfera con contorni, nei casi normali, sempre ben 
netti e regolari. Della fossetta di inserzione del legamento 
rotondo c della sovrapposizione delle immagini dei bordi 
anteriore e posteriore dell’acetabolo abbiamo detto sopra. 
Il collo assume aspetto troncoconico e in trasparenza 
c spesso ben visibile la struttura architettonica delle sue 
trabccole ossee. 

La densità è specifica e variazioni in difetto o in ec- 
cesso della stessa sono facilmente evidenziabili. 

Tracciando una retta nella porzione mediana del collo 
femorale, equidistante dal bordo supcriore c da quello 
inferiore, e un’altra nella testa similmente equidistante dai 
suoi bordi supcriore ed inferiore, si otterrà l'angolo ccrvico- 
cefalico (fig. 17, a sinistra ). Fsso è normalmente di ca, 6° c 



Fig. 16, A sinistra : articolazione dell’a. con visualizzazione completa dei suoi segmenti scheletrici. A destra: 1) spina iliaca postero- 
inferiore. 2) Spina iliaca posterosupcnorc. 3) Ileo. 4) Spina iliaca antcrosupcriore. 5» Faccia esterna dell'ileo. 6) Spina iliaca 
antcroinfcriorc. 7, retto COtiloidCO. 8> Ciglio cotiloideo. ‘>r Bordo anteriore dell'acetabolo. 101 Bordo posteriore dell'acetabolo 
II) Fossa acetabolare. 12) Immagine a U o a lacrima. 13) Incisori» ischiopubica. 14) Tuberosità ischiatica. 15) Branca ascen- 
dente dell’ischio. 16) Branca discendente del pube. 17) Foro otturatorio. IH) Branca orizzontale del pube. 19) Contorno della 
tuberosità ischiatica. 20) Spina ischiatica. 21 1 Linea innominata. 22) Parete interna del piccolo bacino. 23) Grande incisura 
ischiatica o sciatica. 24) A rticolazionc sacrai baca. 25) Fossetta del legamento rotondo. 26) Testa femorale. 27) Collo del femore 
con 27') bordo superiore e 27") bordo inferiore. 28) Grande trocantere con 28' ) bordo posteriore e 28") bordo anteriore. 29) Cresta 
intcrtrocantenca. 30) Fossetta sottotrocanterica. 31) Piccolo trocantere. 32) Dialisi femorale. (Osserva: ione Assennato). 
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Fig. 17. A sinistra: angolo ccrvicocefalico del femore (normalmcnlc di h*) ed angolo ccr\ icodiafUario (normalmente di 127* 
ncìladullo e di 140° nel bambino). A l centro : cpifisiolisi o distacco cpisifario. Particolarmente evidente lo slittamento in 
basso della testa. A destra: frattura mediana del collo del femore con spostamento in valgismo della testa. {Osserva zio tu 
Assennato). 



F IR. In alto: a. in proiezione laterale (o di Arcelin). 
In ìuìsso: a. in proiezione obliqua (o di Lilicnfcld), nella quale 
m ha piu chiara l'immagine del colile. {Osserva: urne Assen- 

niihf). 


può variare per effetto di molteplici fattori patologici. Tra 
i più frequenti ricordiamo la epifisiolisi e le fratture del 
collo (fig. 17, al centro e a destra). 

Un altro importantissimo angolo è quello ccrvicodia- 
fisario o angolo di inclinazione. Viene determinato dal- 
l’incontro della retta del collo con quella diafisaria. Nel- 
l’adulto l’angolo di inclinazione è di 127° I fig. 17. a 
sinistra ), nel bambino di 140°. Si parlerà di coxa valga 
o di coxa vara a seconda che tale angolo sia aumentato 
o diminuito. 

Il collo del femore c interessato, specie nelle persone 
anziane, da processi traumatici. La rima di frattura può 
essere alla base del collo, nella sua metà o subito al disotto 
della testa. 

Le fratture sottocapitate rivestono particolare impor- 
tanza in quanto in una discreta percentuale di casi con- 
segue ad esse la necrosi della testa per insufficiente ap- 
porto ematico. 

Procedendo verso l’esterno è ben visibile il grande tro- 
cantere (fig. 16. n. 28); nelle anteroposleriori si distin- 
guono facilmente il bordo anteriore, quello posteriore e 
quello supcriore. La linea di radiopacità, che dal grande 
trocantere si porla in basso e in avanti, è la cresta inter- 
trocanterica (fig. 16, n. 29). 

La depressione sui bordo esterno, subito al disotto del 
massiccio trocanterico, corrisponde alla fossetta sotto- 
trocantcrica. Da questa inizia praticamente la corticale 
esterna diafisaria. Contrapposta ad essa sul bordo interno 
mctafìsario, si nota una leggera salienza: il piccolo tro- 
cantere. le cui dimensioni variano a seconda della rota- 
zione dell’asse femorale (lìg. 16, n. 31). 

Si dirà quindi che l’a. in esame è in extrarotazione o in 
in trarotazione a seconda che il piccolo trocantere sia più 
o meno appariscente. 

La proiezione laterale o di Areelin (lìg. 18, in alto), 
che come detto sopra deve sempre completare lo studio 
radiografico dcll’a.. può considerarsi un particolare della 
regione in quanto in essa alcuni segmenti non sono più 
visibili mentre altri appaiono completamente trasformati 
dalla proiezione. 

Pube e ischio si sovrappongono mentre il ciglio coti- 
loidco è rappresentato nella sua completa figura anatomica. 
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Con questa proiezione si mettono essenzialmente in 
evidenza il collo e la testa del femore e i rapporti tra questa 
e il colile. 

Nella proiezione obliqua o di Lilienfcld (fig. 18, in basso) 
si ha più chiara l'immagine del colile e in particolare 
l'esatta misura della sua profondità. Particolarmente evi- 
denti la rima articolare e la fovea aceiabuii mentre è tal- 
volta difficilmente evidenziabile il bordo anteriore dello 
stesso. 

Pube e ischio sempre in sovrapposizione anche se più 
facilmente reperibili. 

La testa femorale appare assai ben disegnata mentre 
il collo è coperto dalla sovrapposizione del grande tro- 
cantere. 
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Introduzione 

Tra le malformazioni congenite della, quelle di gran 
lunga più importanti sono la displasia e la coxa varai 
però non bisogna dimenticare che esistono altre anomalie 
di forma, di struttura o di funzione che devono essere cono- 
sciute. Anche per l*a., come per gli altri organi, le ano- 
malie possono essere secondarie a cause esterne al feto 
(cioè impossibilitata espansione della cavità dcll'uicro 
materno, briglie amniotiche, etc.) e primitive, per causa 
insita nel germe embrionario o malformazioni propria- 
mente dette (variazioni istogenetiche, eie.). 

Tra le prime sono le amputazioni spontanee, che pos- 
sono interessare tutto l'arto. Le anomalie per difetto 
sono: le ametie. nelle quali l’arto non ha neppure iniziato 
la sua formazione; le ectr omelie, quando l’arto è ridotto 
a un monconcino carnoso. Si parla invece di focomelie 



Fig. 19. A sinistra: lussazione congenita bilaterale (varietà iliaca) 
Ortop. Unir., Roma l. 
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quando non si sviluppa il segmento prossimale di un arto 
mentre il o i segmenti distali sono sviluppati c quasi 
normali; si può avere cosi l'assenza congenita del femore, 
sia totale che parziale, conte può esistere solo la dialisi fe- 
morale, che può anche prendere rapporto diretto con la 
cavità acctabolare. 

Queste alterazioni si accompagnano quasi sempre ad 
alterazioni del bacino, almeno nel senso della ipoplasia. 
Interessano l'a. anche le anomalie di fusione perché nella 
sinmelia, nella quale gli arti inferiori sono uniti a dare un 
aspetto sircnoidc, spesso i due femori sono riuniti in uno 
solo che si impianta centralmente sul bacino in corrispon- 
denza della sinfisi pubica. 

Displasia congenita dell'anca (lussazione congenita del- 
l’anca) 

Si intende per displasia congenita dcll’a. una malforma- 
zione per la quale all’atto della nascita la testa femorale 
non si adatta alla cavità acctabolare per cui può essere in- 
dividuata allo stadio di prelussazione, allo stadio di lussa- 
zione c allo stadio di sublussazionc. Vi è da aggiungere che 
esistono forme di lussazioni cosiddette embrionarie che 
prcesistono all'atto della nascita. Sono per lo più forme 
teratologiche quasi sempre associale con altre malforma- 
zioni gravi nelle quali l'estremo prossimale del femore si 
forma c si sviluppa in sede etiopica senza mai avere alcun 
rapporto con la cavità acetabolare. 

La displasia congenita dcll'a. è un'anomalia molto fre- 
quente; in quasi tutti i continenti oggi lo è più del piede 
torto congenito. La malformazione predilige il sesso fem- 
minile nella proporzione di 4,3: I; è sovente bilaterale 
(56°„) ed ha caratteristiche ereditarie c spesso nettamente 
familiari. Si dice ad es. che vi siano tribù di indiani del 
Nord-Amcrica che vivono vicino al Gran Camon del Co- 
lorado, nelle quali tutti i membri presentano in modo* 
più o meno conclamato i segni della displasia congenita 
dcll'a. 

In Italia forse vi è una maggiore frequenza nel nord ma 
certamente è molto diffusa anche nel meridione. Forse 
la razza negra è meno colpita da una simile affezione, ma 
certamente non vi è quella prerogativa razziale che si so- 
steneva nel passato c che aveva fatto invocare addirittura 
un fattore etnologico nella patogenesi della displasia con- 
genita dcll'a. 

Come lussazione congenita fu nota fin dall'antichità 
(Ippocratc) c fu descritta dettagliatamente da A. Pare 



j 

delle a. A destra : sublussa/ionc congenita dcll'a. sinistra. (CHn. 
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Fig. 20. Lussazione congenita dcll’a. sinistra, varietà sopra- 
cotiloidca. Dall'alto in basso: radiogrammi prima della ridu- 
zione; nella I* posizione di Lorenz; nella 2* e dopo il trat- 
tamento. (C/m. Oriop. Unii 1 ., Roma t. 
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(1680). J. Humbert (18.10) per primo cercò di ottenere la 
riduzione nel vivente. 

I primi tentativi di ri posizione cruenta sono legati ai 
nomi di Poggi, Hoffa e Lorenz. Il metodo di riduzione 
incruenta ideato e descritto da A. Paci nel 1888 è stato 
prima osteggiato ma poi propagandalo e diffuso, come 
proprio, dal Lorenz. 

Numerose teorie patogenetiche sono state formulate; 
di queste meritano menzione quella meccanica e quella 
embrionaria. La teoria meccanica, in realtà del tutto su- 
perata, faceva dipendere la lussazione da un esagerato 
atteggiamento in flessione della coscia sul bacino assunto 
dal feto (Lorenz), o da una pressione abnorme eserci- 
tata dal liquido amniotico (Roser, eie.). La teoria embrio- 
naria invece si richiama a disturbi o ad arresto di sviluppo 
del colile, della testa femorale e di tutta la regione. 
Tali disturbi creano le condizioni che permettono, a 
distanza variabile dalla nascita, la lussazione o la sub- 
lussazione. 

Le lesioni primarie sarebbero da un lato l'alterato svi- 
luppo del tetto dell'acetabolo e l'alterazione di orienta- 
mento di tutta la cavità acetabolarc. dall'altro l'aumento 
dell’angolo di inclinazione e soprattutto il mancato 
aumento dell'angolo di declinazione del collo femorale. 
Bisogna ritenere che la displasia congenita dcll'a. dipenda 
da un vizio di prima formazione. La lesione anatomica 
che rende possibile la lussazione congenita dell’a. consiste 
in un'ipoplasia regionale che colpisce l'osso iliaco, il colile, 
il femore e le parti molli, ed è causata sia da un arresto di 
sviluppo sia da un ritardo nella sua evoluzione. 

L'osso iliaco, nei casi di lussazione unilaterale, e chiara- 
mente meno sviluppato del controiatcrale. L’acetabolo è 
ipoplasico e invece di essere rivolto come di norma verso 
il basso e verso l'esterno è rivolto verso l’alto, tanto da 
apparire sfornito di tetto e avere una inclinazione della 
porzione superiore che si può continuare con l'inclina- 
zione dell'ala iliaca, e verso l avanti tanto da poter giun- 
gere a non fornire il minimo appoggio anteriore alla testa 
del femore. Inoltre la cavità articolare e appiattita, ri- 
stretta trasversalmente, ingrandita verso l'alto e, a lussa- 
zione avvenuta, può mostrare sul suo margine supcriore 
un solco o doccia di migrazione fLudloff) che sta ad indi- 
care il cammino percorso dalla testa. 

Nel femore si ha un'ipoplasia della epifisi con ritardo, 
talora notevole, dcll'ossitìcazione del nucleo epifisario; il 
collo è breve e ipoplasico; l'angolo di inclinazione del- 
l’asse cervicale su quello diafisario è generalmente aumen- 
tato oltre i 130° dando luogo a una cova i alno: solo in 
qualche caso (7%) si può avere la tendenza ad una coxa 
vara. Anche l'angolo di declinazione che forma l'asse 
cervicale con il piano frontale del femore, che nel neo- 
nato è di 35”, nel lussato e aumentato. Vi è anche un'ipo- 
plasia della dialisi femorale. 

Per stadio di prclussazionc si intende la fase di difetto 
di sviluppo che precede la lussazione congenita (Putti). 
Le alterazioni anatomiche dei componenti articolari, che 
possono apparire poco evidenti nel neonato, si fanno 
sempre più marcate con il progredire dell'età. Queste alte- 
razioni fanno si che la testa tenda ad abbandonare l'ace- 
tabolo e, distendendo la capsula, a risalire. 

Tale risalita, per azione del tono muscolare e del ca- 
rico, aumenta costantemente in modo che la lesta femo- 
rale finisce col trovarsi sempre più in alto e posteriormente 
nella fossa iliaca esterna. 

La capsula distendendosi sopta la testa la avvolge for- 
mando il cappuccio cefalico e davanti all'acetabolo forma 
la borsa dell" acetabolo, perché ristretta quasi a clessidra 
per azione del tendine dcll'ilcopsoas (istmo della capsula). 
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L’acquisizione di queste nozioni e assai importante e ci 
consente di spiegare molti insuccessi ottenuti con la tera- 
pia incruenta. 

A seconda delle posizioni della testa si distinguono: 

a) Una varietà sopracotiloidca della lussazione nella 
quale la testa migrando in senso posterosuperiore si ar- 
resta subito al di fuori della cavità acctabolica. Qui essa, 
con la sollecitazione meccanica causata dal suo movi- 
mento. può provocare una maggiore mineralizzazione della 
zona nella quale si appoggia direttamente e una reazione 
proliferala pcriostalc all’intorno. In tal modo si costi- 
tuisce una nuova cavità articolare (neocotile) che non 
riesce però mai ad essere congruente come un vero ace- 
tabolo. 

b) Una varietà sopracotiloidca c iliaca quando la testa, 
non trovando un appoggio stabile, non prende intimi rap- 
porti con la pelvi c quindi, con la flessione c Tcstcnsione, 
passa dalla posizione sopracotiloidca a quella iliaca. 

c) Una varietà iliaca, quando la testa trova alloggio 
permanente nella fossa iliaca esterna ove può stimolare 
la produzione di un neocotile. 

Si parlerà di sublussazione quando la testa si allontana 
dal fondo della cavità articolare cd essendo il tetto del- 
l’acetabolo svasato migra parzialmente verso l’alto senza 
però perdere completamente i rapporti tra i componenti 
articolari. In caso di marcata antiversione del collo femo- 
rale con orientamento anteriore dell'acetabolo si potrà 
avere una sublussazione anteriore. Frequentemente i due 
tipi di sublussazionc. supcriore c anteriore, coesistono. 

È necessario ricordare che possono esistere sublussa- 
zioni primitive c sublussazioni secondarie. Le prime sono 
l’esito spontaneo di prelussazioni lievi non trattate, nelle 
quali il grado di displasia non era tale da condurre a una 
vera lussazione. Le seconde possono anche essere l'esito 
di lussazioni correttamente trattate, nelle quali però la 
gravità della displasia non ha permesso la completa 
ricostruzione dei rapporti articolari, in modo che ne è 
residuata una non perfetta congruenza tra i due capi 
articolari. 

Nelle lussazioni inveterate si producono alterazioni nella 
testa, nell'acetabolo, nel bacino, nei tessuti molli e nella 
colonna vertebrale. La testa si deforma variamente, a cap- 
pello di fungo, a respingente di vettura ferroviaria, a 
cono, c infine può fondersi completamente col collo in 
modo da sembrare mancante. Il colile viene completa- 
mente obliterato da tessuto fibroso mentre si può formare 
un neocotile nella parte superiore della doccia di migra- 
zione là dove la testa femorale ha trovato il suo stabile 
appoggio. Il bacino assume un’inclinazione fissa verso il 
lato lussato nei casi unilaterali o diminuisce la svasatura 
nei casi bilaterali. In tutti i casi compie un chiaro movi- 
mento di nutazione. 1 legamenti e i muscoli subiscono 
anch’essi alterazioni; tutte le fibre che hanno direzione 
trasversale (piramidale, gemelli, otturatori e quadrato) si 
allungano e quelle a direzione longitudinale (pclvifcmo- 
rali e pelvitibiali) si accorciano. I glutei, data la disposi- 
zione delle loro fibre, in parte sono allungati c in parte 
sono accorciati. Nella colonna vertebrale si ha sempre un 
aumento notevole della lordosi lombare c nei casi unila- 
terali si ha una vera scoliosi. 

Sintomatologia 

Il trattamento terapeutico è tanto più utile quanto più 
è precoce. Si comprende pertanto l’importanza dei sin- 
tomi che ci consentono di svelare l’esistenza di uno stato 
di prelussazione. In ordine di frequenza c di importanza, 
le ragioni che fanno sorgere il sospetto della malforma- 
zione sono le seguenti: 
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Fig. 21. Segni radiografici della lussazione congenita dcll’a. 
L’ogiva di Shcnton c spezzata; il nucleo di ossificazione della 
testa femorale cade al di fuori di una perpendicolare abbassata 
dal margine superiore del tetto cotiloideo, cd incrocia la oriz- 
zontale tracciata per le due cartilagini ad Y. {din. Ortop. 
Unir., Roma). 


a) ipotrofia complessiva dell’arto, particolarmente della 
natica, accompagnata dalla sensazione di un accorcia- 
mento non misurabile dell’arto che il bambino muove 
meno; 

b) rotazione esterna, talora lieve flessione c diffìcile 
abduzione; 

c) asimmetria dei solchi cutanei; 

d) lieve rumore di scroscio o di scatto dolce nella fles- 
socstcnsionc o ncll’abduzionc c intrarotazionc; 

e) consaguinei lussati. 

I segni radiologici sono: 

a) estremo femorale allontanato dal fondo acetabolare e 
a volte leggermente migrato verso l’alto; 

b) ipoplasia del nucleo epifisario femorale e ritardo nella 
sua comparsa; 

c) rigidità c sfuggenza del tetto dell'acetabolo. Occorre 
però tener presente che esiste una grande varietà indivi- 
duale nella morfologia del colile. 

I sintomi di lussazione invece, prima che il paziente inizi 
il cammino , sono: 

a) ipotrofia c accorciamento dell’arto; asimmetria dei 
solchi glutei c inguinali; ritardo nell’inizio della deambula- 
zione, e, importantissimo quando si può rilevare, il re- 
perto palpatorio della testa femorale lussata; 

b) segno di Savariaud (l’accorciamento dell’arto esteso 
aumenta nella posizione seduta perche la testa femorale, 
non fissata, è attratta posteriormente dall’aumentata ten- 
sione dei muscoli pclvicrurali); 

c) segno di Trélat o della squadra, che dimostra come 
per la lassità capsulolcgamcntosa c per l’antivcrsionc del 
collo femorale è possibile realizzare una rotazione interna 
esagerata della coscia sul bacino; 

d) segno di Malguigne. che ha lo stesso valore del pre- 
cedente. svelando che è possibile raggiungere un’addu- 
zione eccessiva; 

c) segno di Dupuytren o della pompa, secondo il quale 
in posizione orizzontale e a bacino fisso, tirando caudal- 
mente e poi spingendo cranialmente l’arto, si rileva un 
movimento di pompa dovuto all'escursione della testa 
femorale. 

I segni radiologici sono, con maggiore evidenza, quelli 
illustrati descrivendo la prelussazione, soltanto che l’ectopia 
dell'epifisi cefalica femorale non è solo nel senso dell’al- 
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I ig- 22. Fotografie di pazienti addìi da lussazione congenita 
bilaterale delle a. apparecchiati nella 2 A posizione di Lorenz. 
{CI In. Orlop. Unir.. Roma). 


lontanamcnto dal fondo ma anche nella sua risalita più 
o meno marcata rispetto alla linea ideale. Si osserva 
inoltre un'alterazione della linea di Shenton la quale non 
viene più a costiture un'ogiva normale, come ben si rileva 
nella fig. 21. 

La conoscenza di altri piccoli segni radiologici, rileva- 
bili nella lussazione congenita dell'a., è di competenza 
nettamente specialistica. 

A deambulazione iniziala (la deambulazione si inizia 
con ritardo) la sintomatologia varia secondo che la lus- 
sazione sia unilaterale o bilaterale. Se la lussazione è uni- 
laterale il paziente presenta una claudicazione per caduta 
elastica, se è bilaterale presenta un'andatura anserina. 
Nelle forme unilaterali il bacino c abbassato dal lato lus- 
sato; le pliche cutanee sono asimmetriche, l'arto dal lato 
lussato è funzionalmente accorciato. La colonna verte- 
brale finirà con l'assumere una deviazione scoliotica con 
convessità lombare rivolta vero il lato malato. L'aumento 
della lordosi lombare c la regola. Nei lussati bilaterali si 
ha una deformazione del bacino che. per la risalila dei 
grandi trocanteri, acquista una forma trapezoidale, con 
divergenza delle cosce e allargamento abnorme del pe- 
rineo. Il segno di Trcndclcnburg c positivo dal lato lus- 
sato. Si rileveranno altresì tutti i segni di risalita del 
grande trocantere rispetto alla linea di Roscr-Nélaton, 
al piano di Peter, ctc. 

L'esame radiografico, oltre a confermare con sicurezza 
la diagnosi posta clinicamente, permette di giudicare esat- 
tamente lo stato anatomico del cotile. della testa femorale, 
del collo c dei rapporti esatti fra testa c acetabolo. 

La diagnosi, quando si é tenuto conto dei sintomi de- 
scritti e dell'esame radiografico, è abbastanza facile. La dia- 
gnosi di prelussazione è piu difficile a meno che non si 

1727 


percepisca il segno dello scatto; comunque la sua con- 
ferma c data dall'esame radiografico esattamente inter- 
pretato. L'importanza dell'instaurazione di un tratta- 
mento precoce giustifica accurate indagini radiologiche 
anche nei casi solamente dubbi. La diagnosi differenziale 
della lussazione congenita deve essere posta con le lussa- 
zioni traumatiche o patologiche (nelle quali però il dato 
anamncstico in genere indirizza esattamente), con la coxa 
vara, con le fratture del collo del femore, con i distacchi 
epifisari prossimali del femore, con l'cpifisiolisi e con il 
rachitismo. In tutte queste lesioni sarà per lo più possibile 
apprezzare la testa femorale presente nella sua sede mal- 
grado i segni clinici dimostrino la risalita del gran tro- 
cantere. Comunque l'esame radiografico varrà a diri- 
mere i dubbi. 

La prognosi è sfavorevole per la funzione nelle forme 
inveterate non trattate perche la limitazione dcU'artico- 
larità diverrà sempre molto grave, la deviazione in lordo- 
scoliosi della colonna vertebrale provocherà anche a questo 
livello manifestazioni artrosiche dolorose e la deambula- 
zione sarà resa notevolmente difficile. Basti ricordare che 
Ippocrate, parlando dei lussati congeniti dell'a., diceva: 
•< qui incedunt brutorum modo ». Anche nelle forme inve- 
terate ridotte chirurgicamente la prognosi è riservala quoad 
functionem sia perché residua quasi sempre uno stato di 
sublussazione sia perché l'usura delle superfici cartila- 
ginee. che per lungo tempo non erano state sollecitate fun- 
zionalmente in maniera adeguata, predispongono a una 
coxartrosi precoce. 

Nei casi trattati entro i limiti ammissibili per una ridu- 
zione incruenta (6 anni), la prognosi è tanto migliore 
quanto più precocemente è stata iniziata la cura, donde 
l'importanza di riconoscere tempestivamente uno stato di 
prclussazionc c iniziare subito la terapia. 

Terapia 

Lo scopo del trattamento è di riportare la testa femorale 
nell'acetabolo e mantenersela sino a che l'articolazione 
abbia raggiunto la completa stabilità per l'adattamento 
progressivo delle parti corrispondenti. La pressione della 
testa femorale all'interno della cavità articolare permette 
la riduzione dell'ipertrofia del cuscinetto fibroadiposo che 
costituisce il pulvinar acetabnli, stimola l'accrescimento 
della cartilagine ad Y a ripristinare almeno in parte un 
corretto orientamento dell'acetabolo, c stimola la proli- 
ferazione del tetto. Inoltre la testa femorale, aH'intcmo 
della cavità acctabolare, tende a riassumere la forma sfe- 
rica che per l’appoggio incongruo nel ncocotilc andava 
progressivamente perdendosi. Nello stesso tempo, essen- 
dosi ripristinate forze prcssoric normali a livello della 
cartilagine iuxtaepifisaria, si può avere una lenta corre- 
zione, almeno parziale, dell'eccessiva antivcrsionc del 
collo femorale. 

Nei casi diagnosticati allo stadio di prclussazionc la 
terapia consiste nel porre e mantenere le a. in quel grado 
di abduzione che sarà necessario per ottenere che la testa 
femorale sia perfettamente centrata nel fondo dell'aceta- 
bolo. Ciò può essere ottenuto semplicemente con un cu- 
scino piramidale o con un triangolo divaricante posto fra 
le coscctte del piccolo paziente. Vi sono numerosi tipi di 
apparecchi ortopedici ideati a questo scopo (mutandine 
divaricataci, divaricatore di Forrester-Brown, doccia me- 
tallica posteriore pelvipedidia di Marino-Zuco, ctc.). la 
preferenza però oggi è accordata a qualsiasi mez-zo che 
mantenga la posizione di abduzione pur consentendo movi- 
menti di flessoestensionc c di rotazione perche questo sti- 
molo funzionale sollecita un più rapido sviluppo del tetto 
acctabolico. Tali sistemi di divaricazione verranno man- 
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tenuti fino a quando non si osserverà radiograficamente un 
adeguato sviluppo del cotilc e della testa femorale. 

In presenza di una lussazione già costituita é necessario 
praticarne la riduzione incruentemcnte. se è possibile e 
facile; ma conviene ricorrere alla riduzione cruenta ogni- 
qualvolta si abbia la sensazione che le manovre incruente 
dovrebbero essere spinte al punto da essere banalizzanti 
per i componenti articolari. Nessun metodo può assicu- 
rare il 100 % di successi; nei bambini al di sotto dei 2 
anni i risultati del trattamento incruento danno, se- 
condo i vari A A., dal 60 all'80% ca. di successi nelle 
forme unilaterali e dal 40 al 60% nelle forme bilaterali. 
Tra i casi normalmente considerati successi, però, ven- 
gono annoverati anche quelli nei quali permane una con- 
dizione di eccessiva antiversione del collo femorale o una 
incompleta ricostruzione del tetto acclabolare, situazioni 
che, pur essendo clinicamente stabili, sono da conside- 
rare di sublussazionc c pertanto tali da predisporre l'in- 
sorgere di un'artrosi precoce. Col crescere dell'età i ri- 
sultati favorevoli diminuiscono grandemente c, a 6 anni, 
un risultato completo viene considerato poco probabile. 
Con l'aumcntarc del tempo di osservazione postriduttivo 
diminuiscono i buoni risultati perché aumentano i casi 
nei quali una ostcocondrosi, instauratasi tardivamente, 
evolvendo verso una precoce artrosi deformante giova- 
nile. rende cattivo un risultato in un primo tempo buono. 
Nella lussazione congenita, a differenza della lussazione 
traumatica, l'integrità della capsula c dei legamenti, le 
profonde modificazioni di queste formazioni e dei muscoli 
e, infine, la mancata corrispondenza c il mancato adatta- 
mento delle superfici articolari rendono ragione delle dif- 
ficoltà che si oppongono alla riduzione incruenta c che 
costringono a prolungare la terapia per molti mesi. Le 
difficoltà alla riduzione sono soprattutto legate all'accor- 



Fig. 23. Paziente affetta da lussazione bilaterale delle a., trat- 
tata incruentcmentc c posta in tutore metallico per mantenere 
la posizione di abduzione c intrarotuzione delle a. (C/m. Ortop. 
Unir., Roma). 


ciamento dei muscoli adduttori c tubcrositari. alla pre- 
senza dell’istmo della capsula e alla possibilità di un'intro- 
flessione del limbus. 

Il metodo di riduzione incruento, secondo Paci-Lorenz, 
per un cinquantennio c stato impiegato in tutto il mondo 
e ancora molti ortopedici continuano a impiegarlo su 
vasta scala. Esistono anche modifiche di questo metodo, 
oppure altri metodi, che possono in alcuni casi facilitare 
la riduzione (Lorenz, Hoffa. Schanz, Calot, Schede, etc.). 
La manovra di riduzione nel metodo di Paci-Lorcnz c 
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basata sulla flessione della coscia sul bacino a 90°, fles- 
sione che permette di riportare la testa femorale poste- 
riormente al ciglio dell'acetabolo; una trazione secondo 
l'asse della coscia e la manovra di abduzione ed extraro- 
tazione permettono alla testa femorale di superare il mar- 
gine cotiloidco c di rientrare nella cavità articolare, con 
l'aiuto anche della tensione che si provoca nel muscolo 
ileopsoas. 

Le manovre di riduzione, specie se non compiute con 
delicatezza, comportano un trauma della testa femorale 
c possono causare l'insorgere di ostcocondrosi. 

Ottenuta la riduzione si cerca di diminuire ('abduzione 
c la flessione senza che la lussazione si riproduca. Si pro- 
cede quindi ad immobi lizzare l’arto mediante apparecchio 
gessato in «posizione di rana» (flessione da 90 a 130°, 
abduzione da 90 a 80° ed cxtrarotazionc a 90*). Si man- 
terrà il paziente in questa posizione per il tempo neces- 
sario a determinare la retrazione della parte superiore c 
posteriore della capsula c dei legamenti c lo sviluppo di 
una sufficiente cavità acctabolare (in genere occorrono da 
3 a 6 mesi). Quando l'a. è sufficientemente rigida si può 
passare alla 2* posizione o posizione di Lange (abdu- 
zione a 60*. flessione a 30°, rotazione interna a 30°), per 
determinare l’accorciamento della parte superoantcriorc 
della capsula c aumentare la capacità dell'acetabolo di 
contenere la testa femorale. In questa 2* posizione i pa- 
zienti sono mantenuti per 3-6 mesi, dopodiché possono 
venire posti, ancora per qualche tempo, in un tutore 
ortopedico che permetterà la cauta mobilizzazione e la 
massoterapia dell'arto, e quindi potranno cominciare a 
riprendere, gradatamente, la deambulazione libera. 

La riduzione estemporanea in anestesia generale se- 
condo Paci-Lorcnz comporta un trauma della testa del 
femore e quindi può essere una delle cause delle nume- 
rose osteocondrosi postriduttivc che si osservano nei pa- 
zienti cosi trattati. Per evitare questo trauma il Sommcr- 
ville (1954), riprendendo c modificando i tentativi di 
Humbcrt e Jaquicr e di Pravaz, ha pensato di porre gli 
arti inferiori del piccolo paziente in trazione continua 
cutanea diretta secondo l'asse verticale del corpo. 

Lentamente, nel giro di 20 giorni o più, i due arti infe- 
riori vengono abdotti fino a 90". Un'intrarotazionc gra- 
duale facilita la riduzione. Una volta che questa sia stata 
conseguita si diminuisce gradatamente la trazione, anche 
per essere sicuri della stabilità della riduzione, mante- 
nendo immutato l'atteggiamento degli arti inferiori. Si im- 
mobilizza quindi in questa posizione il paziente con appa- 
recchio gessato toracopedidio. La grande maggioranza 
degli AA. è oggi orientata verso il metodo della trazione 
continua, ma secondo alcuni è da evitare assolutamente la 
intrarotazionc dell'arto perche da lavori sperimentali 
molto dimostrativi si è compreso che essa diminuisce l’af- 
flusso di sangue arterioso al nucleo cefalico del femore 
fino a provocare una completa ischemia. Inoltre l'intraro- 
tazionc, dal punto di vista meccanico, pur non riuscendo 
in realtà a sollecitare un ulteriore aumento dell'antiver- 
sionc del collo femorale, per lo meno ostacola la fisiolo- 
gica diminuzione dell'angolo di declinazione. 

Questi AA. quindi procedono ugualmente alla lenta 
divaricazione degli arti inferiori in trazione continua, ma 
sollecitano gli arti in cxtrarotazionc ottenendo la ridu- 
zione praticamente in 1“ posizione di Paci-Lorenz. 

L'immobilizzazione in apparecchio gessato avviene pra- 
ticamente in posizione di rana. ma. se la riduzione è suffi- 
cientemente stabile, sarà realizzata solo fino alle ginocchia 
o a metà gamba in modo che i movimenti dei segmenti di- 
stali dell’arto si trasmettano come sollecitazioni funzio- 
nali all'a. a stimolare il ciglio acctabolico ad una rapida 
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Fig. 24. Lussazione congenita dell'a. destra inveterata, con 
formazione di ncocotilc e notevoli fatti di artrosi deformante, 
che hanno determinato quasi una biforcazione naturale. ( Ctin . 
Or top. Univ., Roma). 


crescita. Superato il tempo necessario in tale posizione, 
sempre che la stabilità dcll’a. lo consenta, si passerà ad 
un apparecchio gessato tipo Batchelor, formato cioè di 
due apparecchi gessati femoropedidi raccordati fra loro 
da una sbarra divaricatrice che manterrà le a. nel grado 
necessario di abduzione e in rotazione indifTerente con una 
completa possibilità di flcssocstcnsionc. Anche il tutore 
ortopedico, da applicare al termine delPimmobilizzazione 
in apparecchio gessato, avrà le stesse caratteristiche. 

Quando la riduzione incruenta fallisce o la testa femo- 
rale è incontenibile nell'acetabolo, quando si ha rilus- 
sazionc durante la cura o a fine cura, o nei casi di età 
già avanzata, si esegue una riduzione cruenta. Questa 
può essere eseguita con tecniche varie, secondo gli AA., 
e spesso quando il reperto intraoperatorio mostra un ace- 
tabolo non eccessivamente continente può essere asso- 
ciala ad intervento di osteotomia pelvica (Saltcr, Chiari, 
Pcmberton. ctc.). La più usata è quella di Salter, consi- 
stente in un'osteotomia che dalla grande incisura ischia- 
tica va alla spina iliaca anteroinferiore permettendo 
cosi l'infissionc nella rima osteotomia di un grosso tra- 
pianto osseo triangolare che a sua volta costringe il 
frammento inferiore a ruotare facendo perno sulla sinfisi 
pubica. 

L'acetabolo cosi si orienta in modo da ricoprire comple- 
tamente la testa femorale dall'alto c dal davanti c diviene 
perfettamente congruente e continente. Dopo la riduzione 
cruenta, cioè dopo la riduzione più la osteotomia pel- 
vica, è necessario almeno I mese di immobilizzazione in 
apparecchio gessato che mantenga l’arto abdotto e in 
rotazione indifTerente. Nelle lussazioni inveterate sono state 
completamente abbandonate le osteotomie di appoggio 
che miravano a dare al bacino un sufficiente sostegno 
sulla dialisi femorale (Frolich, Schanz, Hass, Lorenz, 
Momsen. Camera); nei casi unilaterali si può procedere 
ad una riduzione-artrodesi o, in tutti i casi, ad una ridu- 
zione associata a osteotomia pelvica o ad un'artroplastica 
di a. con sostituzione cndoprotcsica della testa c del collo 
femorali. 

Nelle sublussazioni, sia primitive sia postriduttive, sono 
state abbandonate ormai le operazioni di tcttoplastica 
(Lance, Putti, Nové-Josserand, Pouzet, etc.) in favore 
delle osteotomie pelviche (Saltcr, Chiari, Pcmberton). 
A queste possono essere associate le osteotomie di dire- 
zione che mirano alla correzione degli eccessivi valgismo 
e antiversione del collo femorale spesso presenti nella 
displasia congenita dell'a. In alcuni casi, quando la displasia 
dell'acetabolo non è molto evidente e la sublussazione 
dipende praticamente solo dall'alterata direzione del collo 


femorale, l’osteotomia intertrocanterica di direzione ri- 
solverà completamente il problema terapeutico. 

Coxa valga 

Coxa valga , come anche coxa vara , sono termini gene- 
rici che stanno a indicare una variazione patologica del- 
l’angolo di inclinazione del collo del femore, dell’angolo 
cioè formato dall'incontro dell’asse longitudinale della dia- 
lisi femorale con l’asse longitudinale cervicoccfalico. Nel- 
l'individuo normale tale angolo oscilla fra 118* e 130°, 
con una media di 124°; le variazioni in difetto portano al 
varismo, quelle in eccesso al valgismo del collo femorale. 
La coxa valga congenita deve essere distinta da quella 
paralitica. Quest’ultima è un adattamento dell’accresci- 
mento scheletrico alla mancanza delle forze muscolari 
mentre la forma congenita è un’alterazione primitiva della 
cartilagine iuxtaepifisaria, tanto è vero che quando è 
corretta nella prima infanzia tende a recidivare. Quasi 



Fig. 25. Coxa valga. ( Cfin . Or top. Univ., Roma). 


sempre al valgismo del collo si associa anche un aumento 
dell'angolo di declinazione (antiversione) vale a dire un 
aumento dell’angolo formato tra asse cervicocefalico c 
piano frontale del femore. Tale angolo nell'Individuo nor- 
male è di 12°, patologicamente, però, può giungere fino a 
40-45°. Molto spesso l'affezione è bilaterale. Nelle forme 
unilaterali può determinare un’impercettibile ctcromctria 
longitudinale degli arti inferiori. Può decorrere per mol- 
tissimi anni asintomaticamente non determinando parti- 
colari squilibri della deambulazione, ma nelle forme più 
gravi determina un’incongrucnza della testa femorale con 
l'acetabolo (coxa valga snhlussaiis) creando i presupposti 
per l'insorgenza di una coxartrosi precoce. Qualche A. 
ritiene che la coxa valga possa essere nei bambini una 
causa predisponente al morbo di Perthes. 

La diagnosi c generalmente radiologica. La terapia, che 
è necessaria solo nelle forme più accentuate, è chirurgica 
(osteotomia intertrocanterica di direzione). 

Coxa vara 

È stato detto, nel capitolo precedente, che per varismo 
del collo femorale deve intendersi una diminuzione del 
normale angolo di inclinazione, ma non sempre il varismo 
del collo femorale è determinato da tale condizione (va- 
rismo cervicodiafisario) ; talora, come nella coxa vara degli 
adolescenti, l’alterazione è localizzata al punto d’incontro 
fra asse longitudinale del collo e asse longitudinale dcl- 
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l'epifisi. Normalmente, questi due assi si identificano in 
un unico asse cervicocefalico, mentre in casi patologici al 
loro incontro possono formare un angolo aperto in basso 
( varismo cervicocefalico). Il varismo del collo femorale 
può essere dovuto a cause assai diverse. Esiste una coxa 
vara traumatica, generalmente in esito a frattura del collo 
del femore non correttamente trattata; più frequente- 
mente è il rachitismo che ne determina la comparsa nei 
primi anni di vita. La coxa vara rachitica c quasi sempre 
bilaterale e si accompagna alle caratteristiche alterazioni 
di questa malattia, diffuse a tutto lo scheletro, perciò è 
facilmente riconoscibile. Inoltre tutti i processi che inte- 
ressano il collo femorale, siano essi distrofici, infiamma- 
tori o neoplastici, possono provocare l'insorgenza della 
deformità. Ma a parte queste forme sintomatiche, esistono 
due forme di coxa vara, cosiddette essenziali, che devono 
essere considerate come malattie a se. ben definite: la 
coxa vara congenita, che fa parte delle malformazioni 
congenite, e la coxa vara dell' adolescenza, che rientra 
nelle deformità acquisite e pertanto merita una trattazione 
separata. 

Già prima dell'inizio della deambulazione nella coxa 
vara congenita il bambino presenta tutti i segni di risalita 
del gran trocantere (v. sopra: studio clinico). General- 
mente però la malattia si manifesta all'inizio della deam- 
bulazione, che avviene in età normale, con claudicazione 
di caduta pura, pendolare se unilaterale, anscrina se bila- 
terale, però con assoluta assenza di dolore anche nelle 
forme inveterate. L'ammalato presenta un accorciamento 
del femore che c apparente se la misurazione viene ese- 
guita dall'apice del gran trocantere alla rima articolare 
del ginocchio, ma c reale se con metodi radiografici si mi- 
sura la distanza tra il polo superiore della testa femorale 
c la stessa rima articolare del ginocchio. Permangono c 
divengono anzi più evidenti i segni di risalita del gran 
trocantere con conscguente ravvicinamento delle inser- 
zioni del medio e del piccolo gluteo, che, determinandone 
l'insufficienza, provoca il fenomeno del Trcndclcnburg. 

Questi segni potrebbero indirizzare verso una diagnosi 
di lussazione congenita dcll'a,, ma ogni dubbio cadrà 
di fronte ad un segno indiscutibile: la palpazione della 
testa femorale nella sua sede normale. All'esame della 
mobilità si osserva una limitazione più o meno spiccata, 
sino alla scomparsa dei movimenti di abduzione, senza 
la comparsa però del segno della corda degli adduttori. 
Anche i movimenti di intrarotazionc potranno essere leg- 
germente ridotti. Tali limitazioni dell'escursione artico- 
lare sono facilmente spiegabili per l'intervento di un 
ostacolo meccanico rappresentato dall'apice del gran tro- 
cantere che. per la sua risalita, viene a trovarsi a contatto 
con l’ala iliaca. 

Il quadro radiologico e assai caratteristico: anzitutto 
per l'aspetto di verticalità della linea epifisaria ampia e a 
margini irregolari; questo aspetto fu notato per primo da 
Hoffa, pertanto l'alTezionc viene anche chiamata carti- 
lagine verticale di HofJa. Assai caratteristica, ma non 
sempre presente, una biforcazione verso il basso della 
cartilagine epifisaria, che delimita cosi un cuneo triango- 
lare a base inferiore. La testa femorale è in sede, ma netta- 
mente ipoplasica; cosi anche il collo è meno sviluppato, 
tanto da apparire corto c tozzo. Sul radiogramma è poi 
possibile, con particolari metodi grafici (angolo epifi- 
sario di Hclbing. angolo di direzione di Alsbcrg, linea di 
Lange). determinare il varismo e la sua entità. La dia- 
gnosi, se clinicamente può lasciare qualche dubbio, di- 
viene facile in base all’esame radiografico. 

La natura dell'affezione c ancora molto oscura; molti 
caratteri ne confermano l'origine congenita e l'opinione 

1733 



Fie. 26. A sinistra : soggetto di 13 anni affetto da coxa vara 
deh' adolescenza', l'angolo ccrvicodiafisario e normale, mentre 
il varismo c a carico dell'angolo cervicocefalico. A destra : 
coxa vara traumatica destra, (din. Ortop. Univ., Roma). 


più attendibile è che sia dovuta ad un'altera/ione della 
osteogencsi della cartilagine epifisaria, non in senso quali- 
tativo, come nella discondroplasia, ma in senso quantita- 
tivo, che si manifesta con un ritardo dell'ossificazione 
della cartilagine stessa; su tale alterazione possono agire 
secondariamente, in senso deformante, le forze di carico. 

L'evoluzione è in genere progressiva e porta a gravi 
deformazioni del collo, anche perché, essendo l'affezione 
indolore, la diagnosi c per lo più fatta tardivamente. In 
casi meno gravi, se viene a cessare precocemente la causa 
della distrofia, il collo può svilupparsi quasi normalmente. 

In questi casi, nei quali permane la risalita del gran 
trocantere ma i rapporti fcmoroacetabolari non sono gra- 
vemente alterati, la terapia potrà essere rappresentata da 
un intervento chirurgico di abbassamento del gran tro- 
cantere. Nei casi gravi sarà necessario eseguire interventi 
ostcotomici per modificare la direzione dell'asse ccrvico- 
diafìsario, associati ad abbassamento del gran trocantere. 

Ostcocondrosi giovanile 

Sin.: co.vw plana ; pscudocoxalgia; malattia di Waldcn- 
strtìm; malattia di Lcgg-Calvé-Perthcs; osteocondritc de- 
formante giovanile; necrosi asettica dell'epifisi prossi- 
male del femore. 

Questo quadro morboso fa parte di quel gruppo di ma- 
lattie del periodo dell'accrescimento che possono essere 
localizzate alle epifisi, ai nuclei accessori per le apofìsi 
o alle piccole ossa c che vengono raggruppate sotto il 
nome di ostcocondrodistrofic dell'accrescimento od ostco- 
condrosi giovanili, come il li morbo di Kohler delle 
teste dei metatarsi o il morbo di Osgood-Schlatter del 
nucleo di accrescimento della tuberosità anteriore della 
tibia o il morbo di Kohler dello scafoide tarsale. Tutte 
queste entità cliniche hanno in comune l'appartenenza al 
periodo di accrescimento c il tipo di alterazione anatonio- 
patologica che colpisce sia la parte già ossificata del nucleo 
di accrescimento sia la cartilagine seriata che lo circonda. 

L’ctiologia del morbo di Lcgg-Calvé-Perthcs, come 
quella di tutte le forme di osieocondrosi giovanile, è ancora 
oscura nonostante i numerosi lavori, anche sperimentali, 
sull’argomento. Sono state formulate varie teorie come 
quella infettiva, quella endocrina, quella traumatica c 
quella congenita. La teoria infettiva farebbe dipendere 
l'affezione da un processo infiammatorio primitivo o me- 
tastatico che causerebbe l’occlusione trombotica dei vasi 
epifisari con conseguente necrosi del tessuto osseo e della 
cartilagine del nucleo epifisario (UlTrcduzzi). In nessun 
caso, però, si è trovato il benché minimo segno di questo 
iniziale focolaio infiammatorio. La teoria endocrina diffi- 
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cilmcntc può essere sostenuta dato che, pur avendo a suo 
vantaggio argomenti validi, e incomprensibile come una 
perturbazione che interessa l'intero organismo possa poi 
manifestarsi in un unico nucleo di accrescimento. Per 
quanto riguarda la teoria traumatica, accettata da molti, 
è necessario suddividerla in due tendenze: quella dei soste- 
nitori della possibilità che microtraumi ripetuti produ- 
cano realmente fratture alle quali dovrebbe conseguire 
un'occlusione trombotica dei vasi cui segue la necrosi dei 
tessuti irrorati da questi; e quella dei microtraumi che pro- 
durrebbero un'occlusione vasalc primitiva cui farebbero 
seguito piccole fratture del tessuto necrotico (Leggi. Ciò 
accadrebbe perché il sistema vascolare epiiìsano é molto 
labile c soggiacendo a squilibrio vascolare postraumatico 
(Le riche e Policard) vasti territori rimarrebbero privi di 
vascolarizzazione. Ugualmente il trauma potrebbe agire 
inducendo una metaplasia ossea per variazioni del tasso 
del calcio in conseguenza di una iperemìa attiva (Tiller 
e Bousser). L'importanza del trauma, sia unico, violento, 
sia in forma di piccoli traumi ripetuti, pur essendo varia- 
mente valutata è indubbia. 

Certamente tra tutte le teorie etiopatogenetiche quella 
che gode più credito è la teoria congenita sia per la fre- 
quente bilateralità della lesione sia perché in un gran 
numero di casi vi sono un valgismo e un'anti versione del 
collo femorale, che ricordano la displasia congenita dcll'a. 

Si è accennato al rapporto con la displasia congenita 
dell'a. anche perche le alterazioni del cotilc ricordano quelle 
presenti nella sublussazione. Si avrebbe quindi un'incon- 
gruenza articolare che causerebbe stiramenti c rotture dei 
vasi del legamento leres (Calot). L’alterazione di forma del 
cotile potrebbe essere prodotta per pressione degli invo- 
lucri fetali sui femori; si avrebbe cosi una modificazione 
strutturale, causa poi di una compressione della carti- 
lagine epifisaria c di un allargamento del cotilc. Queste 
modificazioni causerebbero una rotazione c uno sposta- 
mento laterale della testa femorale con conscguente le- 
sione vasale e successiva necrosi epifisaria (Murk, Jansen). 
È stata invocata un'alterazione primitiva del nucleo epifi- 
sario (F. Defilata). Conduce alla teoria congenita anche il 
reperto istopatologico di una notevole riduzione del nu- 
mero delle fibre dei nervi capsulari (A. Recine). È stata 
anche messa in rilievo la frequente concomitanza di una 
schisi delle vertebre lombari e sacrali e si è pensato che 
in questa associazione vi possa essere anche un nesso 
patologico (F. Fuggiana). Probabilmente la causa non è 
unica e i singoli fattori si associano fra loro diversamente 
nei vari casi. Ha indubbiamente grande importanza il fat- 
tore vascolare e neurotrofico legato a turbe endocrine 
o a lesioni ncurali del limite lombosacrale ( Marino-Zuco). 

Si avrebbero comunque stati ipoplasici e distrofici delle 
formazioni cartilaginee che danno luogo allo sviluppo delle 
singole parti della testa e del collo femorale. In seguito, 
fatti occasionali, anche di lievissima entità, provochereb- 
bero l'insorgenza delle alterazioni caratteristiche del- 
l’ostcocondrosi. 

Le alterazioni deirosteocondrosj negli stadi iniziali sono rap- 
presentate dal punto di vista macroscopico da tumefazioni c 
ispessimenti della capsula articolare. . da congestione vasalc c 
ipertrofìa dei villi sinoviali. La cartilagine articolare può pre- 
sentare solchi o pliche, però conserva il colore bianco madre- 
perlaceo c la normale lucentezza. Solo in alcuni casi ad aree 
madreperlacee e splendenti si alternano aree lattescenti e non 
trasparenti, perche lo spessore della cartilagine non è omo- 
geneo. Negli stadi più avanzati si possono verificare lìssura- 
zioni della superficie cartilaginea, che perde la sua lucentezza 
c può presentare erosioni che mettono allo scoperto l'osso 
sottostante. 


Nella cartilagine epifisaria si possono riscontrare fìssurazioni 
c soluzioni di continuità rispetto al nucleo ossificato. 

Queste fìssurazioni possono interessare anche tutta la peri- 
feria del nucleo ossificato. Nella compagine di questo si re- 
perì» una necrosi lamellare più o meno estesa, a volte piccole 
cavità cistiche» che possono confluire fra loro, c frequentemente 
si rcperiano. sempre nello spessore del nucleo ossificato, iso- 
lotti cartilaginei lucenti e biancastri. 

Istologicamente i tessuti sinoviali sono ricchi di cellule tra 
le quali sono particolarmente abbondanti i linfociti c le pla- 
smacellule. 

I vasi sanguigni sono più numerosi che nel normale ma spesso 
presentano pareti ispessite specie a carico dell'intima. Non sono 
mai state osservate terminazioni sensitive nei tessuti articolari 
dì soggetti ostcocond rotici. Vi è penetrazione di elementi va- 
sali nello spessore della cartilagine accompagnata con una certa 
frequenza dalla formazione di piccole arce emorragiche. Vi è 
la tendenza alla formazione di un panno articolare. La carti- 
lagine piesenta frequenti irregolarità nel raggruppamento delle 
cellule, che confluiscono in grossi gruppi isogeni che sono tra 
l'altro disorientali. Le cellule tendono ad andare incontro a fe- 
nomeni di rigonfiamento e assumono aspetto irregolare. Suc- 
cessivamente perdono il glicogeno c vanno incontro a gravi 
fatti degenerativi. Contemporaneamente la sostanza fonda- 
mentale subisce la perdita del condromucoidc in modo da 
giungere ad uno smascheramento della trama fibrillare e ad 
una vera degenerazione asbestiforme. Il nucleo ossificato pre- 
senta zone di necrosi sempre più estese ma conserva ancora 
zone di dccalcificazione mentre già incominciano i fenomeni 
riparativi. Il nucleo osseo può presentare infrazioni parcellari 
nelle quali, sotto l’azione del carico, può infossarsi la carti- 
lagine sovrastante. Poi si può avere il riassorbimento delle la- 
melle necrotiche, che nel frattempo sono andate incontro a 
frammentazione. Successivamente i processi rigenerativi di- 
vengono sempre piu intensi fino a riportare alla normalità la 
struttura ossea e quella della cartilagine epifisaria. Permangono 
solo le deformazioni morfologiche indotte dall'azione del carico. 

La malattia ha un decorso abbastanza definito e dura 
dai 2 ai 4 anni, potendosi scolasticamente dividere in 
3 stadi: iniziale, di attività e di guarigione. Insorge in 
soggetti di età variabile dai 4 ai 14 anni, comunque sempre 
quando il nucleo osseo della epifisi femorale superiore é 
già sviluppato ma ancora separato dalla mctafisì ad opera 
della cartilagine di accrescimento. Nelle sue manifesta- 
zione radiologiche cd evolutive non differisce in nulla dai 
fenomeni ostcocond rosici che si possono verificare nella 
displasia congenita della, durante il trattamento c ai 
quali si dà il nome di ostcocondrosi postriduttiva. Gene- 
ralmente l'osteocondrosi giovanile colpisce i maschi c la 
sede, più spesso unilaterale, può anche essere bilaterale. 
L’inizio della malattia è talora riferito ad un trauma c la 
sintomatologia è poco manifesta, tanto che i nordameri- 
cani indicano l’affezione col nome di quite hip disea.se, 
termine indicante appunto la scarsa entità dei sintomi. 
La sintomatologia infatti è rappresentata da facile stan- 
chezza e da dolori appena accennati all'a. e molto spesso 
al ginocchio, dolori che frequentemente si riacutizzano 
durante ponssèes. Successivamente compare una modica 
zoppia che in seguito diviene più evidente. Vi è limita- 
zione dell’abduzione e della rotazione interna per l'alte- 
razione della forma della testa c per la retrazione capsu- 
lare. Il gran trocantere sembra più sporgente della norma 
anche per la lieve ipotrofia muscolare. La pressione digi- 
tale sulla testa del femore non risveglia dolore. Con i mo- 
vimenti impressi all'arto non si percepiscono nè scrosci 
né crcpitii, non vi è ingorgo ghiandolare e il termotatto 
è negativo. Le condizioni generali sono buone. 

Radiograficamente nei periodi iniziali è possibile osser- 
vare un aumento dell'ampiezza della rima, cui fa seguito 
la riduzione del diametro verticale del nucleo ossificato. 
Successivamente il nucleo cefalico può presentarsi com- 
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pletamente metallizzato. Si ha la perdita dell'omogeneità 
strutturale con la comparsa di un particolare aspetto ma- 
culato a pelle di leopardo per l'alternarsi di zone metal- 
lizzate con zone osteoporotiche. La linea epifisaria assume 
un aspetto irregolare. Segue poi la frammen fazione del 
nucleo cefalico e la decalcificazione di questo può essere 
tanto marcata da poterne osservare addirittura la scom- 
parsa. Anche a livello del collo si ha un riassorbimento 
della parte iuxtacpifisaria, di modo che il collo femorale 
assume un aspetto tozzo, accorciato c aumentato di spes- 
sore. Poi lentamente cominciano fenomeni riparativi c 
poco alla volta si ha la ricomparsa di un nucleo cefalico 
ben strutturato. Se nel frattempo l'azione del carico ha 
causato la deformazione epifisaria, la ricostruzione si at- 
tuerà in una testa femorale deforme a respingente di vagone, 
a berretto frigio, a fungo. 

Contemporaneamente ai fenomeni che si constatano 
nella testa femorale si possono osservare analoghi feno- 
meni osteocondrosici a carico dell'acetabolo che ugual- 
mente giungono a riparazione completa. 

La terapia fino a pochi anni or sono era basata sui con- 
cetti conservativi di realizzare il discarico c spesso l'immo- 
bilizzazione dell’a. Attualmente si impongono sempre più 
nell’uso comune le terapie chirurgiche. Per le forme molto 
iniziali conserva ancora una notevole importanza l'inter- 
vento di enervazione otturatoria associato a miotenotomia 
degli adduttori e seguito da terapia conservativa rcaliz- 
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zata con apparecchi ortopedici che permettono, durante 
la stazione eretta c la deambulazione, di mantenere l’a. 
in lieve abduzione e in lieve trazione continua. 

Per gli stadi più avanzati sono molto indicate le osteo- 
tomie interlrocanteriche, che permettono di ricentrarc la 
testa femorale in modo che sia ben allogata all'interno del- 
l'acetabolo, c che al tempo stesso provocano un cospicuo 
aumento della vascolarizzazione del nucleo cefalico. 

È prematuro un giudizio definitivo sulle osteotomie 
pelviche della linea innominata eseguite per orientare 
l'acetabolo cosi da ricoprire in maniera ortomorfica l'epi- 
fisi prossimale del femore. 

Nei casi nei quali l'affezione c esitata in una notevole 
deformità saranno indicati interventi cruenti diretti a 
ripararla. 
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Contusioni e distorsioni (col. 1739). - Fratture del coilo del fe- 
more (col. 1739): Fratture mediali. - Fratture laterali. - Fratture- 
lussazioni (col. 1747). - Lussazioni (col. 1747). - Distacchi epi- 
fisari (col. 1751). 


Classificheremo le lesioni traumatiche dell'a. come segue: 

a) contusioni c distorsioni; 

b) fratture del collo del femore; 

c) fratture-lussazioni ; 

d) lussazioni; 

e) distacchi epifisari. 

Le fratture dell'acetabolo non verranno qui considerate, 
ma verranno svolte sotto la voce pelvica cintura. 

Contusioni e distorsioni 

Hanno scarsa importanza clinica, poiché nella massima 
parte dei casi non si rivelano con sintomi particolari, né 
danno esito a postumi rilevanti. 

Le contusioni dell’articolazione dcll'a. avvengono per 
un trauma portato sulla faccia esterna dell'a. e della coscia, 
cioè sulla regione del gran trocantere; meno frequente- 
mente il trauma ha agito sulla regione postcrocsterna dcl- 
l'a., in corrispondenza del grande gluteo e della faccia 
posteriore del gran trocantere. Eccezionali le contusioni 
per trauma sulla regione anteriore dell'a. Le distorsioni 
avvengono invece in seguito a movimenti forzati e « strap- 
pati » del l'articolazione. 

Normalmente la sintomatologia si riassume in dolore 
locale e limitazione funzionale non grave dell'a., talora 
ecchimosi, c si risolve nel corso di qualche giorno, con il 
semplice riposo, e senza lasciare esiti. 

In rari casi, invece, quando la contusione o la distor- 
sione siano state di particolare gravità, i capi articolari e il 
sistema capsularc possono aver riportato danni anatomici 
maggiori, anche se - per definizione - non rilevabili sui 
radiogrammi. Tali danni consistono in ammaccature o 
unghiature della cartilagine d'incrostazione femorale, mi- 
crofratture della spongiosa subcondrale, strappi capsuio- 
ligamcntosi, soprattutto dal bordo cotiloideo. 

In questi casi la sintomatologia è più grave e meno 
pronta a regredire; inoltre, a distanza di mesi, si può in- 
staurare una necrosi parziale della testa femorale. (In man- 
canza di una pregressa frattura o lussazione è difficile 
assegnare al trauma il ruolo patogcnctico che realmente gli 
spetta, cosi che queste necrosi ricollegabili a trauma si 
confondono con quelle idiopatiche o primitive dell'adulto). 
Eccezionalmente, in seguito a una distorsione, si può 
manifestare, come esito a distanza, un'ossificazione peri - 
articolare, muscolare o capsularc. 

Fratture del collo del femore 

Le fratture del collo del femore rappresentano un’eve- 
nienza assai frequente, caratteristica dell'età senile, e co- 
stituiscono un problema terapeutico tuttora non comple- 
tamente risolto. Numerose classificazioni sono state pro- 
poste per queste fratture: a seconda del meccanismo di 
produzione (fratture per abduzione e per adduzione); a 
seconda dell’obliquità della rima di frattura (orizzontale, 
obliqua, verticale); a seconda della posizione intra- o 
cxtracapsulare della rima stessa. Oggi è frequentemente 
accettata una semplice classificazione in due gruppi: 
I) fratture mediali o fratture del collo del femore; 2) frat- 
ture laterali o trocantcrichc. 
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beale inferiore del colio; 3) fascio trabccolarc cefalico o ven- 
taglio di sostegno; 4) sistema trabccolarc « ogivale »; 5) punto 
debole del collo femorale. A destra : vascolarizzazione del collo 
e dell'epifisi femorale. Si osservano i due peduncoli vascolari 
superiore c inferiore che decorrono lungo il collo femorale 
c, perforandone la corticale, inviano rami in profondità al 
collo c all'epifisi. Si osserva, inoltre, l'esile ramo vascolare 
del legamento rotondo che irrora una piccola parte dell'epifisi, 
attorno alla fovea capiris. ( Originale Campanacci). 


Fratture mediali 

1. Generalità. - Abbastanza frequenti, si osservano, salvo 
rare eccezioni, in età superiore ai 60 anni e prevalente- 
mente nel sesso femminile (che va soggetto a una più 
marcata osteoporosi poslclimaterica e senile). 

2. Patogenesi. - Nell’età avanzata il trauma causale è 
generalmente modesto: per lo più una caduta accidentale 
in casa o per la strada. Il trauma agisce direttamente sulla 
faccia esterna della coscia c sulla regione trocanterica. In 
altri casi il trauma è trasmesso attraverso la lunga leva 
femorale, con un meccanismo di adduzione o varizzazione 
del collo, di abduzione o valgizzazione o. infine, di torsione. 

Nelle rare fratture del giovane e dell'adulto, il trauma 
suole essere assai più violento, applicato alla regione tro- 
canteri o trasmesso lungo la diafisi femorale. 

3. Anatomia patologica. 

a) Sede della frattura. - Si devono distinguere fratture sot- 
tocapitate (ai limiti tra testa c collo femorali), transcervicali o 
mcdioccrvicali. e basiccrvicall. Questa distinzione ha un'im- 
portanza fondamentale ai fini della prognosi e della terapia. 

b) Direzione e forma della frattura. - È classica la distinzione 
di Pawels in fratture di 3 tipi, a seconda che la rima di frat- 
tura sia quasi orizzontale, obliqua, o pressoché verticale. Questa 
distinzione ha una certa importanza poiché, mentre nelle frat- 
ture a rima orizzontale le superftei fratturate tendono, con il 
carico, a ingranarsi, in quelle verticali al contrario hanno 
tendenza a scivolare Luna rispetto all'altra c a spostarsi. Spesso 
si osserva una comminuzione della corticale posteriore del collo, 
che ha grande importanza poiché, dopo la riduzione della 
frattura, causa una perdita di sostanza della parie posteriore 
della rima, che può rendere instabile la riduzione e difficile la 
consolidazione della frattura. 

c) Spostamenti della frattura. - Si distinguono: I) fratture 
in varo e con spostamento ; 2) fratture in valgo e ingranate. 

Le fratture con spostamento sono di gran lunga le più fre- 
quenti (19 casi su 20). Il frammento epifisario rimane fisso, 
o ruota in basso e indietro: quello mctafìsario ruota all'esterno, 
risale in alto, c si adduce. Ne conseguono risalita del gran tro- 
cantere, varismo, c angolatura del collo femorale, a livello 
della frattura, con apice rivolto in avanti. 
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Le fratture in valgo presentano rima quasi orizzontale, spo- 
stamento minimo, compenetrazione della parte più latcraJc 
delle supcrfici di frattura, lieve angolatura in valgismo del collo 
femorale. 

4. Sintomatologia. - È caratteristica. L'infortunato non 
riesce ad alzarsi, lamenta vivo dolore alfa., non può cam- 
minare ne sollevare l’arto esteso dal piano del letto. 

L’arto si presenta extraruotato, accorciato; talora vi è 
modica tumefazione della regione inguinale c del triangolo 
di Scarpa. 

Nelle fratture ingranate o incomplete, al contrario, vi è 
la possibilità di alzarsi, talora di muovere qualche passo; 
l’arto non è accorciato né extraruotato e può essere sol- 
levato attivamente dal piano del letto. La sintomatologia, 
in questo caso, non differisce da quella di una contu- 
sione dcll’a. 

5. Diagnosi radiografica. - I radiogrammi devono sempre 
essere eseguiti nelle due proiezioni ortogonali. 

Nelle fratture con spostamento la diagnosi i facile. 
Può essere difficile, al contrario, evidenziare una frattura 
incompleta e senza spostamento. 

6. Terapia. -* La cura delle fratture del collo femorale 
deve tenere conto di due fattori fondamentali: a) l'età 
del traumatizzato; h) le caratteristiche anatomiche, bio- 
logiche e meccaniche della frattura. 

Nell'era avanzata la lunga immobilizzazione a letto, e 
ancor più se con apparecchio gessato, può causare com- 
plicazioni gravi, quali: progressivo decadimento fìsico e 



Fig. 29. In alto : i tre tipi di frattura del collo femorale, distinti 
secondo Pauwcls, a seconda della obliquità che il piano di 
frattura forma con l'orizzontale. Le fratture del primo tipo, 
a rima quasi orizzontale, tendono, con il carico, a « ingra- 
narsi >►; quelle del secondo e soprattutto del terzo tipo, al 
contrario, tendono a scivolare c scomporsi. In bauo: in A) 
frattura in valgo o ingranata. Queste fratture hanno scarso 
spostamento, sono stabili e possono guarire anche con la 
terapia incruenta. In B> frattura in varo e con spqstamento. 
Il frammento distale è risalito ed extraruotato. La Trattura è 
instabile c deve essere operata. In Ci la stessa frattura, in 
proiezione laterale, dopo riduzione dello spostamento. Si os- 
servi una perdita di sostanza posteriore, dovuta alla commi- 
nuzione della corticale posteriore del collo femorale. (Oflgb 
naie Campanacci), 


psichico; piaghe da decubito; broncopolmonite iposta- 
tica; trombocm bolla polmonare; accentuazione (nel sesso 
maschile) della ritenzione urinaria, con tendenza a cisto- 
piclonefritc. 

Ne consegue che, quanto più l'età è avanzata , tanto più 
si preferiranno quei mezzi terapeutici che consentono di 
mobilizzare al più presto l'infortunato. 

Per quanto riguarda le caratteristiche anatomiche, bio- 
logiche e meccaniche della frattura, è da tener presente 
che la testa femorale riceve la propria irrorazione sanguigna 
per due vie: 1) vasi che, dalla base del collo femorale, 
risalgono lungo la superficie di questo e, perforando la 
corticale, si distribuiscono alla spugnosa del collo e del- 
l'epifisi; 2) vasi che raggiungono la testa femorale attra- 
verso il legamento rotondo. Questi ultimi sono general- 
mente scarsi, variabili da individuo a individuo e suffi- 
cienti al massimo a nutrire la porzione inferomediale 
dell’epifisi. 

La frattura del collo femorale interrompe i vasi che, 
attraverso il collo, giungono alla testa. 

La crisi vascolare dell'epifisi è tanto più grave quanto 
più la frattura è prossima all’epifisi stessa e quanto mag- 
giore è il suo spostamento. Nc consegue che le condizioni 
biologiche più sfavorevoli sono presentate dalle fratture 
sottocapi fate e da quelle complete e gravemente scomposte ; 
mentre, al contrario, la situazione vascolare epifisaria è 
certamente migliore nelle fratture basicervicali e in quelle 
incomplete e ingranate. 

Abbiamo già accennato alle condizioni meccanicamente 
sfavorevoli, che rendono cioè la frattura instabile, quali 
la verticalità della rima di frattura e la comminuzione della 
corticale posteriore del collo. Ne consegue che il metodo 
di cura prescelto dovrà, nei casi biologicamente più sfavo- 
revoli, tener conto della possibilità di necrosi epifisaria e 
di pseudartrosi ; e nei casi meccanicamente più sfavorevoli 
dovrà prevenire il più possibile lo spostamento secondario 
della frattura. 

a) L' os teo sintesi. - Nel 1931 Smith-Petersen ideò uno 
speciale chiodo a 3 alette e nel 1938 Putti introdusse la 
sua vite a compressione. Da allora l'inchiodamento c 
l’avvitamento rappresentano il metodo di cura più diffuso 
delle fratture del collo femorale. 

Dopo un periodo di trazione transcheletrica di 2-3 
giorni (non strettamente indispensabile), in anestesia gene- 
rale c sul letto operatorio si riduce la frattura con oppor- 
tune manovre di flessione e rotazione, generalmente al- 
l’interno, dell'a. (manovra di Whitman). 

Quindi, attraverso una breve incisione, si scopre la 
fossetta sottotrocantcrica. Di qui, sotto controllo radio- 
grafico e sulla guida di un filo di Kirschner, si introduce 
il chiodo o la vite, dalla faccia esterna della diafìsi femo- 
rale, lungo l’asse del collo e fino a 0,5 cm dalla super- 
fìcie articolare della testa. La frattura, preventivamente 
ridotta, viene cosi traversata c solidamente fissata dal 
mezzo di sintesi. 

Il mezzo di sintesi deve essere posto in valgo c appog- 
giare sulla corticale inferiore del collo femorale, mentre, 
in proiezione laterale, deve trovarsi nel centro del collo 
o nella parte posteriore di esso. Questa posizione del 
chiodo o della vite è la migliore sia dal punto di vista mec- 
canico (massima tenuta e immobilizzazione della frat- 
tura, anche sotto carico), sia dal punto di vista biologico 
(minimo danno, da parte del mezzo metallico, ai vasi 
cervicali). 

Al chiodo o vite è collegati! una placca, che viene fissata 
alla diafìsi femorale con una o più viti, rendendo cosi più 
solido c rigido il montaggio. 

Oggi questo intervento è reso particolarmente semplice 
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Fig. 30. Lo schema dimostra, in proiezione anteroposteriore 
e laterale. Quale deve essere la posizione della vite, dopo ri- 
duzione della frattura. Ut vite deve essere posta « in val- 
gismo », deve appoggiare sulla robusta corticale inferiore del 
collo, ed essere piu prossima alia corticale posteriore clic a 
quella anteriore (così da ovviare al fatto, già rilevato, che la 
rima di frattura è spesso aperta posteriormente). {Originale 
Cunipanacci). 



Fig. 31. In A) schema dell'ostcosintcsi associata ad osteo- 
tomia intertrocanterica obliqua con traslazione mediale « di 
appoggio» della diafisi. In B) schema dell'Intervento di en- 
doprotesi metallica ccrvicoccfalica di Fredcrick-Thompson. 
( Originale Campanacct). 


e rapido dall’uso degli apparecchi radiografici ad ampli- 
fìcazionc d'immagini. 

1) Vantaggi del chiodo e della vite. - Il chiodo, con le 
sue 3 alette, si oppone agli spostamenti rotatori della 
lesta femorale. Esso è il mezzo di sintesi preferito nei paesi 
anglosassoni e in Francia. La vite assicura una migliore 
compenetrazione delle superfici di frattura ed è il mezzo 
maggiormente usato in Italia. 

Esistono varianti del chiodo e della vite che assicurano 
una durevole compressione delle supcrlìci di frattura Luna 
contro l’altra. 

2) Osteosintesi con artrotomia. - Taluni AA. preferi- 
scono eseguire l’osteosintesi dopo aver esposto la frattura 
mediante artrotomia e averla ridotta perfettamente a 
ciclo aperto. Essi affermano che l’intervento, cosi condotto, 
non è più traumatizzante né danneggia la vascolarizza- 
zione della testa femorale in misura supcriore all’ostco- 
sintesi a cielo chiuso; mentre, rispetto a questa, consente 
una riduzione perfetta c una migliore fissazione della 
frattura. 
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3) Variazioni dell' osteosintesi. - Consistono nell'appli- 
cazione di 2 viti, parallele o incrociate, e di viti a espan- 
sione. 

4) Osteosintesi con trapianto. - Nell’intento di apportare 
uno stimolo alla consolidazione, alcuni AA. hanno asso- 
ciato all’ostcosintcsi metallica un trapianto osseo auto- 
plastico, o infisso nel collo parallelamente al chiodo, o 
peduncolato dal gran trocantere c adagiato sulla corti- 
cale posteriore del collo. 

5) Osteosintesi con osteotomia. - Nelle fratture sotto- 
capitate il frammento cefalico offre modesta presa al 
mezzo di sintesi c tende facilmente a spostarsi seconda- 
riamente in basso; inoltre la sua vascolarizzazione è spesso 
tanto compromessa da causarne la necrosi parziale o 
totale. 

Per queste ragioni la semplice osteosintesi di tali frat- 
ture c troppo spesso volala all’insuccesso. Si può allora 
attuare, con ottimi risultati, un'ostcosintcsi associata a 
osteotomia intertrocanterica obliqua tipo McMurray, con 
medializzazionc del segmento diafìsario dell'osteotomia. 
Si crea così una mensola a 'colonna che sostiene la testa 
femorale e favorisce la formazione del callo osseo. 

b) Endoprotesi e artroprotesi. - L’ostcosintesi, come ve- 
dremo, comporta una percentuale di insuccessi che, se- 
condo tutte le statistiche, si aggira attorno al 40%. Per 
evitare questi insuccessi e sottrarre il paziente all’even- 
tualità, molto grave data la sua età avanzata, di subire 
un secondo intervento chirurgico, anziché eseguire l’osteo- 
sintesi, si può, in determinati casi, asportare l’epifisi c 
sostituirla con una protesi metallica. 

Queste endoprotesi presentano diversi inconvenienti: 
possibilità che compaiano dolori, che il movimento dimi- 
nuisca progressivamente c. insomma, che la validità fun- 
zionale della protesi abbia una durata limitata nel tempo. 
Pertanto si ritiene generalmente indicata l’applicazione 
delle endoprotesi nell’età più avanzata, sopra ì 75-80 
anni, c quando la frattura (sottocapitata c gravemente 
scomposta) faccia ritenere estremamente probabile l’esito 
in necrosi della testa femorale. 

Se si vuole avere una protesi con maggiori garanzie di 
funzionalità, indolore e duratura, si può applicare un'ar- 
tr opratesi, consistente in una testa femorale metallica e 
in una coppa acctabolare metallica o in poliestere, en- 
trambe fissate con il cemento acrilico. 

c) Trattamento postoperatorio. - Tanto dopo l’ostco- 
sintcsi che dopo l'endoprotcsi, non si applica apparecchio 
gessato. Dopo osteosintesi il carico non può venire con- 
cesso per almeno 2 mesi; dopo endoprotesi, invece, il 
carico può essere concesso pochi giorni dopo l’intervento. 

d) Terapia delle fratture in valgo ingranate. - Queste 
fratture possono essere curate anche incruentemcnte, con 
immobilizzazione gessata o con arto in sospensione a letto. 
Tuttavia, onde evitare il rischio di spostamenti secondari 
della frattura e consentire una mobilizzazione più precoce, 
molti AA. consigliano l'osteosintesi anche in questo tipo 
di frattura. 

e) Terapia delle fratture in età infantile. - Nelle rare 
fratture del collo femorale dell’infanzia, il trattamento c 
generalmente incruento. 

7. Evoluzione e complicazioni. - Le fratture del collo del 
femore complete c scomposte, abbandonate a sé, evolvono 
verso la pseudartrosi lassa. Le fratture ben ridotte, ben 
fissate, c con vascolarizzazione cefalica sufficiente, conso- 
lidano con un callo unicamente endostalc. 

L’assenza di callo pcriostalc fa sì che sia molto proble- 
matico giudicare, in base ai radiogrammi, la consolida- 
zione della frattura nelle sue fasi iniziali. 

Le complicazioni delle fratture del collo del femore sono 
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più frequenti che in ogni altro tipo di frattura; esse sono 
la necrosi epifisaria c la pseudoartrosi. 

a) Necrosi epifisaria. - È una necrosi ischemica e, come 
abbiamo visto, c particolarmente frequente nelle frat- 
ture sottocapitate e scomposte. La necrosi incide in 
una proporzione variabile dal 20 al 30% delle frat- 
ture trattate, a seconda delle statistiche riportate dai 
vari AA. 

La necrosi suole comparire entro i primi 2 anni dopo 
la frattura, c può essere più o meno estesa all'cpifìsi. 

Si manifesta clinicamente con dolore e impotenza fun- 
zionale, e, radiograficamente, con una zona di addensa- 
mento dell’esso subcondrale, e il suo « crollo » progres- 
sivo entro la spugnosa sottostante, ostcoporotica. 

La necrosi si associa spesso alla pseudar irosi. 

b) Pseudartrosi. - Come la necrosi, anche la pscudar- 
trosi compare all'incirca in 1/3 dei casi trattati. 

Le cause della pseudartrosi sono: a) necrosi estesa 
della testa; h) immobilizzazione inadeguata della frat- 
tura; c ) penetrazione del liquido sinoviate nel focolaio 
di frattura. 

La pseudartrosi si manifesta, clinicamente, con ricom- 
parsa di extrarotazione e accorciamento dell'arto, dolore, 
impotenza funzionale. La frattura pscudartrosica, infatti, 
tende a ripetere lo spostamento primitivo (varismo. risa- 
lita del gran trocantere, cxtrarotazionc della dialisi). 

c) Cura delie complicazioni. - In caso di necrosi epifi- 
saria con frattura consolidata, se la necrosi c estesa, è 
indicata la sostituzione dell'epifisi con un'endoprotcsi, o 
la sostituzione dell’intera articolazione con un'altro- 
protcsi. In soggetti giovani può essere preferibile eseguire 
un'artrodesi. 

Quando è presente una pseudartrosi, se non esiste 
necrosi epifisaria, si può praticare l’osteotomia intcrtro- 
cantcrica con mcdializzazionc del segmento diafisario 
(osteotomia di appoggio); altrimenti la sostituzione della 
testa con una cndoprotesi o delfiniera articolazione con 
un’artroprotcsi. 

Fratture laterali 

1. Generalità. - Sono mollo più benigne delle fratture 
mediali, poiché non presentano i rischi di necrosi epifi- 
saria né di pseudartrosi cui quelle vanno tanto spesso 
soggette. 

Prevalgono in età ancora più avanzata rispetto alle 
fratture mediali: tra i 75 c gli 85 anni. 

2. Patogenesi. - t analoga a quella della fratture mediali. 

3. Anatomia patologica. - Rispetto alle fratture mediali, 
queste sono sempre ex tracapsulari e non compromettono la va- 
scolarizzazione dell'epifisi. 

Ciò che importa, in queste fratture, c la stabilità della ridu- 
zione, c pertanto la loro classificazione anatomopatologica deve 
distinguere fratture stabili e fratture instabili. 

a) Fratture stabili. - La rima di frattura segue a un dipresso 
la linea intcrtrocanlerica e si sposta in varismo. 

La parte infcromcdialc del collo, costituita da una corticale 
particolarmente compatta c resistente, suole ingranarsi nella 
spongiosa del frammento distale. 

II piccolo trocantere frequentemente è staccato c isolato 
dalla frattura, e nelle manovre di riduzione non segue i due 
frammenti principali. 

In queste fratture stabili, la riduzione, dopo osteosinlesi, 
si mantiene facilmente. 

b) Fratture instabili. - In queste, la rima di frattura è più 
complessa c a) stacca dai frammenti principali il gran trocan- 
tere; b) fende il gran trocantere nel piano frontale; c) si pro- 
paga nella diafisi femorale. 

In questi casi la riduzione dei frammenti risulta più laboriosa, 
l'osteosintcsi è talora diffìcile, e può non essere sufficiente a 
impedire uno spostamento secondario della frattura. 
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Fig. 33. In A) frattura laterale o trocantcrica stabile, a rima 
semplice. In B) esempio schematico di frattura laterale o tro- 
cantcrica instabile, a rima complessa. ( Originale Campanaccih 


4. Sintomatologia. - È analoga a quella delle fratture 
mediali; uniche differenze sono un dolore più marcalo in 
regione trocantcrica c, soprattutto, la comparsa, 1-2 
giorni dopo la frattura, di un’ecchimosi alla natica e alla 
faccia posteriore della coscia (l'ccchimosi non compare 
nelle fratture mediali, poiché queste sono intracapsulari). 

5. Terapia. 

a) Incruenta. - Può essere attuata con apparecchio ges- 
sato, dopo riduzione, oppure mantenendo l'arto in trazione 
a letto per tutto il tempo necessario alla consolidazione. 

Con questi mezzi la frattura finisce per consolidarsi; essi 
possono essere usati quando le condizioni generali del 
paziente sconsigliano l'intervento chirurgico, oppure nei 
casi senza o con scarso spostamento. 

b) Osteosinresi. - Rappresenta il metodo di elezione, 
perché consente la mobilizzazione precoce a letto e la 
più rapida consolidazione della frattura. 1 mezzi usati 
sono il chiodo o la vite, collegati con una lunga placca che 
viene fissata alla dialisi con 3-5 viti, per offrire la massima 
solidità al montaggio. 
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6. Complicazioni . - Le complicazioni di ordine generale 
sono quelle, già accennate a proposito delle fratture me- 
diali, legate all'età e all'Immobilizzazione a letto. 

Le complicazioni locali consistono in deformità (da in- 
sufficiente riduzione o spostamenti secondari), general- 
mente in verismo ed extrarotazione. 

Fratture-lussazioni 

Poiché non trattiamo qui delle fratture acetabolari. inten- 
diamo per fratture-lussazioni soltanto le fratture della 
testa femorale associate a lussazione del fa. 

In effetti, le fratture che distaccano un frammento della 
testa femorale ( fratture parcellari della testa ) si osservano 
quasi esclusivamente in associazione con una lussazione 
posteriore del l'a. 

Queste lussazioni dell’a. con distacco di un frammento 
della testa femorale abbastanza grande, c comunque radio- 
graficamente ben riconoscibile, sono relativamente rare. 
Può associarsi anche frattura della parete o del ciglio 
postcrosupcriorc del cotile. 

1 . Fratture della parte non portante della testa femorale . - 
Generalmente la frattura, partendo in prossimità della 
fovea capitis, decorre obliquamente in basso e all'esterno, 
distaccando cosi il polo infcromcdiale della sfera cefalica. 

In questo caso il frammento staccato corrisponde a 
un'area della testa completamente al di fuori della zona 
di carico. Per questa ragione la prognosi è buona. 

Spesso accade che la riduzione precoce incruenta della 
lussazione comporti il ritorno del frammento in buona 
posizione. 

Quando, invece, il frammento si interpone tra la testa 
lussata e la superfìcie posteriore della parete acetabolare, 
ovvero nei casi inveterati, si deve ricorrere alla riduzione 
cruenta della lussazione. Il frammento cefalico, in questi 
casi, può essere riposto in sede c fissato con una vite, 
oppure, se la sua rivitalizzazione appare improbabile, può 
anche essere asportato. La sua rimozione, infatti, lascia 
integra la massima parte o la totalità della superficie por- 
tante della testa femorale. 

2. Fratture della parte portante della testa femorale. - 
Più raramente il frammento staccato corrisponde alla 
zona di appoggio della testa. In questo caso la riduzione, 
sia incruenta sia cruenta, comporta quasi inevitabilmente 
la necrosi del frammento o, quanto meno, una notevole 
irregolarità della superfìcie articolare. 

Pertanto, specie se il soggetto è anziano, si può pren- 
dere in considerazione l'opportunità di asportare l'intera 
epifisi, e sostituirla con un'endoprotesi. 

Lussazioni 

Ci riferiamo qui alle cosiddette lussazioni pure dcll'a., non 
associate cioè con alcuna frattura. Non trattiamo invece le 
lussazioni che si accompagnano a fratture della parete 
acetabolare, c che sono di gran lunga le più frequenti. 

1. Generalità. - La lussazione pura dell'a. è abbastanza 
rara, tuttavia la sua frequenza è in aumento a causa del- 
l'aumentare progressivo dell'incidenza e della violenza degli 
incidenti stradali. Si osserva soprattutto nclIVrù adulta, 
poiché in quella senile il trauma provoca quasi sempre la 
frattura del collo femorale. È eccezionale nel bambino. 

2. Patogenesi. - La causa è sempre rappresentata da un 
trauma violento. 

Le lussazioni posteriori sono causate da un trauma ad 
a. flessa. Caratteristico è il trauma da cruscotto delPauto- 
mobilista che, agendo sulla faccia anteriore del ginocchio, 
si trasmette lungo la diafisi femorale. La lussazione pura, 
in questo caso, si produce soprattutto ad a. addotta; se 
IV c abdotta al momento del trauma, si suole produrre 
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lussazione posterosuperiore con frattura della parete po- 
steriore dell'acetabolo (Wallcr, 1955). 

Le lussazioni anteriori si manifestano per traumi sulla 
coscia o sul ginocchio, con a. estesa o ipercstcsa, e abdotta. 

3. Anatomia patologica. - Si distinguono lussazioni regolari 
e irregolari. 

a) Lussazioni regolari. - Rappresentano la grande maggio- 
ranza e sono quelle in cui il legamento ilcofcmoralc di Bcrtin 
non è lacerato, il che determina posizioni obbligate c pressoché 
costanti deircpiflsi lussata. Si distinguono due tipi di lussazione 
posteriore (l'uno superiore, l’altro inferiore), e due di lussa- 
zione anteriore (anche qui, uno supcriore c uno inferiore). 

1) Lussazione iliaca (posteriore c supcriore). - È la varietà 
più frequente. La testa femorale, lussata, è situata dietro e 
superiormente alla cavità acetabolare, e guarda direttamente 
indietro. Il femore è fortemente intraruoiato, addotto e leg- 
germente flesso. 

2) Lussazione ischiatica (posteriore c inferiore). - La testa 
femorale c situata dietro la parte più bassa dell'acetabolo, è 
rivolta indietro, ed è a contatto con l'ischio. 

Il femore è fortemente flesso, addotto e intraruotato. 

3) Lussazione pubica o iieopettinca (anteriore e supcriore). - 
La testa femorale c lussata direttamente in avanti, all'altezza 
dell'eminenza iieopettinca, c guarda in avanti. 

Il femore è esteso e fortemente extraruotato. 

4) Lussazione otturatoria (anteriore c inferiore». - La testa 
femorale si lussa in avanti, medialmente e in basso, e giunge 
a contatto con il forame otturatorio, essendo rivolta affatto 
medialmente. 

Il femore è fortemente abdotto, flesso cd extraruotato. 

Nelle lussazioni posteriori sono lacerati la parte posteriore 
della capsula e i muscoli exlrarotatori (piriforme, otturatore 
interno, gemelli). 

Nelle lussazioni anteriori è lacerata la parte anteriore della 
capsula. 

Frequentemente queste ampie lacerazioni capsulari traggono 
con sé uno straterello osseo della parete acetabolare posteriore 
o anteriore, anche se. specie quello della parete anteriore, 
non è visibile radiograficamente. Naturalmente, vi c sempre 
lacerazione completa del legamento rotondo. 

Sono anche frequenti piccole contusioni e fratture della car- 
tilagine di incrostazione femorale. 

b) Lussazioni irregolari. - Essendo lacerato il legamento ileo- 
femorale, l’epifisi assume posizioni variabili, difficili da classi- 
ficare (lussazione sovrapubica, posteriore alta o di Montcggia, 
perineale, sottoischiatica, ctc.). 

Si tratta di forme assai più gravi e più rare delle precedenti. 

4. Sintomatologia. - Vi è sempre un notevole stato di 
shock traumatico. Il dolore alla regione dell'a. è intenso, 
e l'impotenza funzionale assoluta. 

Si rilevano sovente tumefazione alla regione dell'a. ed 
ecchimosi immediata o (ardiva. Se la tumefazione non è 
eccessiva, si può palpare l'epifisi femorale fuori sede. 

Il sintomo fondamentale, tuttavia, è rappresentato dal- 
l'atteggiamento viziato, obbligato c incorreggibile dell'arto, 
che è caratteristico per ciascun tipo di lussazione. 

Cosi, nella lussazione iliaca, l’arto è esteso o molto leg- 
germente flesso, fortemente addotto, intraruotato e accor- 
ciato; tanto che la coscia e il ginocchio appoggiano con 
la loro faccia mediale sulla coscia dell’arto sano, e il 
bordo interno del piede e l’alluce giacciono sul dorso del 
piede sano. 

L’accorciamento è grave (fino a 7-8 cm). Impossibile 
correggere tale atteggiamento: ogni tentativo di extra- 
ruotare c abdurrc l'arto incontra un invincibile ostacolo 
e suscita vivo dolore. 

Nella varierà ischiatica Patteggiamento è analogo al 
precedente, ma ancora più viziato, poiché alla forte addu- 
zione-! ntrarotazione si aggiunge notevole flessione della 
coscia sul bacino. L'accorciamento invece è modesto 
(1-2 cm). 
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Nella lussazione pubica l'arto è esteso c in rotazione 
esterna, lievemente abdotto. L'accorciamento può essere 
di parecchi centimetri. 

Nella lussazione otturatoria, infine, l'arto è fortemente 
flesso, abdotto ed cxlraruotato (in un atteggiamento si- 
mile alla I" posizione di Lorenz). L’accorciamento, diffi- 
cile da misurarsi a causa della posizione dell’arto, è lieve 

0 assente. 

5. Diagnosi. - Nonostante l’importanza dei sintomi sopra 
ricordati, non c eccezionale che, in soggetti politrauma- 
tizzati e soprattutto con associata frattura della diufisi 
femorale dello stesso lato, una lussazione della, passi mi- 
sconosciuta. Per questa ragione, è sempre consigliabile 
eseguire un radiogramma del bacino quando esiste una 
frattura della dialisi femorale con segni clinici sospetti a 
carico dell’articolazione del la. 

Per l’esatta valutazione delle lussazioni d’a.. sono molto 
utili, oltre al radiogramma in antcropostcriore del bacino, 
radiogrammi in proiezioni oblique (cosiddette proiezioni 
obliqua otturatoria e obliqua alare: Campanacci, 1967). 

Può accadere, infatti, se la lussazione è posteriore, c la 
testa femorale non è risalita, che il radiogramma in proie- 
zione antcropostcriore non dimostri chiaramente la lussa- 
zione. L’unico segno che la indica, nel radiogramma in 
antcropostcriore, è rappresentato da un difetto di paralle- 
lismo delle due superfki costituenti l’interlinea articolare. 

6. Complicazioni. - Si possono distinguere in immediate c 
tardive. 

a) Complicazioni immediate. 

1) Lesioni nervose. - Lesioni del nervo sciatico si pos- 
sono ovservare nelle lussazioni posteriori, con un’inci- 
denza del 10-15%. A proposito della patogenesi, ricor- 
diamo che, nella posizione assisa (nella quale avvengono 

1 citati traumi da cruscotto), il nervo sciatico è steso dietro 
l’articolazione dell’a. e può pertanto essere contuso e/o 
stirato dalla epifisi femorale lussata e proiettata posterior- 
mente dal trauma. Lo stiramento può agire sulle radici 
del plesso lombosacrale, specialmente quelle più alte, da 
cui originano le fibre dello sciatico popliteo esterno. 

La paralisi è, infatti, spesso limitata allo sciatico po- 
plitco esterno, oppure totale, o altrimenti dissociata. 
In ogni caso di lussazione d’a. devono essere ricercali 
subito i segni di un’eventuale compromissione nervosa. 
Se esistono, vi è indicazione alla esplorazione chirurgica 
del nervo. 

La prognosi ò buona nei casi di neuraprassia e di asso- 
notmesi; cattiva in quelli di neurotmesi. 

Altre lesioni nervose, assai più rare della precedente, 
possono essere quelle del nervo crurale (lussazioni pubiche) 
c del nervo otturatorio (lussazioni otturatorie). 

2) Lesioni vascolari. - Si può osservare eccezionalmente, 
in caso di lussazione pubica, la compressione c/o lacera- 
zione dell’arteria o della vena femorale. 

Se la lesione è arteriosa, si osservano ischemia del- 
l’arto c, talora, ematoma pulsante. 

Se è venosa, le vene superficiali dell’arto appaiono dila- 
tate, con rischio di trombocmbolismo polmonare. 

b) Complicazioni tardive. 

1) Necrosi della festa femorale. - È causata dal danno 
dei vasi che irrorano l'epifisi. La sua incidenza si aggira 
attorno al 20% delle lussazioni, e aumenta se la lussazione 
non viene ridotta immediatamente dopo il trauma. 

Per quanto riguarda l'epoca di comparsa, il quadro 
anatomico e radiografico, e la terapia della necrosi epi- 
fisaria, v. sopra : fratture del collo del femore. 

2) Artrosi postraumatica. - È causata dai danni subiti 
dalla cartilagine di incrostazione e dall’osso subcondrale 
dell'epifisi. Tali danni sono dovuti sia al trauma lussante 
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superiore; 4» lussazione otturatoria, anteriore c inferiore, 
(Originale Campanacci). 


(compressioni e microfratture della cartilagine o dell’osso 
spugnoso) sia ai difetti dell’irrorazione sanguigna ar- 
ticolare. 

Lesioni artrosiche si osservano assai frequentemente 
(ca. nel 40% dei casi) dopo lussazione traumatica dell’a. 

3) Ossificazioni periarticolari ( miocapsulari ). - Si os- 
servano abbastanza spesso, e sono favorite dai fattori 
seguenti: a) riduzione tardiva della lussazione; b > riduzione 
cruenta della lussazione; c) vaste lacerazioni miocapsulari 
c ampio ematoma. 

Queste ossificazioni possono limitare notevolmente la 
motilità articolare. 

7. Terapia. - La lussazione traumatica dcll’a. deve 
essere ridotta incrucntcmentc con la massima urgenza. 

Se eseguita nelle prime ore dopo il trauma, in anestesia 
generale, la riduzione incruenta riesce senza difficoltà e la 
probabilità delle complicazioni tardive, quali necrosi epi- 
fisaria e ossificazioni pcriarticolari, è ridotta al minimo. 

Nella più comune lussazione iliaca, la riduzione si ot- 
tiene flettendo la coscia a 90° e frazionandola lungo l’asse, 
a bacino fissato da una controtrazionc e ginocchio flesso. 
La riduzione avviene con scatto, è stabile e comporta 
la immediata possibilità di eseguire tutti ì movimenti 
passivi dcll’a. 

Dopo la riduzione, l’a. verrà immobilizzata per 10-15 
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giorni, quindi si inizierà una graduale mobilizzazione 
a letto. 11 carico non verrà concesso che dopo 30-40 giorni 
come minimo. 

Distacchi epifisari 

I distacchi epifisari dell'estremità supcriore del femore si 
osservano eccezionalmente nel neonato, quale esito di 
trauma ostetrico. 

Più spesso, invece, si manifestano in età prepubere o 
pubere, c in soggetti predisposti da un'alterazione della 
cartilagine di coniugazione c da un habitus disendocrino. 
Questi distacchi epifisari, che avvengono per lo più gra- 
dualmente. sotto l'azione del carico c di microiraumi, 
sono noti come epifisiolisi o caxa vara giovanile. 

Anche nei casi, meno frequenti, in cui vi è stato un 
trauma di notevole gravità e il distacco è avvenuto di colpo, 
si possono riscontrare generalmente le stesse cause pre- 
disponenti f e pi fìstoli. si acuta). 

La testa femorale staccata rimane in sede, mentre il 
moncone cervicale risale in alto c si extraruota. 

Al dolore e aU'impoten/a funzionale si associano, per- 
tanto, extrarotazione, lieve adduzione c lieve accorcia- 
mento dell'arto. L’abdu/ione e la rotazione interna sono 
impossibili e dolorose. 

La riduzione incruenta, in narcosi, è facile se eseguita 
precocemente. La manovra consiste nella flessione, abdu- 
zione e forte intrarotazionc della coscia. Ottenuta la ridu- 
zione, l'arto deve essere immobilizzato in abduzione e 
intrarotazionc per ca. 2 mesi, con un apparecchio ges- 
sato pelvipodalico. 

Nelle forme inveterate irriducibili si possono eseguire 
osteotomie correttive del varismo cervicoepifisario. La ri- 
duzione cruenta dell’epifisi mediante artrotomia è sconsi- 
gliabilc, perché presenta il rischio di necrosi dell’epifisi. 
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Generalità 

La localizzazione infiammatoria alfa, prende il nome 
generico di coxite. Molti sono i fattori ctiologici che 
possono indurre una coxite, ma l’aspetto anatomopato- 
logico e clinico delle lesioni infiammatorie dcll’a. non è 
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in realtà molto vario, il che comporta talora problemi dia- 
gnostici e terapeutici di non facile soluzione e una certa 
difficoltà nella schematizzazione dell'ecologia, della pato- 
logia e della clinica delle coxiti non tubercolari. L’infe- 
zione può essere primitiva, cioè dovuta all'aggressione di- 
rena dell’agente infettante proveniente dall’esterno (fe- 
rite da punta, da taglio, iniezioni articolari, interventi chi- 
rurgici, etc.) entro la cavità articolare; o secondaria, con- 
seguenza cioè della propagazione alfa, di una infezione 
insorta in tessuti più o meno lontani dall’articolazione 
(ascessi muscolari, osteomieliti, tromboflebiti, etc.). Fre- 
quentemente l’infezione, prima di colpire l’a., interessa 
le borse mucose periarticolari, soprattutto la borsa ilco- 
pcttinca c quella trocantcrica del muscolo grande gluteo. 
Nei bambini la coxite secondaria proviene prevalente- 
mente da infezioni ossee delle zone metafisarie ed epifi- 
sarie, con vere c proprie artriti, mentre nell'adulto la loca- 
lizzazione proviene preferen/iafinente dalle parti molli dcl- 
1’articolaz.ionc, cd c quindi solitamente una sinovite. 

Gli agenti batterici della coxite settica sono prevalente- 
mente gli stafilococchi, seguiti a distanza dagli strepto- 
cocchi, pncumococchi, gonococchi, etc. 

La coxite tubercolare e quella luetica meritano una trat- 
tazione a parte. Dal punto di vista anatomopatologico 
possiamo riconoscere una coxite sierosa che si mani- 
festa con una essudazione di liquido sieroso endoartico- 
lare e può rappresentare non soltanto una forma di rea- 
zione articolare a diversi fattori patogeni ma anche il 
primo stadio di passaggio verso forme più complesse. 
Nelle coxiti sierose la membrana sìnoviale è edematosa, 
tumefatta, con pieghe allargate, vasi congesti e dilatati, 
infiltrazione leucocitaria; il liquido sìnoviale è più abbon- 
dante c meno viscoso. 

Dalla coxite sierosa si può passare alla forma fibrinosa c 
a quella francamente purulenta, caratterizzata Luna dalla 
precipitazione di fibrina, l'altra dalla formazione di pus. 

L’esame batteriologico e colturale sul materiale di essu- 
dazione può condurre a una precisa diagnosi enologica, 
ma già l'esame macroscopico può dare qualche indirizzo 
diagnostico: ad es. nell’artrite gonococcica il pus è di 
colorito vcrdastro-giallognolo, nelle infezioni mcnìngo- 
cocciche icoroso, nelle infezioni miste da anaerobi è 
pieno di bollicine, etc. 

Con il progredire dell’infiammazione la membrana si- 
noviale si presenta sempre più ispessita c infiltrata con 
alterazioni degenerative assai vaste. Anche le cartilagini 
di incrostazioni dei capi articolari appaiono interessate 
da ampie distruzioni sia per l’azione diretta dei germi sia 
per erosione meccanica. Quando l’infezione si estende a 
tutti i tessuti articolari si parla di panartritc. Da un punto 
di vista clinico si è soliti dividere le coxiti aspecifiche in 
coxiti nconatali. coxiti infantili o giovanili e coxiti del- 
l’adulto. La coxite nconatalc è nota anche col termine di 
cpifisitc distruttiva dell’a. ed è dovuta generalmente alla 
localizzazione primitiva dell’infezione nel collo del femore 
con diffusione successiva nell’articolazione. Essa porta 
rapidamente ad una panartritc con ampia distruzione dei 
capi articolari (soprattutto del femorale). La forma, ecce- 
zionalmente bilaterale, sopravviene sempre per via meta- 
statica, soprattutto in conseguenza di piodermiti, onfa- 
liti, gastroenteriti, otiti, bronchiti, polmoniti. 

L’enologia è prevalentemente streptococcica, pneumo- 
coccica o meningococcica ; relativamente frequenti le forme 
strcptococcichc postscarlattinosc, che insorgono alla fine 
della I* settimana o al principio della 2" settimana dal- 
dell’infczionc primitiva. 

Nell’artrite scarlattinosa si ha per lo più una forma sie- 
rosa, mentre nell'artrite da pneumococco e da meningo- 
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Fig. 35. In alio : lussazione della, da e pi lìcite distruttiva. In 
basso: esiti di epifisite distruttiva dell'a. ( Osscrrazbne Parrini >. 


cocco si ha un'artrite purulenta. Molto rara la forma gono- 
coccica. 

La coxite neonatalc si inizia generalmente con notevole 
rialzo febbrile; Fa. è mantenuta in flessione ed extraro- 
tazione. talvolta abdotta; i movimenti passivi e la pres- 
sione sulla regione dell'a. sono assai dolorosi, la regione 
inguinale c i linfonodi relativi sono tumefatti c dolenti; 
anche la radice della coscia appare tumefatta ed iperter- 
mia. La febbre, molto elevata, c ad andamento settico. 
Sono presenti leucocitosi, elevazione della velocità di 
sedimentazione, ctc. Quando per la perforazione della 
capsula, sia spontanea sia provocata, si ha la fuoruscita 
del materiale purulento, le condizioni generali migliorano 
rapidamente. Dal punto di vista radiografico il quadro 
è assai dubbio all'inizio; successivamente, per la grande 
distensione articolare, che può essere apprezzata per l'al- 
lontanamento della testa femorale dal fondo del cotilc, si 
può arrivare a una lussazione dell'a. Nelle fasi più avan- 
zate, se la distruzione ossea c rilevante, si potrà osservare 
la deformazione della testa femorale o la sua completa 
scomparsa. 

Nelle forme infantili e dell’adolescenza il quadro è un 
po’ meno drammatico c il decorso può essere acuto o 
subacuto. Insorge a più o meno breve distanza da malattie 
settiche come otiti, foruncolosi, tonsilliti, etc. General- 
mente ha un esordio più lento ma la sintomatologia cli- 
nica ricalca, sebbene in modo meno drammatico, gli 
aspetti clinici e radiografici della coxite neonatale. L’agente 
enologico è solitamente lo stafilococco. Dal punto di vista 
anatomopatologico si hanno generalmente forme sinoviti- 
che; la diagnosi talora presenta serie difficoltà e la diagnosi 
differenziale va posta soprattutto con la coxite tubercolare.- 
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Nell'adulto la localizzazione avviene solitamente nelle 
parti molli periarticolari a seguito di metastasi settica 
ematogena. È piuttosto rara, con un quadro clinico meno 
drammatico di quello dell'età infantile e con aspetti radio- 
grafici più dettagliati. Nclfctà adulta sono relativamente 
frequenti le coxiti postifiche, paralitiche c bruccllosiche. 
La diagnosi differenziale andrà posta anche qui con la 
coxite tubercolare, con le borsiti periarticolari dell’a., con 
le coxiti traumatiche, con le varie artropatie reumatiche 
e con l'osteoartrosi deformante. La terapia, in tutte le 
forme, si basa soprattutto sulla somministrazione di anti- 
biotici e chemioterapici, sull’immobilizzazione dell'arti- 
colazione in apparecchio gessato o in trazione, sull’artro- 
centesi che può essere completala da un'incisione c dre- 
naggio articolare con perfusioni c lavaggi articolari anti- 
settici. Con la trazione eventualmente applicata attraverso 
filo transchclctrico si potrà evitare l’instaurarsi della lussa- 
zione secondaria all'artrite soprattutto nell'infanzia, lus- 
sazione che impone accorgimenti terapeutici spesso assai 
difficili. I postumi richiedono spesso interventi correttivi 
delle deformità c degli accorciamenti scheletrici. 

Coxite reumatoide 

NcH'artrite reumatoide rinteressamento articolare è pre- 
valente alle piccole articolazioni, mentre fa, è colpita 
tardivamente con netta prevalenza per il sesso femmi- 
nile. Va ricordata a questo proposito la possibilità di mo- 
noartriti di natura reumatoide. Queste forme sono più fre- 
quenti nel sesso maschile c nell'età avanzata, e possono 
localizzarsi in varie sedi (a., polso, mano, ginocchio, spalla, 
ctc.). Dal punto di vista anatomopatologico si ripetono 
nell’a. i fenomeni che caratterizzano il reumatismo cro- 
nico primario. La membrana sinoviale appare ispessita, 
interessata da fenomeni vasculitici soprattutto vcnulitici; 
l'infiltrazione leucocitaria è abbondante e un panno si- 
noviale riveste i capi articolari con compromissione più 
o meno ampia della cartilagine di incrostazione e inte- 
ressamento più o meno profondo degli clementi ossei. 
Il liquido sinoviale perde la sua viscosità e appare ricco 
di elementi cellulari, tra cui i cosiddetti ragociti , cellule 
contenenti corpi inclusi, da Hollander denominate RA 
cetls. Dal punto di vista clinico la positività delle ana- 
lisi sierologiche tipiche dell'aririte reumatoide conferma 
la diagnosi. 

L’a. colpita si presenta dolente, con limitazione sempre 
più spiccata della funzione articolare, mentre con il lento 
progredire dei fatti anchilotici il dolore accenna a dimi- 
nuire. L’a. si irrigidisce solitamente in flessione, addu- 
zione ed ex tra rotazione; la muscolatura della regione glutea 
e della coscia va incontro ad una marcata ipotrofìa. 

L’esame radiografico mette in evidenza un processo di 
ipotrofia ossea di entrambi i capi articolari, con marcata 
riduzione della linea rocntgenarticolare, con fenomeni 
erosivi a carico dei capi articolari relativamente modesti. 
Caratteristica è la tendenza alla profusione acetabolarc. 

V. ARTRITE REUMATOIDE; ARTICOLAZIONI. 

Coxite anchilopoictica 

Nella coxite da spondiloartrite anchilopoictica l'interessa- 
mento dell'a. c percentualmente superiore (si calcola che 
nel 25% ca. dei casi l'articolazione sia colpita). L’a. è 
colpita più precocemente che nell'artrite reumatoide e il 
decorso sintomatologico è più acuto c drammatico. Il 
dolore è in genere molto accentuato cosi come l’ipotrofia 
muscolare. Con maggior rapidità che nell'artrite rcuma- 
toidc si raggiunge l’anchilosi ossea, generalmente in cat- 
tiva posizione. 

La forma è frequentemente bilaterale. Appaiono aumen- 
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lig. 36. Sacroilcilc in spondilo*! nzomclica. {Osservazione 
Parrini). 


tati la VES, il fibrinogeno, le 3.,-glicoprotcine e le *,-g!o- 
bulinc. In questa forma sono caratteristici la compromis- 
sione della colonna vertebrale e il precoce interessamento 
bilaterale delle sacroiliachc il cui rilievo è determinante 
ai fini della diagnosi precoce. Il quadro radiologico, assai 
tipico nella colonna vertebrale, con la formazione di ossi- 
ficazioni a canna di bambù, dimostra nella localizzazione 
all'a. una osteoporosi marcata, una perdita della roton- 
dità della testa femorale e un'anchilosi ossea succes- 
siva per l'estesa ossificazione dei tessuti capsulari e peri- 
capsulari. La terapia è quella specifica della spondiloartrite 
anchilopoictica. Per quanto si riferisce all'articolazione 
dcll’a., attualmente, piuttosto che ricorrere a osteotomie 
correttive o ad artrodesi in buona posizione, si preferi- 
sce l’artroprotcsi totale d'a., intervento che viene eseguito 
successivamente in entrambe le articolazioni e che consente 
un buon recupero sia funzionale articolare sia dal punto 
di vista della dolorabilità dell'a., con un’articolazione 
assolutamente indolore. 


Coxite tubercolare 

Poiché la coxite tubercolare si manifesta con la massima 
frequenza nell'infanzia, la fenomenologia clinica che verrà 
descritta si riferisce in modo particolare a questo periodo. 
L'inizio della coxite è generalmente subdolo. Il bambino, 
senza causa apparente, comincia ad accusare stanchezza e 
pesantezza ad un arto inferiore, specialmente alla fine della 
giornata, evita la stazione eretta, dimostra un appoggio 
preferenziale su di un solo arto; subentra, poi, una vaga 
dolorabilità che diventa più insistente ed è riferita spesso 
alla parte mediale del ginocchio c successivamente viene 
riferita alfa, ammalata. Al dolore si associa, ma talvolta 
lo precede, una zoppia spesso con carattere intermittente. 
A questi fenomeni si accompagna una precoce ipotrofia 
muscolare, soprattutto a carico del quadricipite femorale. 
I linfonodi regionali possono apparire tumefatti. Si hanno 
febbre scrotina, deperimento organico e talora brusco 
risveglio notturno per il dolore all’a. L'a. diviene progres- 
sivamente rigida, con atteggiamento in flessione, abduzione 
e rotazione esterna e quindi allungamento apparente del- 
l’arto colpito. Quando il paziente è costretto a letto l’a. 
si atteggia in flessione, in adduzione c rotazione interna 
con accorciamento apparente. La palpazione profonda 
dell’a. risveglia dolore, i movimenti impressi all’a. produ- 
cono dolore. Se la malattia progredisce, per le gravi distru- 
zioni dei capi articolari, si può arrivare ad una sublussa- 
zionc o ad una lussazione articolare vera e propria. A se- 
conda del tipo anatomopatologico della lesione può pro- 
dursi un ascesso articolare con fistolizzazione unica o 
multipla verso l'esterno. L’esame radiografico può met- 
tere in evidenza quadri variabili a seconda dell’evoluzione 
della malattia. Schematicamente, in una fase avanzata 
della malattia, si hanno diffusa atrofia ossea dei capi 
articolari, alterazione della rima rocntgenarticolare che 
appare assai ridotta, alterazione di forma c di posizione 
dei capi articolari per la loro più o meno ampia distru- 
zione, fenomeni di focolaio, a seconda del tipo anatomo- 
patologico della forma, c alterazioni delle parti molli che 
delimitano l'articolazione sotto forma di tumefazioni 
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ascessuali e di calcificazione dell'essudato e delle 
fìstole. 

Per la diagnosi bisogna tener conto che la coxite tuber- 
colare evolve sempre su terreno già in precedenza tuber- 
colotico; un'accurata indagine anamncstica. con il ri- 
lievo dei precedenti di natura tubercolare, potrà meglio 
indirizzare il giudizio diagnostico. Gli esami di laboratorio 
potranno dimostrare una elevazione della VES, una lin- 
focitosi relativa e una positività delle prove tubercoli- 
nichc. La diagnosi differenziate va posta con l'osteocon- 
drite giovanile dcll'a. o morbo di Legg-Calvc-Pcrthcs, con 
le artriti aspecifiche, con la coxa vara congenita e con 
l'artrosi deformante. 

La prognosi è attualmente benigna, sia per la vita del 
paziente che per la funzione articolare. 

La terapia si basa su due fondamentali direttive: una 
terapia generale e una terapia locale. Il trattamento gene- 
rale si fonda sulla climatoterapia e sulla dietu, ma soprat- 
tutto sulla chemioterapia (streptomicina, idrazide del- 
l*ac. isonicolinico, ac. p-aminosalicilico, etambutanolo, 
rifampicina, etc.). Il trattamento locale consiste nel man- 
tenimento dell'arto in buona posizione, sullo scarico 
articolare, c nell'uso endoarticolarc dei chemioterapici 
antitubercolari, che consentono la conservazione della 
funzione articolare più completa se il trattamento viene 
iniziato precocemente. Anche il trattamento chirurgico 
può essere indicato, soprattutto in presenza di focolai 
tubercolari localizzati, che possono essere escissi preco- 
cemente sia per evitare l'estensione del processo spe- 
cifico all'articolazione, sia per ridurre l’impegno artico- 
lare. Ad artrite già instaurata la cura chirurgica nella 
fase florida della malattia è oggi possibile per la prote- 
zione consentita dalla terapia farmacologica. Nelle co- 
xiti dell'infanzia si può oggi recuperare totalmente l'ar- 
ticolazione afletta. Nelle coxiti dell'età adulta si può 
diflkilmcntc ottenere questo risultato, ma si può comunque, 
attraverso il trattamento chirurgico, abbreviare il decorso 
della malattia. Sono state proposte c attuate persino artro- 
plastiche totali in a. coxitiche. Nei postumi della coxite 
tubcrco'arc la cura chirurgica c oggi pienamente attuabile 
sia come cura correttrice di deformità sia come cura riabi- 
litatricc attraverso le plastiche articolari. 

V. anche: tubercolosi osteoarticolare. 

Coxite luetica 

L'interessamento articolare nella sifìlide c piuttosto raro; 
sono colpite preferenzialmente le grosse articolazioni, ma 
l'a. è interessata meno del ginocchio c della spalla. Dal 
punto di vista anatomopatologico la classificazione di 
Beitzke considera forme gommose e forme non gom- 
mose. 

Nell'artrite luetica non gommosa l*a. si presenta dolo- 
rosa e con limitazione dei movimenti mentre raramente 
non c presente alcuna tumefazione articolare. Il versa- 
mento è talora limpido ma altre volte può essere torbido 
con precipitato macroscopico; rara è l'identificazione di 
spirochete nel liquido dcll'artroccntcsi. Il quadro anato- 
mopatologico non presenta alcuna particolare caratteristica. 
La coxite può manifestarsi sia nella forma congenita sia 
nella forma acquisita nel periodo secondario. Soprattutto 
la forma congenita può guarire spontaneamente senza esiti 
apprezzabili, ma può anche evolvere verso uno stadio 
cronico nel periodo terziario. Si può quindi ritenere che 
un'artrite luetica non gommosa possa passare nella forma 
gommosa. Le forme gommose possono originarsi sia dalle 
parti molli sia dai capi ossei articolari; in quest'ultimo caso 
il punto di inizio è in genere una periostite gommosa o 
anche una osteomielite che si estrinseca verso la cavità 
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Fig. 38. Artropatia tabetica dcll'a. ( Osservazione Parrini). 


articolare. Nell’osteomielite luetica di solito i focolai si 
trovano nella parte laterale dell'epifisi c sono radiologica- 
mente evidenziabili. Solitamente l'infezione si propaga 
lungo il bordo periferico dell'articolazione e può seguire 
una serie di processi gommosi a carico della sinovialc con 
usura delle cartilagini articolari. 

L'entità dell'idrartro varia da caso a caso; microscopica- 
mente vi si possono evidenziare linfociti, monociti c anche 
leucociti polimorfonucleati. Non è mai stata segnalata 
presenza di essudato purulento. Le formazioni gommose 
sono di aspetto variabile e di volume assai diverso. La 
membrana sinovialc appare ipercritica c infiltrata da lin- 
fociti con piccole formazioni gommose che si localizzano 
intorno ai vasi, specialmente vene e linfatici. Nelle gomme 
più voluminose si hanno aspetti centrali di fluidificazione. 
I noduli gommosi possono essere confusi con quelli tuber- 
colari. 

Nelle forme ad inizio sinoviale il processo patologico si 
estende dalla membrana sinovialc alla capsula mentre i 
capi articolari possono rimanere a lungo non interessati 
dal processo. Le cartilagini articolari vengono compro- 
messe, con perdita di sostanza, dalle formazioni gommose, 
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piuttosto circoscritte e delimitate da bordi dentellati; 
un panno, che può andare incontro a processi di calcifica- 
zione, tende a ricoprire la cartilagine di un'incrostazione 
e a distruggerla ampiamente. Frequentemente, per le di- 
struzioni articolari, si va incontro ad anchilosi fibrosa 
articolare. Nella forma congenita si hanno anomalie, nella 
evoluzione del l'accresci mento, dovute all'alterazione della 
ossifica/ione cncondralc. Nella forma connatale Costco- 
condrite luetica, come la periostite ossificante, può, a li- 
vello del collo femorale, condurre a pscudartrosi per per- 
dita di sostanza o a deformazioni, in genere in varismo, del 
collo femorale. 

La diagnosi non può essere sempre sicura e talora si 
deve ricorrere o al reperto sierologico o a criteri ex adin- 
vantibus. La coxite luetica può insorgere in modo acuto 
con febbre e dolore, determinando contratture in posi- 
zione viziata, c in presenza di gravi distruzioni dei capi 
articolari a sublussazioni o lussazioni vere c proprie. Il 
quadro radiografico della coxite luetica non è per nulla 
caratteristico; talora la rima roentgenarticolarc presenta 
una minore trasparenza ed è presente una periostite ossi- 
ficante. 

Il trattamento, nella forma congenita, è quello preven- 
tivo delle deformità; soprattutto nella correzione del va- 
rismo con osteotomie valgizzanti. Nelle forme acquisite 
si praticherà artroccntcsi con immobilizzazione dell'a. in 
apparecchio gessato per ridurre il dolore e per opporsi 
agli attcggiamcntc viziati; nei gravi ispessimenti articolari 
c stata praticata con successo la capsulectomia. Sarà 
opportuna un'intensa fisioterapia per prevenire le rigi- 
dità articolari. 

Forme micotiche e parassitarle 

I. Echinococcosi. - Lo scheletro c molto raramente col- 
pito dall'infezione echinococcica c l’a. rarissimamente in- 
teressata da questo processo; in un caso descritto da 
Rlncr c Pope una echinococcosi del collo femorale si è 
estesa, a seguito di una rottura della parete del collo, 
all'a. c quindi al bacino. Dal punto di vista anatomopato- 
logico si possono distinguere una forma cistica uniloculare 
ed una forma alveolare. La localizzazione ossea avviene 
di regola per via ematogena e la prima localizzazione è 
a carico del tessuto osseo spugnoso. Radiologicamente 
la cisti da echinococco si presenta come una zona di mag- 
gior trasparenza con notevole riduzione dello spessore 
corticale. La diagnosi differenziale va posta con la tuberco- 
losi, con la osteite fibrocistica. con l'osteite fibrosa. La te- 


rapia consiste nell'asportazione precoce e radicale dell'arca 
interessata. 

2. Actinomicosi. - L’actinomicosi ossea è molto rara; si 
localizza più frequentemente alla mandibola sotto forma di 
osteomielite actinomicotica. eccezionalmente colpisce altre 
ossa. Non sono note localizzazioni actinomicotiche all’a. 

3. Blastomicosi e sporotricosi ossee. - Si tratta di forme 
eccezionali a localizzazione scheletrica delle quali non sono 
state descritte localizzazioni dell'a. Il trattamento consiste 
nella escissione chirurgica radicale. 
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Generalità 

Nella patologia dell'a. il raggruppamento di malattie con 
base anutomopatologica diversa, quali la necrosi idio- 
patica della testa femorale, le periartriti. l’a. a scatto, l a. 
degli sportivi, le contratture, le anchilosi, trova la sua giu- 
stificazione soltanto in alcune analogie di ordine sintonia- 
tologico. Infatti la clinica pone in evidenza che ncll'a. 
malata l’attenzione è richiamata da tre costanti semeio- 
logichc: dolore, impotenza o limitazione funzionale, con- 
trattura muscolare. Delimitata l'analogia tra le suddette 
affezioni soltanto a un quadro clinico medio, è opportuno 
esaminare i caratteri propri di ogni singola malattia. 

Necrosi idiopatica della testa del femore 

La necrosi idiopatica o primitiva della testa femorale, o 
necrosi epifisaria spontanea, é affezione non molto fre- 
quente specie secondo le casistiche italiane, e la sua cono- 
scenza è di acquisizione relativamente recente (Hacnisch. 
1925 ). 



I iu 39. A . sinistra ; sezione frontale dell'epifisi femorale in necrosi idiopatica. A destra : quadro istologico di parte della figura a 
mm i • -i ; in alto i rafie cola ossea necrotica in fase di riassorbimento, in basso tessuto osseo normale con trabccolc neoformate. ( Os - 

■ wf.ro/ii- Santonine). 
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Essa colpisce in prevalenza individui di sesso maschile, 
con lina frequenza 2-3 volte maggiore nei confronti del- 
l'altro sesso e in età compresa tra i 20 e i 60 anni, con un 
massimo di incidenza nel 5° decennio di vita; è bilaterale 
nel 45% dei casi ed è caratterizzata da un permanente 
ostacolo di circolo di uno o più territori periferici dell’epi- 
fisi femorale, cui seguono alterazioni ischciniche della 
spongiosa sottocondralc. 

L'etiologia permane oscura, anche se da vari AA. sono 
stati segnalati diversi fattori predisponenti o favorenti 
('insorgere dcll'alTe/ionc, quali i traumi di lieve entità, 
le protratte immobilizzazioni a letto, l'ipercorlicismo spon- 
taneo della malattia di Cushing e la massiva o prolungala 
terapia con cortisonici, l’obesità, l'alcolismo, l’ipcruri- 
ccmia con o senza gotta conclamata, l'ipcrlipidcmia, le 
tossicosi, etc. 

Differenti ipotesi sono state formulate sul meccanismo 
di riduzione dell'apporto ematico alla testa femorale. Tra 
queste, superale quella dell'embolia (Kahlstrom, Burton 
e Phemister, 1939) per l’assenza di un focolaio primitivo, 
quella del l'arteriosclerosi e quella dcllcndoarterite del le- 
gamento rotondo, gode di maggior credito quella del- 
l'ostruzione venosa, avanzata per la prima volta da 
Chandler e confermata dalle ricerche flebografiche di 
Serre e Simon, che con il metodo della tìcbografia tran- 
sossea hanno dimostrato una stasi venosa in tutti i casi 
da loro osservati. 

Del lutto recentemente, infine, alcuni AA. americani e 
francesi hanno posto l'accento sulla possibilità che si 
verifichino obliterazioni vascolari da parte di noduli lipi- 
dici di piccolissime dimensioni (chilomicroni), conse- 
guenti ad una iperlipidemia con eccesso di trigliccridi. 

Un ruolo di innegabile importanza nella patogenesi 
della necrosi è rappresentalo dall'aumento della pressione 
endoarticolarc, che diviene positiva per la presenza di un 
cospicuo versamento di liquido sinovialc; esso aggrava 
le condizioni di stasi venosa producendo un progressivo 
ingorgo tra bocciare a focolai confluenti. L'azione mecca- 
nica del carico infine provoca il crollo delle trabecole 
anemizzate e favorisce la demarcazione del sequestro. 

Le alterazioni anatomopatologiche osservate si riferi- 
scono a soggetti operati e sono state riscontrate nelle 
epifisi femorali rimosse nel corso di interventi di artro- 
plastica. All'esame macroscopico la capsula appare note- 
volmente ispessita; la sinoviale presenta villi ipertrofici 
che le conferiscono un aspetto vellutato; la cavità arti- 
colare è ripiena di liquido sinoviale citrino, denso, filante. 
L'epifisi femorale presenta modificazioni della sua forma 
per depressione del polo anterosuperiore, in corrispondenza 
del quale la cartilagine ha perso la sua normale lucen- 
tezza ed ha assunto un colorito bianco-grigiastro e un 
aspetto verrucoso, divenendo facilmente dcpressibilc e 
talvolta separabile dalla spongiosa sottostante. In altre 
zone dell'epifisi possono osservarsi alterazioni marginali 
produttive di tipo artrosico, proporzionali all'Intensità e 
alla durata dell'affezione. Sezioni frontali dell’epifisi met- 
tono in evidenza una zona sequestrata biancastra, esangue, 
limitata in basso verso il tessuto sano da una banda 
grigio violacea di spessore variabile (zona di iperemia). 

All'esame istologico la cartilagine articolare e la placca 
ossea sottocondralc appaiono con la loro normale archi- 
tettura, e spesso gli strati intermedio e superficiale della 
cartilagine articolare presentano fenomeni di ipertrofia 
e iperplasia cellulare. Subito al disotto della placca sotto- 
condrale si trova la zona necrotica, in cui possono rin- 
venirsi* trabecole ossee in parte conservate ma prive di 
osteocìti con spazi intcrtrabccolari occupati da uno stroma 
fibroso, denso, infarcito di elementi ematici e in preda 
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Fig. 40. Sezione istologica di un vaso capsu tosino viale: gravi 
legioni della membrana clastica con ispessi mento dello strato 
subcndotclialc e parziale obliterazione del lume vasalc. (0.t- 
ser vazione Santacroce). 


a fenomeni di necrobiosi. La zona di transizione verso il 
tessuto sano presenta aspetti di ispessimento trabccolare, 
con stroma intcrtrabecolare intensamente vascolari/za io 
e formazione di nuove trabecole ossee di tipo riparativo. 

I vasi capsulosinoviali possono presentare sia feno- 
meni infiammatori, sotto forma di voluminosi infiltrati 
perivascoijri linfoplasinocitari. sia lesioni arteritiche con 
comparsa di cellule giganti simili a quelle che si riscontrano 
nella malattia di Norton, accompagnate da sclerosi e da 
calcificazioni parietali. Le autoradiografic con fosforo ra- 
dioattivo e lo studio della fluorescenza delle sezioni ossee 
dopo iniezione di tetraciclina mettono bene in evidenza 
l'inattività del sequestro. Le iniezioni vascolari e il test 
di Gomori alla succinodcidrogcnasi sottolineano l’atti- 
vità metabolica della zona di rimaneggiamento e di 
sclerosi. 

II primo sintomo è in genere il dolore alla regione dell’a. 
con irradiazione all'inguine o al ginocchio, ad insorgenza 
acuta in 1/3 dei casi e progressiva nei restanti 2/3. Esso 
aumenta con il carico c la deambulazione, si attenua con 
il riposo e in qualche caso persiste anche di notte. Alle 
prime manifestazioni cliniche segue un periodo di benes- 
sere, in cui il paziente è molestato ad intervalli da limita- 
zione funzionale dolorosa del l'articolazione dell'a. con 
rari episodi di esacerbazionc. 

Di solito la necrosi colpisce inizialmente una sola epi- 
fisi femorale, ma spesso interessa precocemente la contro- 
laterale: nelle forme ad insorgenza graduale è frequente 
la coesistenza di lesioni ad entrambe le articolazioni. La 
turba funzionale varia da caso a caso, interessando per 
lo più l’abduzjonc c la rotazione interna; in genere l’im- 
potenza funzionale più o meno completa si realizza in 
qualche mese o in qualche anno. Va considerata la possi- 
bilità della relativa stabilizzazione delPaflezione, con un 
danno funzionale compatibile con un’attività pressoché 
normale. 

L'esame radiografico rileva negli stadi iniziali una osteo- 
porosi distrettuale, lineare, associata a zone di condensa- 
zione ossea disomogenea: questo primo segno radiolo- 
gico passa di solito inosservato. I segni radiografici suc- 
cessivi, di più facile identificazione, sono rappresentati 
da un’immagine arci forme radiopaca, corrispondente al- 
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Fig. 41. Quadro iniziale e stadio avanzato con necrosi e de- 
pressione delta testa del femore nella necrosi idiopatica. (Da 
Merle D' A uh igne e col!., per concessione degli A A.). 


l’osteonecrosi, e da un infossamento del polo superiore 
della testa femorale nccrosato nella spongiosa epifisaria 
sottostante. La cartilagine articolare e il cotile restano in- 
tatti; l'interlinea articolare è perfettamente conservata. 
Successivamente l'azione del carico determina una pro- 
gressiva deformazione della testa e la demarcazione della 
zona necrotica, che appare circondata da un bordo di 
ostcosclcrosi. Lesioni di tipo artrosico. rappresentate da 
esostosi marginali cefaliche e acetabolari e da pseudo- 
cisti geodiche, o addirittura da distruzione della testa 
femorale, caratterizzano gli stadi finali del l'affezione. 

La diagnosi è agevole, una volta che siano state escluse 
anamnesticamente le necrosi barotraumatiche, postrau- 
matiche e postradioterapichc. 

La terapia è essenzialmente chirurgica e si avvale di inter- 
venti conservativi e modellanti ( forage, horrage, osteo- 
tomie), in una fase ancora iniziale della lesione, senza 
deformazioni epifisarie; mentre comporta la resezione epi- 
fisaria e la sostituzione con endoprotcsi nelle forme più 
avanzate o destruenti. 

Sconsigliata è l'artrodcsi per la troppo elevata fre- 
quenza di mancate fusioni. 

Periartriti dell’anca 

Le periartriti dcll'a. (denominate anche calcificazione 
sopratrocanterica, borsite peritrocanterica. calcinosi cir- 
coscritta, tcndinitc calcificante trocanterica, peritcndinite 
calcarea, etc.) comprendono quei processi di carattere 
degenerativo che colpiscono i tendini a livello delle loro 
terminazioni e le borse sierose di questa articolazione, con 
integrità reale dei capi articolari (Ravauit e coll.). Sono 
escluse dalle periartriti dcll'a. le affezioni dei tendini e 
delle borse sierose dovute a processi infiammatori acuti 
o cronici, a neoplasie, a reumatismi cronici. 

Le periartriti dell’a. sono meno frequenti di quelle della 
spalla per il loro diverso impegno funzionale: l'a.. artico- 
lazione di sostegno, è prevalentemente soggetta alla pato- 
logia osteocart ilagi oca; la spalla, articolazione di sospen- 
sione, è più interessata dalla patologia delle strutture pc- 
riarticolari. 

Di volta in volta è stata affermata una predominanza 
dell'affezione nel sesso femminile o nel sesso maschile. 
L’età più colpita va dal 4° al 5* decennio in soggetti con 
segni di artrosi a livello di altri distretti articolari e tal- 
volta con concomitante periartrite della spalla. 

Secondo la maggior parte degli AA. la patogenesi del- 
I’affc/ione è da porre in relazione con un traumatismo 
unico o con microtraumi che ledono le strutture tendinee 
su un terreno di particolare vulnerabilità del connettivo 
per alterazioni del ricambio e da turbe riflesse vasomotorie 
da squilibri endocrini nella meno- c ncll'andropausa. 
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Il quadro anatomopatologico, desunto dai reperti di 
interventi chirurgici, presenta all'esame macroscopico il 
tendine colpito di colore giallastro, aumentato di spes- 
sore, facilmente dissociabile c talvolta contenente concre- 
zioni calcaree. Le borse sierose hanno la parete anch'essa 
ispessita con villosità, aderenze e macchie rossastre, c 
nella forma calcificante con aree chiare, sporgenti, costi- 
tuite dalle zone di calcificazione. 

L’esame istologico denuncia degenerazione ialina dei 
tendini, focolai di necrosi e precipitazioni calcaree tra 
le fibre degenerate. Le zone di necrosi sono talvolta deli- 
mitate da ammassi linfomonocitari e da vasi neoformati. 

Sono state distinte due varietà cliniche della periar- 
trite: la calcificante e la non calcificante; ma, secondo Ro- 
bccchi. la suddivisione nelle due forme non é giustificata 
poiché la calcificazione « non ha alcun particolare signi- 
ficato ed è soltanto espressione di una particolare moda- 
lità evolutiva delia lesione anatomica ». 

La periartrite in generale esordisce con dolore a li- 
vello del gran trocantere, dell'inguine o della regione 
glutea, a seconda della sede della borsa o dei tendini inte- 
ressati. Le modalità di insorgenza del dolore sono varie 
a seconda che si tratti di forme ad inizio acuto o suba- 
cuto. Talvolta si osservano irradiazioni del dolore lungo 
il decorso del crurale, dell'otturatorio o dello sciatico. 
Al dolore si associa impotenza funzionale con limitazione 
o, più di rado, abolizione dei movimenti dell’a. General- 
mente il dolore si attenua col riposo per riprcscntarsi in 
rapporto con il movimento e con la deambulazione. Alla 
palpazione si constata la presenza di punti dolorosi a 
livello del gran trocantere o ai di sopra di esso; meno 
frequentemente in corrispondenza della parte anteriore 
o posteriore dell'articolazione. 

Nelle forme acute o iperacute vi possono essere febbre, 
aumento della VF.S e segni obiettivi di reazione locale con 
arrossamento della cute. In questi casi la deambulazione 
è impossibile. Nelle forme subacute la deambulazione c 
claudicante. 

L’esame radiologico, nelle forme calcificanti, c molto 
indicativo: accanto all'integrità dell’interlinea articolare, 
aspetto indispensabile per la configurazione anatomocli- 
nica della periartrite, malattia esclusivamente dei tessuti 
tendinei c capsulari, vi c la presenza di calcificazioni di 
dimensioni variabili da pochi millimetri a ca. 2 cm. 
La topografia di queste calcificazioni è in relazione alla 
sede del tendine o della borsa colpita. Dal punto di vista 
radiografico le calcificazioni possono presentarsi ben defi- 
nite e uniche oppure disomogenee e formate da piccole 
concrezioni separate da aree di minore opacità, ancora 
finemente cotonose. 

La diagnosi differenziale va posta, nei casi senza cal- 
cificazione. con la coxartrosi iniziale c con le affezioni in- 
fiammatorie dell'a. nelle forme ad inizio acuto. Di solito 
l’integrità dell'aspetto radiografico dei capi articolari, la 
negatività dei reperti di laboratorio, il rapido migliora- 
mento della sintomatologia con il riposo sono sufficienti 
ad escludere le summenzionate affezioni. 

Abitualmente le periartriti dcll’a. guariscono in minor 
tempo e con minor danno funzionale di quelle della 
spalla. 

Dal punto di vista terapeutico è molto rara l’indicazione 
airimmobilizzazionc con apparecchio gessato ed ecce- 
zionale la necessità dell'intervento chirurgico per l’exercsi 
delle calcificazioni. Di solito la somministrazione di antin- 
fiammutori (ac. acetilsalicilico, fcnilbutazonc) e di griseo- 
fulvina a forti dosi (2-3 g al di), associata al riposo a letto, 
è sufficiente per raggiungere la guarigione. Nelle forme 
croniche e recidivanti è utile la terapia termale. 
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Anca a scatto 

Per a. a scatto s’intende un'affezione caratterizzata da 
uno scatto che si apprezza a livello della regione deira., 
in occasione di particolari movimenti, accompagnato da 
un rumore anormale spesso percepibile anche a distanza. 

L’a. a scatto c espressione di due condizioni assoluta- 
mente diverse dal punto di vista anatomopatologico e pato- 
gcnctico, per cui si distinguono la forma articolare c quella 
extrarticolare. 

L’a. a scatto articolare è determinata da una sublussa- 
zione o da una lussazione dell’a. intermittente e spontanea 
o volontaria, che si verifica senza influenze traumatiche 
e si riduce senza alcuna speciale manovra terapeutica. Al ri- 
torno in sede della testa femorale, c talvolta anche alla 
fuoruscila di essa, si accompagna un rumore sordo, pro- 
fondo, paragonabile a quello che si ode nella riduzione 
terapeutica di una lussazione d'a. La causa di tale affe- 
zione sarebbe un’abnorme lassità legamentosa, fenomeno 
che in alcuni individui è esteso a tutte le articolazioni; 
da altri AA. invece viene invocata una distensione trau- 
matica o patologica della porzione posteriore del cercine 
cotiloideo, o un suo appiattimento congenito o patologico. 

L'a. a scatto extrarticolare invece non presenta al- 
cuna alterazione dei componenti articolari e in essa il 
rumore di scatto si produce nei tessuti pariarticolari se- 
condo un meccanismo variamente interpretato dai di- 
versi AA,, che sono discordi circa l’identificazione della 
formazione anatomica responsabile del fenomeno. È a 
tale condizione che si assegna comunemente la denomi- 
nazione di a. a scatto. 

Il fenomeno dello scatto è imputabile, secondo le più 
comuni concezioni, al brusco passaggio dì un cordone 
fibroso in tensione sul gran trocantere. 

L’elemento anatomico che la maggior parte degli AA. 
ritiene responsabile dello « scatto » è quell'ispessimento 
della /ascia lata denominalo benderella ilcotrocantcrico- 
tibiale del Maissiat o ligamento ilcotibiale, o iractus 
ileotibialis, che si estende verticalmente dal punto più 
sporgente della cresta iliaca sino alla superfìcie anteriore 
della tuberosità laterale della tibia, passando sopra al 
gran trocantere ove riceve la terminazione della larga 
aponeurosi del grande gluteo. Alcuni AA. ritengono 
che nella, a scatto esista un abnorme ispessimento di tale 
benderella, cui può accompagnarsi una maggiore salienza 
del gran trocantere. Per altri invece la causa fondamentale 
del fenomeno dello scatto consisterebbe in uno sviluppo 
anomalo dell'inserzione sulla tuberositas glutea femoris 
della parte di tendine alla quale terminano le fibre pro- 
fonde del muscolo grande gluteo. Altri AA. infine chia- 
mano in causa alterazioni congenite infiammatorie o trau- 
matiche della borsa sierosa esistente tra grande gluteo e 
trocantere, ovvero l’assenza di essa. 

L’affezione, considerando le circostanze anatomiche ora 
descritte, dovrebbe in teoria essere più frequente di quanto 
sia riferito dalla letteratura, ma la sua relativa rarità può 
trovare spiegazione nella mancanza, in numerosi casi, di 
sintomatologia dolorosa. 

Dalle osservazioni riportate in letteratura risulta una 
netta prevalenza del sesso maschile e un’età media di inci- 
denza compresa fra i 20 c i 30 anni. 

Da un punto di vista clinico si distinguono forme di 
a. a scatto non accompagnate da sintomatologia subiet- 
tiva o forme semplici, e fonrie dolorose. L’esordio è vario 
c spesso imprecisato, talvolta riferito ad un trauma di 
entità variabile. L’a. a scatto può anche essere un reperto 
occasionale. 

La sintomatologia consta di sintomi obicttivi, rappre- 
sentati dallo scatto e dal rumore che lo accompagna, e di 
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sintomi subiettivi. Lo scatto non manca mai e rappre- 
senta il vero sintomo patognomonico della malattia. Al- 
l'ispezione si osserva, in corrispondenza del margine del 
gran trocantere, con direzione dall’avanti all'indictro o 
viceversa, una sporgenza che sfugge bruscamente in avanti 
allorché la coscia si flette sul bacino con angolazione varia- 
bile dai 15 ai HO 4 . Quando la coscia si estende e riforma 
col bacino lo stesso angolo, il fenomeno si riproduce in 
senso inverso. 

Allo scatto si accompagna un rumore di intensità varia- 
bile, talora unico tal altra doppio, paragonato a quello 
che fa una molla quando scatta o a quello di due supcrfìci 
ossee che si urtano. Alla palpazione si apprezza che lo 
scatto c provocato da una specie di corda abbastanza super- 
ficiale, che si diparte dal margine anteriore del grande gluteo 
e, diretta obliquamente dall'alto in basso, si perde al terzo 
medio della faccia laterale della coscia saltando sul mar- 
gine posteriore del gran trocantere; essa, nei movimenti 
che provocano lo scatto, dapprima s’infossa e si nasconde 
sotto tale formazione, successivamente se ne libera e 
riesce fuori. 

La sintomatologia subiettiva è rappresentata da un in- 
sieme di sensazioni di peso, di torpore, di stanchezza al- 
l’arto interessato e talvolta da veri e propri dolori, localiz- 
zati in corrispondenza dell’inguine, della regione irocan- 
terica e della regione glutea, che sono causa di zoppia da 
fuga e caratterizzano il quadro clinico dell'a. a scatto 
dolorosa. Di rado il dolore può essere provocato con la 
pressione diretta sulla faccia posteriore del gran tro- 
cantere. 

L'esame radiografico del bacino non ha mai messo in 
evidenza alterazioni osteoarticolari, cui poter imputare 
la sintomatologia. Alcuni AA. hanno notato ipertrofia del 
gran trocantere, oppure un’anomala rugosità della sua 
superfìcie esterna. 

La diagnosi è facile e si basa, come già detto, essenzial- 
mente sullo scatto c, quando esiste, sul rumore. 

La terapia va instaurata solo nei casi di a. a scatto 
dolorosa. Essa si avvale, per il trattamento incruento, 
di farmaci antireumatici e dei rimedi fisici, e per il tratta- 
mento cruento, della rimozione chirurgica della o delle 
cause che volta per volta si reputano responsabili del- 
l'affezione. 

Anca negli sportivi 

L’articolazione dell’a. a differenza di altri distretti artico- 
lari, quali la mano, il gomito, il ginocchio, la tibiotarsica, il 
rachide, c di rado interessata in modo specifico da affe- 
zioni connesse con Cattività sportiva nel senso sia di le- 
sioni traumatiche che di tecnopatie da sport, o allopatie, 
cioè di affezioni prodotte da una determinata c prolun- 
gata attività sportiva. Le segnalazioni della letteratura in- 
fatti riportano casi di lussazione dell'a. o di frattura del- 
l'estremità supcriore del femore verificatisi con mecca- 
nismi traumatici diversi e in circostanze non classificabili 
in vista del riconoscimento di una patologia traumatica 
sportiva, se si esclude il maggior rischio generico legato 
a qualsiasi tipo di sport. 

Un nesso particolare con alcuni sport (calcio, pallaca- 
nestro, corsa) si può rilevare per il distacco traumatico 
della spina iliaca anteroinferiore, del gran trocantere c del 
piccolo trocantere. 

L.c suddette lesioni traumatiche sono determinate dal- 
l'azione combinata della contrazione muscolare con l'ar- 
resto improvviso del segmento di arto a valle dell'a. 

Le atlopatic dell’a. sono costituite essenzialmente da 
ossificazioni muscolari in esito a contusioni o a rotture 
spesso parziali. Esse di solito si osservano nel medio gluteo, 
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nel retto femorale c negli adduttori. In alcuni sport (calcio, 
motociclismo) sono frequenti le entesiti e gli igronii sub- 
ischiatici e trocanterici. Le suddette affezioni determinano 
un impegno generico dcll'a. con limitazione dell'artico- 
larità e dolore spontaneo o provocato. 

Nelle lesioni traumatiche si seguono le direttive tera- 
peutiche della traumatologia classica; per le atlopatic 
vi è l’indicazione all'asportazione chirurgica delle ossifi- 
cazioni. se esse sono voluminose, e alla terapia fisica, se 
sono limitate. 

Contratture e anchilosi dell'anca 

La contrattura dell'a. presenta limiti così sfumati con la 
rigidità articolare da non consentire una definizione esatta 
e rispondente alle diverse situazioni anatomopatologiche, 
che possono determinare un atteggiamento anomalo dcl- 
l'a. con limitazione dell'articolarità. Nonostante le suac- 
cennate difficoltà la contrattura può essere definita come 
la diminuzione delfarticolarità dovuta a modificazioni 
del tono muscolare per processi intrinseci del complesso 
articolare e per affezioni estrinseche che si riflettono sui 
muscoli dcll'a. Questa definizione sembra ampiamente 
comprensiva e presenta il vantaggio di non pregiudicare 
per nulla la patogenesi della limitazione funzionale. 

La contrattura dell'a. può essere dovuta a tre ordini di 
processi morbosi; infiammatori (reumatismi acuti e cro- 
nici. infezioni specifiche e da piogeni, artrosi in fase reat- 
tiva); meccanici (lussazioni congenite, dismorfie articolari, 
esiti di trauma, artrosi con alterazioni della morfologia 
articolare) ; dinamici (paralisi spastiche c flaccide, miopatie). 

Siniomo comune a tutte le cause è la flessione dcll'a. 
con adduzione o abduzione, intra- o cxtrarota/ionc. Ecce- 
zionale la contrattura in estensione. 

La presenza o meno del dolore c legata alla causa della 
contrattura; quindi esso è assente nelle forme dinamiche 
e nelle fasi iniziali degli esiti dei traumi o delle dtsmorfic 
dcll'a. 

La deambulazione è sempre alterata c claudicante. 

La contrattura dell'a., quando non sia transitoria o 
corretta da un'adeguata terapia, si riflette sulle articola- 
zioni del bacino, del ginocchio, sul rachide, dando luogo 
a processi artrosici c a deviazioni nel piano frontale della 
colonna vertebrale c del ginocchio. 

La diagnosi va posta in base al fattore etiopatogcnico 
che guida anche la relativa terapia. 

L'anchilosi dell'a. è la perdita totale di ogni movimento 
c costituisce di solito l’esito dei processi più sopra indicati 
come determinanti la contrattura. Può anche essere do- 
vuta al risultato di un trattamento curativo a rtrodesi zzante. 

Le anchilosi dell’a. vanno distinte in unilaterali e bila- 
terali. ma la distinzione più importante c la posizione del- 
l’anchilosi, che è buona quando presenti 15-20* di fles- 
sione, 5* di abduzione c di rotazione esterna. Un’anchi- 
losi in siffatta posizione permette notevoli compensi fun- 
zionali da parte del rachide c del ginocchio nella stazione 
eretta c durante la deambulazione, mentre sono modesta- 
mente disturbati la posizione seduta c il salire e scendere 
le scale. L’anchilosi c in posizione sfavorevole quando la 
flessione supera i 30* ed è associata a deviazioni dell'asse 
dell'arto nel piano frontale c sagittale. In tale evenienza 
la deambulazione è notevolmente compromessa, mentre 
è favorita la posizione seduta. 

L’esame clinico dell'anchilosi dell'a., oltre a stabilire 
la posizione di essa, deve individuare le due seguenti con- 
dizioni: I) che non sia dolorosa per i minimi movimenti 
residui; 2) che non sia ancora spento il processo morboso 
che l’ha determinata, nelle forme dovute a flogosi acute 
e croniche. 
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La terapia dell'anchilosi si avvale di tre direttive ope- 
ratorie: I) perfezionamento dell’anchilosi, quando vi sia 
movimento residuo; 2) osteotomie o resezioni per anchi- 
losi in cattiva posizione; 3) interventi mobilizzanti di artro- 
plastìca o di resezione della testa c del collo nelle forme 
bilaterali o in quelle unilaterali quando vi siano i neces- 
sari requisiti psichici del paziente c non vi siano contro- 
indicazioni locali dovute alla funzione dei motori musco- 
lari c alla persistenza dei processi infiammatori. 

TUMORI 

Le neoplasie dell'a. si distinguono in primitive e metasta- 
tiche; esse possono interessare sia la struttura osteocarti- 
laginca dei capi articolari, sia le capsule con le borse 
sierose c le guaine dei tendini. 

I tumori primitivi sono benigni e maligni. 

Le neoplasie maligne primitive dei capi ossei articolari 
non sono molto frequenti c abitualmente colpiscono indi- 
vidui giovani. Queste neoplasie si distinguono in relazione 
al tessuto di origine c pertanto si possono osservare tu- 
mori di origine cartilaginea (condrosarcomi), ossea (osteo- 
sarcomi). conncttivalc (fibrosarcomi), rcticolocndotclialc 
(tumore di Evving, reticoiosarcoma. angiosarcoma, pla- 
smocitorna c linfogranuloma). 

Nella maggioranza dei casi la neoplasia si manifesta 
con una serie di sintomi che attirano l'attenzione sull'a. 

II dolore è il fenomeno iniziale e manca raramente. 
Esso à tenace, molto intenso, spesso con esacerbazieni 
notturne, ha irradiazioni al ginocchio o posteriormente 
simulando una sciatalgia. Non vi sono segni obiettivi par- 
ticolari dei tumori maligni della. Difatti l'esame clinico 
mostra soltanto impegno del l'articolazione analogo a 
quello di altre forme morbose c l'indagine funzionale pone 
in evidenza soprattutto la limitazione dei movimenti arti- 
colari. Nelle fasi più avanzate si osservano tumefazione 
diffusa alla radice dell'arto inferiore, aumento del reticolo 
venoso cutaneo c del calore locale. Si nota infine aumento 
del volume e della consistenza dei linfonodi inguinali. 
Nella fase terminale lo sviluppo della neoplasia determina 
deformazioni mostruose per la concomitanza di disturbi 
del circolo venoso c linfatico c per la non rara ulcera- 
zione con la sovrapposizione di fenomeni infiammatori. 

All’esame radiologico si nota, a seconda del tessuto di 
origine della neoplasia, aspetto addensante o rarefacente, 
oppure la combinazione dei due aspetti e rottura della cor- 
ticale, segno di indubbia malignità. 

Nelle neoplasie a rapido accrescimento si osservano rea- 
zioni periostali con formazioni « a barba o a spazzola >*, 
sovente a disposizione irregolare. 

Accanto ai segni locali vi sono segni generali caratte- 
rizzati da dimagramento progressivo, anemia, leucocitosi 
con relativa linfocitosi, aumento della VES, aumento 
della fosfatasi alcalina, modificazioni del quadro elettro- 
forctico. Nel tumore di Ewing è più costante l'impegno 
generale con febbre e leucocitosi. 

Le neoplasie maligne possono compiere la loro evolu- 
zione senza febbre, ma di solito questa compare per il 
riassorbimento dei prodotti tossici della neoplasia c per 
l'insorgenza di complicazioni (flebotrombosi, metastasi, 
ulcerazioni della cute). 

Tra i tumori di derivazione del sistema rcticolocndo- 
teliale particolare menzione richiede il mieloma, che si 
localizza all'a. con una frequenza superata soltanto dal 
cranio e dalla colonna vertebrale. 

L’immagine radiografica del plasmocitoma c caratteriz- 
zata da osteolisi a chiazze con reazione addensante pcri- 
gcodica oppure da rarefazione diffusa o a piccole arcolc. 
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Fig. 42. A sinistra', osteosarcoma addensante dell’estremo superiore del femore. A I emiro : condroblasloma epifisario del gran 
trocantere. A destra: tumore gigantoccl lutare del collo e delimitisi femorale superiore. (Osservazione Santacroce). 


Molto rare sono le forme di mieloma solitario con imma- 
gine a stampo o pluricamcrali. 

La diagnosi è convalidata dalla formula emocitometrica, 
dalla presenza, in una modica percentuale di casi, di pla- 
smacellulc nel sangue circolante, dal reperto del mielo- 
gramma, dalle alterazioni delle proteine ematiche con 
aumento, a seconda del tipo, delle IgG, IgA, IgM, e dalla 
presenza nelle urine della proteina di Bcncc Jones. 

Il quadro sopraindicato è lungi dal comprendere tutti 
gli aspetti anatomoclinici dei tumori maligni dell'a. In 
generale la diagnosi di neoplasia dell’a. e all’inizio spesso 
molto difficile. Certamente se si trovano in un ammalato 
i sintomi caratteristici: assenza di segni locali e generali 
di flogosi, limitazione funzionale dell’a., dolore ribelle 
agli analgesici, alterazioni strutturali della tela ossea, rot- 
tura della corticale, invasione delle parti molli circostanti 
associata a compromissione precoce dello stato generale 
e alterazioni del quadro piasmatico ed ematico, il sospetto 
di neoplasia maligna diviene molto fondato. 

La diagnosi differenziale va tra l’altro posta con le forme 


pseudoneoplastiche dell'osteomielite acuta cronicizzata o 
cronica ab inirio, con le lesioni luetiche che presentano 
quadri clinici e radiografici analoghi a quelli della neo- 
plasia maligna. Per la diagnosi differenziale in questi 
casi sono molto indicativi i risultati delle indagini di la- 
boratorio e la biopsia. Altra sorgente di errori può essere 
l'echinococcosi ossea, che ha però come caratteri distin- 
tivi la lunga tolleranza, la lentezza evolutiva e la frequente 
presenza di ascessi idatidei ossifluenti. 

I tumori benigni ossei che possono interessare l’a. sono 
numerosi e si osservano anch’essi con maggiore frequenza 
in soggetti in accrescimento o giovani. Le neoplasie be- 
nigne di più frequente riscontro sono quelle derivate dal 
tessuto cartilagineo, seguite nell'ordine da quelle del tes- 
suto connettivo (tumore a mieloplassi, fibroma), osseo 
(ostcoma, osteoma osteoide) e infine la cisti ossea, la cui 
collocazione tra i tumori benigni e discussa, ma che per 
i suoi caratteri istologici e dinicoradiografìci può valida- 
mente essere inclusa tra le forme ncoplastichc benigne di 
origine connettivale. 



Fig. 43. A sinistra : osteoma osteoide del piccolo trocantere. Al centro : cisti ossea mctadiafisaria del femore. A destra : metastasi 
da carcinoma polmonare con frattura patologica. (Osservazione Santacroce). 
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Fìk. 44. A sinistra : metastasi da carcinona mammario. Al centro: metastasi da carcinoma della prostata che interessa il bacino 
e l’estremità supcriore del femore; ostcolisi pressoché totale dell'ischio. A destra : metastasi da carcinoma uterino con frattura 
patologica del collo. ( Osservazione Santacroce). 


La sintomatologia soggettiva dei tumori benigni c espressa 
dal dolore talvolta intenso, in particolar modo nell’osteoma 
ostcoidc, con irradiazioni al ginocchio o lungo il decorso 
dello sciatico. 

La limitazione funzionale c in relazione alla sede, al tipo 
c allo sviluppo della neoplasia: di solito è modesta; la 
reazione articolare é scarsa. Vi è inoltre assenza di modi- 
ficazioni dello stato generale. Il quadro radiografico è abi- 
tualmente caratteristico per ogni tipo di neoplasia, ma nei 
fibromi, nelle forme miste condromixoidi e nei tumori a 
mieloplassi con rottura della corticale possono sorgere 
dubbi diagnostici con le neoplasie maligne. In tali eve- 
nienze è risolutivo l'esame istologico. 

La cisti ossea ha una delle sue localizzazioni preferite 
in corrispondenza della metafìsi superiore del femore. 
La sintomatologia è di solito modesta c caratterizzata dal 
dolore spontaneo o provocato, dalla tumefazione palpa- 
bile nei soggetti a scarso sviluppo muscolare c in alcuni 
casi dalla frattura patologica che apre il quadro clinico. 
Il quadro radiografico mostra, a livello della metafìsi su- 
periore del femore, un'arca radiotrasparente talvolta 
completamente amorfu con corticale assottigliata e sof- 
fiata che deforma i confini dell'osso. Talora si osservano 
strie più radiopachc longitudinali o a disposizione alveo- 
lare a larghe maglie. 

La terapia dei rumori maligni dell'a. può avvalersi di 
ampie demolizioni o di resezioni con sostituzione del seg- 
mento asportato. Risultati di un certo interesse sono stati 
ottenuti con la roentgen- o la cobaltoterapia associata 
spesso agli antimitotici. 

Nelle forme benigne l'intervento chirurgico di svuo- 
tamento della sede di neoplasia o di excresi del segmento 
colpito con sostituzione auto-, omo-, allopatica porta 
in generale a risultati notevoli anche dal punto di vista 
funzionale. 

I. Tamari della capsula articolare. - L'a, è sede rara o 
addiruttura eccezionale di tumori benigni o maligni dello 
strato fibroso e di quello sinovialc della capsula, delle 
guaine tendinee o delle borse sierose. Le neoplasie pos- 
sono essere benigne! si novioma benigno, fibroma, angioina, 
condroma c osteocondronui, lipoma); maligne (sinovioma 
maligno, fibrosarcoma, ungiovircoma. I iposarcoma). 

1771 


La sintomatologia di queste neoplasie è diversa a seconda 
che esse siano circoscritte o diffuse; nelle forme circoscritte 
vi è spesso il segno di blocco articolare oppure i segni di 
una limitazione della funzione articolare di tipo ingrave- 
scente nelle forme maligne, modesta e a lenta evoluzione 
in quelle benigne. 

Nelle forme diffuse maligne predominano il dolore, la 
contrattura, l'impotenza funzionale precoce. Vi sono anche 
compromissione dello stato generale c modificazioni del 
quadro emocitometrico, della VES e del quadro elettro- 
foretico. 

Il quadro radiografico è poco significativo nelle forme 
benigne, eccettuata l'osteocondromatosi, mentre nelle 
forme maligne mostra diffusa caduta del tono di ombra 
dei capi articolari, erosione dei contorni ossei, deposizioni 
calcaree o mctaplasia ossea delle parti molli. 

Nei tumori maligni la prognosi è molto grave c anche 
le ampie demolizioni non danno risultati a distanza con- 
fortevoli; nelle forme benigne l'exeresi della neoplasia 
conduce alla guarigione. 

2. Tumori metastatici. - L'a. è sede frequente di neo- 
plasie metastatiche che più sovente hanno origine, in 
ordine di frequenza, dalla prostata, dalla mammella, dalla 
tiroide, dal rene, dal polmone, dall'apparato digerente, 
dall'utero, etc. 

La sintomatologia è costituita da un impegno dell’ar- 
ticolazione con dolore spontaneo c provocato, limita- 
zione dei movimenti, impotenza funzionale e non di rado 
frattura patologica come pruno segno della metastasi del 
tumore. 

Dal punto di vista radiografico si osservano immagini 
litiche a stampo o irregolari, rarefazione diffusa con can- 
cellazione della tela o dei contorni ossei oppure addensa- 
mento c forme miste di addensamento c rarefazione. Nelle 
metastasi da carcinoma prostatico si osservano con mag- 
giore frequenza processi neoproduttivi addensanti. 

La terapia dei tumori metastatici dell’a. si avvale della 
roentgen- c della cobaltoterapia c degli antimitotici. Nelle 
metastasi da carcinoma prostatico lunghe sopravvivenze 
si ottengono con il trattamento ormonico di estrogeni; 
in quelle della mammella sono ampiamente utilizzati il 
testosterone e i suoi derivati. 
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Vk di accesso 

Le vie di accesso dell'articolazione dcll'a. più seguite sono: 

I. Via anteriore ileofemorale (Marino-Zuco; Putti; 
Smilh-Petcrscn; Zanoli R.). - L'incisione cutanea dalla 
metà della cresta iliaca, passando al davanti della spina 
iliaca anterosuperiorc, scende in basso nella regione corri- 
spondente allo spazio fra sartorio c tensore della fascia 
lata. Staccati dalle loro inserzioni sull'ileo, fascia lata e 
medio gluteo si spostano lateralmente; si spostano me- 


dialmcntc sartorio, retto anteriore c ileopsoas e si scopre 
cosi il piano capsulare anteriormente. 

2. Via laterale (Watson-Joncs; Dclitala). - L’incisione 
cutanea, longitudinale o lievemente arcuata a convessità 
posteriore, parte ca. cm 5 al disotto della spina iliaca 
antcrosuperiore, si porta in basso verso il grande trocan- 
tere c termina sulla diafìsi femorale a 5-10 cm dalla base 
del grande trocantere. In alto, passando fra le libre del 
medio gluteo e del tensore della fascia lata, si può giungere 
sulla capsula, ma per ottenere una buona esposizione del- 
l'articola/ionc è necessario distaccare l'apice del gran tro- 
cantere con i muscoli che ad esso si inseriscono e ribat- 
terli verso l’alto. 

3. Via posteriore. - L’incisione, arcuata a convessità 
anteriore, dalla spina iliaca postcrosupcriore si porta al 
grande trocantere, si dirige verso la piega glutea c. giunta al 
punto medio tra gran trocantere c ischio, si porta in basso. 
Si dissociano le fibre del grande gluteo c a livello del gran 
trocantere lo si separa dalla sua inserzione sulla fascia 
lata con una incisione che si porta in basso distalmente. 
Divaricato il muscolo grande gluteo, al disotto di esso si 
mettono in evidenza l'arteria glutea supcriore c inferiore, 
il nervo sciatico c gli extrarotatori dell’a. Sezionati i len- 
dini dei muscoli gemelli c otturatore interno, vicino alla 
loro inserzione trocanterica. si ribattono mcdialnicntc c. 
divaricato prossimalmcntc il muscolo piriforme, si espon- 
gono la capsula articolare posteriore c il bordo poste- 
riore del ciglio cotiloideo. 

Artrodcsi 

L’artrosi deformante e la lussazione congenita inveterata 
unilaterali, gli esiti a distanza dei processi osteoartritici 
o di gravi traumi articolari e talora l’a. paralitica sono 
le indicazioni tipiche di questo intervento. 

L 'artrodcsi (v.) extrarrieolare dell' a. aveva indicazioni in 
periodo preuntibiotico nei processi infiammatori special- 
mente tubercolari, c numerose erano le tecniche usate. 
Le più note sono: trapianto di una stecca ossea prele- 
vata dall’ala iliaca (Hibbs. Putti) o dalla tibia (Albcc) 
disposta a ponte fra grande trocantere e ala iliaca; tra- 
pianto del trocantere ruotato di 180" e infìsso nell’ala 
iliaca (Hibbs. Dclitala. Marino-Zuco); trapianto di una 
stecca ossea prelevata dalla diafìsi femorale infìssa fra 
diafìsi femorale c ischio (Brittain, Maragliano). La dilTi- 



Fig. 45. Artrodcsi mista dell';», destra 
in artrosi deformante esito di displasia 
congenita. L’anchilosi ossea c stata 
ottenuta con la cruentazione dell’epifisi 
femorale e del colile (artrodcsi intrarti- 
colarc); la fissazione in posizione fun- 
zionale con una vite a placca che at- 
traversa l'articolazione (artrodcsi trans- 
articolare); il trapianto prelevato dal- 
l'ala iliaca c posto a ponte tra trocan- 
tere c ileo (artrodcsi cxtrarticolare). 
(C/iif. Ortop. Lniv., Pavia). 
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Fig. 46. Artrodesi transarticolarc con 
due vili c osteotomia intcrtrocanlcrica 
in una grave artrosi deformante dell'a. 
destra. (C/m. Or top. Unir., Pavia). 


colta di ottenere nell’articolazione coxofemorale una ra- 
pidu e completa fusione dei capi articolari ha portato a 
preferire le tecniche di artrodesi intrarticolare o meglio 
di artrodesi miste inlra-extrarticolari con apertura della 
capsula c asportazione della cartilagine di incrostazione 
sia dell'epifisi sia della cavità cotiloidca. La tollerabilità 
dei mezzi di sintesi metallici moderni ha suggerito l'oppor- 
tunità di associare alla cruentazione intrarticolare c al 
trapianto autoplastico l'infissionc di un chiodo o meglio 
di una vite transarticolare (artrodesi intra-extra-transarti- 
colare). L’a. deve essere fissata in atteggiamento di fles- 
sione di ca. 20° c in una posizione intermedia fra adduzione 
e abduzione c di rotazione. 

In particolari casi in cui le alterazioni dei capi artico- 
lari abbiano determinato una riduzione della motilità 
articolare per pochi gradi sui vari piani oppure in sog- 
getti anziani o in condizioni generali defedate è stata appli- 
cata con successo la tecnica dcWartrodesi transarticolare 
con due viti divergenti associata ad una osteotomia sotto- 
trocantcrica che permette di porre l'arto in un atteggia- 
mento corretto. Tutte queste tecniche di artrodesi richie- 
dono una immobilizzazione in un apparecchio gessato 
pclvipodalico che deve essere mantenuto per almeno tre 
mesi permettendo un carico precoce. L'esame clinico c 
radiografico stabilirà in seguito se l'immobilizzazione 
debba essere prolungata con un apparecchio gessato pcl- 
vicondiloidco. 

Osteotomie, artroplustiche e artroprotcsi 

L'alterazione dell'angolo di inclinazione del collo femo- 
rale ( coxa vara o coxa valga), conseguente a una defor- 
mità congenita o acquisita, può venir corretta chirurgi- 
camente con una osteotomia che si prefigge lo scopo di 
ridare al collo femorale il giusto grado di inclinazione c 
di centrare l'epifisi nella cavità cotiloidca. Anche l'alte- 
razione dell'angolo di declinazione (epifisi antiversa o re- 
troversa », che rappresenta uno dei componenti principali 
della displasia congenita dell'a., può venir corretta da una 
osteotomia. A seconda delle varie tecniche proposte, la 
sede dell’osteotomia può essere nella regione intcrtrocan- 
terica o sottotrocantcrica c la sezione dell’osso può essere 
lineare, obliqua o cuneiforme. Prima dell’intervento oc- 
corre calcolare con la massima precisione il livello del- 
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l’osteotomia e l’entità dell'eventuale cuneo osseo da aspor- 
tare; eseguita l'osteotomia, mantenendo centrata l'epifisi 
femorale, la dialisi verrà spostata in adduzione o abdu- 
zione o derotata fino ad ottenere un normale angolo 
ccrvicodiafisario c fino a portare la rotula sul piano 
frontale. La correzione così ottenuta viene mantenuta 
con fili pcrcutanci, viti pcrcutancc, placche, cambre, etc. 

Nell'artrosi deformante dell'a., quando rimane un certo 
grado di motilità (60° o piu di flessione) e la testa femorale 
è approssimativamente sferica, è indicata una osteotomia 
sottotrocanterica di traslazione , che può essere obliqua 
(Lorenz. McMurray) o trasversale (Nisscn). L'angola- 
zione dell'osteotomia può essere in varo o in valgo ’, Pau- 
wcls consiglia di eseguire precedentemente dei radiogrammi 
con l*a. in abduzione, posizione neutra c adduzione, e 
sulla base di questi determinare il grado e la direzione 
dell’angolazione richiesta per avere la migliore congruenza 
dell’epifisi con l’acetabolo, per aumentare lo spazio in- 
tcrarticolarc c, spostando le aree di cartilagine erosa, 
contrapporre le superba ove la cartilagine sia in condi- 
zioni migliori. È necessario fissare l'osteotomia con una 


Fig. 47. Schema di osteotomia intratrocanterica correttiva 
varizzantc per coxa valga. 
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Fìk. 48. Osteotomia intertrocanterica 
obliqua di traslazione tipo MeMurray 
con osteosintesi mediante placca a com- 
prensione di Wainwright, in coxartrosi 
secondaria a displasia congenita. L’epi- 
fisi appare meglio centrata nel colile, 
la rima articolare appare più ampia e 
si osserva diminuzione della sclerosi 
supcroestema dell'acetabolo. (C/m. Or- 
top. L'tiiv., Pavia). 




osteosintesi per evitare scivolamenti o rotazioni secon- 
darie. Numerosi tipi di placche fissate con viti sono stati 
proposti; fra i più noti è il chiodo-placca di Wainwright 
che permette di eseguire una compattazione dei capi di 
osteotomia che facilita la consolidazione ed elimina la 
necessità di una immobilizzuzionc in apparecchio gessato. 
L’osteotomia intertrocanterica con mediai izzazione del 
capo diafisario indicata da Putti nei casi di pseudartrosi 
del collo femorale trova anche qualche indicazione asso- 
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ciata aM’oslcosintesi nei casi di frattura mediale del collo 
femorale con rima verticale e con tendenza allo scivola- 
mento. con l'intento di creare condizioni biologiche e 
meccaniche favorevoli ad evitare la pseudartrosi e la ne- 
crosi avascolarc dell'epifisi femorale. 

Nelle limitazioni articolari molto accentuate delle coxar- 
trosi bilaterali gravi c dell'artrite rcumatoide, nelle pseudar- 
trosi del collo femorale, nelle necrosi cefaliche postrau- 
matiche e negli insuccessi delle artroplastichc può trovare 
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l-'ig. 50. Scltcma 
di intervento di 
ricostruzione pla- 
stica del tetto co- 
ti loidco. 


indicazione la resezione della testa e del collo femorale 
secondo la tecnica proposta da Girdlcstone, che di solito, 
però, costituisce il primo tempo di un intervento più 
complesso di resezione-angolazione (Batchelor, Charry, 
Milch, Schanz) che permette di ripristinare una sufficiente 
motilità articolare indolente con resezione ccrvicocpifi- 
saria e di ottenere una stabilità articolare mediante un 
appoggio pelvico ottenuto con l'osteotomia di angolazione 
in valgo dell’estremo prossimale della diafisi del femore; 
l'osteotomia viene fissata con particolari placche ango- 
late fermate con vili. È di grande importanza, per il buon 
esito del l’intervento, un’accurata misurazione preopcra- 
toria dell’angolazione da dare all’osteotomia, affinché sia 
equivalente all’angolo di inclinazione della parete pelvica 
(Milch). Per evitare la prevalenza dei muscoli rotatori 


esterni dell’a. è utile associare una trasposizione del grande 
trocantere. 

l,a tettoplastica trova indicazione nelle ipoplasie del 
letto cotiloideo; è necessario, quindi, che l’epifisi femorale 
sia ben centrata nel cotilc c non prema sulla parte alta 
del colile displasico; infatti non si può richiedere a questo 
intervento una semplice azione meccanica che si opponga 
allo scivolamento e alla sublussazione epifisaria, ma piut- 
tosto si deve cercare di ricostruire il più possibile la morfo- 
logia cotiloidca. Pertanto l’età più favorevole per questo 
intervento è limitata al 1° decennio di vita. Non è consi- 
gliabile eseguire nella stessa seduta operatoria la ridu- 
zione cruenta dell'epifisi o una osteotomia di centrazione 
c una tettoplastica, ma qucst’ultima spesso rappresenta 
un utile complemento dei due interventi. La via chirur- 
gica da preferire è quella anteriore ilcofcmoralc che per- 
mette di raggiungere il bordo supcroantcriore del ciglio 
cotiloideo; subito al disopra di esso si pratica una osteo- 
tomia con uno scalpello diretto dall’alto al basso in modo 
da seguire l’inclina/ione del tetto del colile e circondare la 
regione antcrosupcriore del ciglio cotiloideo; quindi, 
agendo con lo scalpello a mo’ di leva, si abbassa il tetto 
del colile e nella fessura che cosi si è formata si infigge 
un cuneo di osso autoplastico. 

Nei casi gravi di ipoplasia acetabolare con angolo ace- 
tabolarc di Hilgenrcincr supcriore ai 40°. può essere indi- 
cata Y osteotomia de! bacino secondo la tecnica di Salter. 
in cui si esegue la sezione dell'osso iliaco a livello dcll'in- 
cisura ischiatici» c si sposta il segmento distale in basso, 
in avanti c in fuori; quindi un grosso trapianto autopla- 
stico a cuneo, prelevato dalla cresta iliaca, viene inserito 
fra le superfici di osteotomia. Con questa rotazione della 
regione cotiloidea si ottiene, di solito, una buona coper- 
tura dell'epifisi femorale. 

L'artroplastica dell'a. è indicata nelle lesioni di ori- 
gine traumatica degenerativa o infiammatoria in fase di 



f ii* 51. C Kicotomia del bacino secondo la tecnica di Salter per grave sfuggen/a del letto cotiloideo dell’a. destra, fseguila la sezione 
ilei bacino n livello dell’incisuni ischiatica, il segmento che comprende l'acetabolo viene ruotato in basso, in avanti e in fuori; lo 
sp.i/io fra le super lici di osteotomia viene colmalo con trapnnto prelevato dall'ala iliaca (a) che viene fissato con un filo di Kirschner 
pctcìn.inco; in Ibi controllo in gesso postoperatorio; in lei a 7 mesi dall'intervento buona ricostruzione della morfologia cotiloidca 
e completa fusione del trapianto. U Un. Ortop. ino.. Paria ». 
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sialo che abbiano determinato un’alterazione morfolo- 
gica dell’epifisi femorale, mentre la cavità cotiloidea si 
presenta sufficientemente conservata, con una notevole 
limitazione funzionale di una o di entrambe le articolazioni 
coxofemorali. Attualmente la più frequente applicazione 
e riservata alle fratture sottocapitatc e nella pscudartrosi 
del collo femorale delle persone anziane. L’interposizione 


fra i capi articolari di materiali biologici (fascia lata, cute, 
muscolo) o di materiali inerti (coppe metalliche, nylon, 
etc.) non trova più indicazione, per la provvisorietà del 
risultato o per frequenti fenomeni di intolleranza. La mo- 
derna chirurgia e ormai nettamente orientata alla sostitu- 
zione dell'epifisi femorale con una endoprotesi. Le artro- 
plastichc con teste metalliche o di materiale acrilico, che 


Fig. 52. Sostituzione dell'epifisi femo- 
rale con endoprotesi di Austin Moore 
in un caso di pscudartrosi del collo 
del femore esito di frattura mcdioccr- 
v leale trattata con vite di Putti. (CUn. 
Oriop. Univ., Pavia). 




Fig- 53. Artroplastica con endoprotesi 
di Austin Moore in una pscudartrosi 
postraumatica del collo del femore. 
(din. Ortop. l/niv.. Pavia). 
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vengono fissate al collo femorale con un chiodo o lina 
vile, sono attualmente cadute in disuso per i numerosi 
inconvenienti che presentavano. Unanimemente prefe- 
rita è la endoprotesi di Austin Muore, che permette una 
solida presa nel collo e nella dialisi femorali c non pre- 
senta gli inconvenienti di facile rottura da aiTaticamenio del 
materiale che cosi frequentemente si riscontravano in pas- 
sato. Nelle fratture sottocapitate del collo del femore alcuni 
usano V endoprotesi di Thompson . che viene fissata alla 
diafisi femorale con cemento acrilico e che permette quindi 
il carico più precoce. 

Nella coxartrosi è stato in qualche caso tentala Yaceta- 
boloplastica. che consiste nella sostituzione cndoprotcsica 
della cavità acctabolare (le protesi cotiloidee più note 
sono quelle di Urist e di McBridc), ma i risultati a di- 
stanza non sono stati (inora soddisfacenti. La sostituzione 
totale dell'articolazione dcll'a. con un 'artroprotesi totale 
trova sempre più frequentemente indicazione nelle gruvi 
coxartrosi con interessamento cotiloidco. nelle gravi limi- 
tazioni conseguenti alla localizza/ione coxofemorale del- 
l'artrite rcumatoidc c in alcuni casi di esiti di lesioni trau- 
matiche dell'a. Bisogna tener presente che si tratta di un 
intervento molto impegnativo, che richiede particolari 
condizioni di asepsi per evitare pericolose complicazioni 
infiammatorie postoperatorie. 

L 'artroprotesi di XfcKee è costituita da una endopro- 
tesi femorale di Thompson c da una calotta metallica emi- 
sferica munita esternamente di perni; questi due compo- 
nenti delfartroprotcsi vengono fissati con cemento acri- 
lico al canale midollare diafisario del femore e all'aceta- 
bolo, convenientemente preparati c cruentati. 

L 'artroprotesi di Charnley (a bassa frizione) è costituita 
da una protesi acctabolare in teflon c da una protesi fe- 
morale in acciaio inossidabile, che vengono fissate con 
cemento acrilico previa preparazione del cotile c del fe- 
more con particolare strumentario. La particolarità di 
questo tipo di artroprotesi è costituita, oltre che dalla 
differenza dei due materiali impiegati, anche dalle dimen- 
sioni della testa della protesi femorale, che è dì soli cm 2.22 
di diametro; questi fattori permettono una notevole ri- 
duzione dell’attrito con maggiori prospettive di resistenza 
c di durata. 

Oltre agli interventi sui componenti scheletrici vi è un 
altro gruppo di interventi, che interessano la componente 
muscolare periarticolare dell’a. 

I trapianti muscolari vengono attuati per la stabilizza- 
zione e il recupero funzionale dell'a. paralitica. Sono tutti 
interventi che danno risultati complessivamente modesti 
e al vaglio dell'esperienza rimangono validi, in casi ben 
selezionati, il trapianto del grande obliquo dell’addome 
prò medio gluteo c del retto anteriore dell'addome prò 
ileopsoas. Nelle deformità conscguenti a retrazioni musco- 
lari dovute alla paralisi degli antagonisti può essere indi- 
cata la miotenotomia dei flessoabduttori, anche se c da 
preferirsi la tecnica di Soutter e di Campbell di abbassa- 
mento delta spina iliaca anterosuperiore con i muscoli ad 
essa inseriti, che conservano cosi un certo grado della 
loro funzione. La miotenotomia dei muscoli motori del- 
l’a. trova talora indicazione anche nella displasia conge- 
nita dell'a., nell'artrosi c in tutte quelle alfezioni ove vi 
sono deformità legate alla contrattura c alla retrazione dei 
muscoli, in particolare dei muscoli adduttori. 

Un particolare tipo di intervento di miotenotomia dei 
muscoli dell'a. è rappresentato dall’ operazione di Voss, 
in cui si esegue la schclctrizzazionc dell’articolazione me- 
diante miotomiu degli adduttori e dei muscoli che si inse- 
riscono sul grande trocantere aggiungendo talvolta la 
sezione dello psoas. Questo intervento tendente ad elimi- 
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narc la contrattura muscolare antalgica è indicato nel- 
l'artrosi dell'a., particolarmente nelle forme bilaterali, 
con motilità ancora conservata, in soggetti anziani c debi- 
litati. È un intervento molto spesso palliativo che però 
non pregiudica, nell’eventualità di un insuccesso o di un 
risultato temporaneo, ulteriori provvedimenti terapeutici. 

Nell’artrosi dell'a. trova infine indicazione Yenerva- 
zione isolata o piu frequentemente associata all’intervento 
di Voss o alla tcnomiotomia degli adduttori. NcU'cncrva- 
zione si esegue anteriormente la neurotomia del nervo 
otturatore c da alcuni si associa posteriormente la neuro- 
tomia del nervo quadrato femorale. Si può ottenere cosi 
la diminuzione o la scomparsa della sintomatologia algica. 
che però di solito è temporanea; pertanto è indicata solo 
in quei casi in cui. per le condizioni locali o generali, non 
sia possibile attuare altri tipi di interventi più sicuri quali 
osteotomie o artroplastichc. 
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SILVIO ZANOLI 

ANCHILOSI 

[ripreso modernamente dal gr. ankylòsis, • curvatura ’ c, 
gr. med. (Galeno), ‘anchilosi* (con deformazione »]. - 
t. ankylosc. - I. ankylasis. - t. Ankyhse. - s, anquifosìs. 

Definizione e classificazione 

L’anchilosi rappresenta l’esito di un processo morboso 
che ha portato alla soppressione più o meno completa del 
movimento di un'articolazione. 

Non vi è uniformità di vedute tra i diversi studiosi sul- 
l'esatto significalo da dare al termine di a.: secondo alcuni 
l'a. è la perdita totale c completa dcll’articolarità per un 
saldamente dei capi articolari; secondo altri sono comprese 
nelle a. anche le perdite non totali del movimento artico- 
lare per compromissione delle parti molli costituenti l'ar- 
ticolazione. Con questo significato più estensivo l'a. si iden- 
tifica con la rigidità articolare (v.). Si è invece completa- 
mente perso il significato etimologico della parola, che 
implicava il concetto di deformità conscguente alla perdita 
dell’articolarità, per cui le a. possono aversi anche senza 
deformità articolare. Quando la perdita deH'articolarilà 
si ottiene in conseguenza di un trattamento chirurgico 
avente appunto questo scopo, si parla di artrodesi (v.). 

La a. si distinguono in vere c false, complete ed in- 
complete. 

L’a. è vera quando sono lesi i componenti scheletrici 
dell’articolazione; falso, quando sono interessati i tessuti 
periarticolari. 

L’a. completa determina la totale perdita dei movi- 
menti articolari, e può essere ossea quando vi è una unione 
ossea tra i capi articolari, fibrosa quando l'unione c costi- 
tuita da tessuti fibrosi, o calcificata quando una calcifica- 
zione dei tessuti pcriarticolari o articolari determina come 
un guscio rigido che circonda l’articolazione impedendone 
ogni movimento. 
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L’a. incompleta, in cui sono consentiti in parte i movi- 
menti articolari, e sempre fibrosa. 

Quando fa. colpisce un arto o un suo segmento, può 
distinguersi in retta o angolare a seconda della direzione 
che assume l'arto. 

Ittiologia 

Le cause che determinano fa. sono molteplici : a > i pro- 
cessi infiammatori acati e cronici; b) l’artrosi; e) le franare 
intr articolari e pararticolari; il) i lunghi trattamenti immo- 
bilizzanti di un articolazione. 

I processi infiammatori possono condurre alfa, attra- 
verso un duplice meccanismo: l'essudato che si produce 
ncirarticolazionc, o per il perdurare della causa infiam- 
matoria, o per la incapacità o impossibilità di una funzione 
cmuntoria della sinovialc, non viene riassorbito, ma per- 
mane e si organizza in sede intrarticolarc; ne nascono delle 
sincchic dapprima fibrose, che poi possono divenire anche 
sede di ossificazioni che uniscono a ponte le due supcrtìci 
articolari. Un secondo meccanismo è legato alle alterazioni 
articolari determinate dall'infiammazione; lo strato carti- 
lagineo viene distrutto e ulcerato e l'osso sottostante più 

0 meno distrutto; tra i capi articolari vi è un diretto con- 
tatto di osso sottocondrale, per cui, cessata la flogosi, 

1 processi riparativi provenienti dall'osso formano tra 
i due capi articolari delle trabccole di osso neoformato a 
ponte, che realizzano quasi un'artrodcsi spontanea. 

Tra i processi infiammatori acati è specialmente l'artrite 
settica acuta sostenuta da piogeni che frequentemente 
esita in a.; anche le artriti gonococciche danno frequente- 
mente luogo ad a. 

Tra i processi infiammatori cronici è soprattutto la tbc 
che determina a.; in questo caso l'evoluzione in a. signi- 
fica spesso la guarigione della malattia, per cui, specie in 
passalo, prima dell'introduzione degli antibiotici, si ten- 
deva, mediante immobilizzazione, oppure mediante inter- 
venti chirurgici parafocali, e cioè condotti a distanza dalla 
articolazione (artrodesi cxtrarticolari) a provocare la for- 
mazione di a. in posizione funzionale, cioè tale da permet- 
tere almeno in parte la funzione dell'arto. Non solo pro- 
cessi flogistici a sede articolare, ma anche flogosi dei 
tessuti periarticolari possono esitare in a. 

Le alterazioni artrosiche di un’articolazione possono 
condurre ad un'a. per la grave contrattura e la deformità 
che viene ad ingenerarsi nei capi articolari, e per la presenza 
di ostcofiti marginali di ambedue i capi articolari, che pos- 
sono unirsi saldandosi a ponte. 

Nelle artrosi fa. e per lo più incompleta, e i piccoli mo- 
vimenti che ancora sussistono, mentre sono tanto limitati 
da non portare ad alcun vantaggio funzionale, sono però 
fonte di gravi dolori. 

Nell ar tropo ria anchilopoietica l*a. si instaura frequente- 
mente, dando luogo ad una completa fusione ossea tra 
i capi articolari, che. nella colonna, determinano l'aspetto 
« a canna di bambù ». 

Anche le artropatie emofiliche esitano frequentemente 
in a. 

L’a. che si ha nelle fratture intrarticolari e pararticolari 
trova spiegazione sia nelle gravi lesioni che sconvolgono 
le supcrfici articolari, e rendono possibile la formazione 
di cicatrici che uniscono « a ponte » i due capi articolari, 
sia nella lunga immobilizzazione che spesso consegue a 
tali fratture. 

Le immobilizzazioni più o meno protratte nel tempo 
danno luogo a rigidità articolare, e favoriscono l’a., ma 
non sono sufficienti a determinarla, se non esistono anche 
lesioni infiammatorie e traumatiche dell’articolazione. 

Eguale considerazione va fatta per le cicatrici retraenti 
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Fig. I. A. fibrosa del ginocchio in artropalia cmofilica. L’a. e 
compiuta in posizione di flessione, per cui si ha una de- 
viazione angolare dell’arto. ( Osservazione Pietrogrande). 


che, impedendo una escursione articolare, ne causano 
la immobilità. 

Predispongono alla, malattie generali (gotta, reuma- 
tismo, arditismo) e l'età avanzata dei pazienti. 

L’a. vera si ha, in genere, come conseguenza di artriti 
acute o croniche o di traumi che abbiano determinato le- 
sioni articolari o periarticolari; Va. falsa è conseguenza di 
cicatrici cutanee, di pcriartriti, di tcnositi, di miositi, di 
calli deformi e di fratture periarticolari. 

Solo l’a. ossea è veramente completa e può presentarsi 
come una completa fusione dei capi ossei, costituendo cosi 
un’a. ossea interstiziale o centrale , oppure può verifi- 
carsi per la produzione di gittate ossee che invadono ca- 
psula o legamento (a. ossea periferica o circolare ); in tal 
caso è riconoscibile l’interlinea articolare. 

Nelle a. centrali può accadere che il canale midollare 
di un segmento diafìsario si continui direttamente con 
l’altro. 

L’a. fibrosa è sempre incompleta, ma, a volte, i movi- 
menti sono talmente limitati da sembrare aboliti. 

Se Fa. è in atteggiamento flesso, si ha un accorciamento 
dei muscoli, tendini, aponeurosi, vasi e nervi dal lato fles- 
sorio, di cui occorre tener conto nelle correzioni chi- 
rurgiche. 

Sintomatologia 

La sintomatologia è costituita dalla limitazione, in modo 
più o meno grave, dell’articolazione colpita. Alle volte 
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i movimenti delle articolazioni viciniori possono ingannare 
sul grado di articolante dell'articolazione colpita, e ciò 
è in particolare da tener presente nelle a. della mano. 

Nelle a. vi è sempre una ipotrofìa dei muscoli attivatori 
dell'articolazione colpita. 

L’a. può essere in atteggiamento più o meno rispondente 
alle esigenze funzionali dell'articolazione colpita (a. in 
posizione funzionale). Quando coesiste notevole contrat- 
tura muscolare può essere difficile stabilire se l’impedi- 
mento della funzione articolare sia dovuto alla contrattura 
o ad una a. 

L'esame radiografico, indicando lo stato anatomico dei 
capi articolari, dirime il dubbio, ma nelle a. fibrose può es- 
sere necessario ricorrere all'anestesia generale per constatare 
il grado di articolarità dopo aver soppressa la contrattura. 

Quando esistono retrazioni cicatriziali delle parti molli 
è veramente difficile stabilire se vi sia a. vera, tanto più 
che, talvolta, i due fatti si associano. 

Terapia 

Il trattamento può tendere a mantenere l'a. dando ad 
essa un atteggiamento funzionale, oppure ad abolirla ri- 
pristinando la mobilità articolare. 

Le a. che rappresentano l'esito favorevole di un pro- 
cesso infiammatorio o degenerativo saranno, in genere, 
rispettate. Ove esse si siano instaurate in un atteggiamento 
non favorevole alla funzione dell’arto si dovrà correggere 




Fig. 2. A. vera, ossea, centrale delle due anche in soggetto 
con artropatia anchilopoictica, e sua correzione nell'anca 
destra, mediante intervento di artroprolesi metallo-acrilica 
iarlroprolesi di Charles » che ha consentito di riottencre una 
mobilità indolente dell'anca. (Osservazione Pietrogrande). 


la posizione, generalmente mediante osteotomie lineari, 
cuneiformi od oblique, che tendano a ristabilire l'asse del- 
l'arto, e che sono praticate a livelli diversi da quello del- 
l’articolazione colpita. Si può anche intervenire a livello 
della primitiva articolazione mediante una resezione-ar- 
trodesi , che permetterà di ottenere l’a. in una posizione 
più favorevole. 

La possibilità di agire sulle viziate posizioni mediante 
trazioni continue o correzioni forzate a tappe con appa- 
recchi gessati c limitata alle a. fibrose. 

La terapia più funzionale delle a. consiste però negli 
interventi di artroplastica. Essi consistono nel cercare 
di ricostruire un’articolazione funzionale. Possono attuarsi 
mediante il modellamento delle supcrfici articolari, even- 
tualmente associandovi l’interposizione di materiale vario, 
sia biologico (muscoli, aponeurosi, o cute), sia allopla- 
stico (metallo, sostanze plastiche), con l'intento di evitare 
il riformarsi dcll’a. Tali interventi sono di riuscita per lo 
più aleatoria, ed il loro successo dipende in gran parte 
dalla perfezione della tecnica. 

Attualmente si preferisce invece ricorrere ad interventi 
sostitutivi {artroprotesi ) asportando completamente una 
parte dei capi articolari e sostituendoli con materiale 
alloplastico (metallo o resine acriliche), foggiato in modo 
tale da consentire un perfetto movimento tra le due parti 
costitutive della protesi. 

Le parti della protesi devono essere solidamente impian- 
tate nell’osso, e a questo scopo possono essere munite di 
gambi o steli, o viti, che permettano una solida presa, 
infiggendosi nell’osso, oppure possono venire saldate al- 
l'osso mediante sostanze cementanti particolari (resine 
acriliche) che, perfettamente tollerate dall'organismo, pene- 
trando nelle minute anfrattuosita dell'osso, assicurano una 
perfetta tenuta della protesi. 

Tra le articolazioni in cui l’artroprotcsi trova maggiore 
indicazione vi sono l’anca e le articolazioni interfalangee 
della mano. 

Naturalmente la buona riuscita di questi interventi (le 
cui indicazioni e tecnica variano nelle diverse articola- 
zioni) presuppone la cessazione della fase attiva del pro- 
cesso che ha determinato l’a., onde evitare insuccessi e 
recidive, c la presenza di muscoli capaci di attivare fun- 
zionalmente la nuova articolazione. 
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Generalità 

L’anchilostomiasi è una malattia parassitarla provocata da 
due diverse specie di nematodi della famiglia Ancylosro- 
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midae: Aneylostoma duodenale (Dubini, 1 843) Crepi in, 
1845, e Necci! or americanus (Stilcs, 1902) Stilcs. 1906. 
i vermi adulti vivono nell'intestino tenue: si tratta di pa- 
rassiti ematofagi, spesso presenti in gran numero; razione 
patogena è essenzialmente in relazione alla sottrazione 
di sangue. 

L’a., diffusa anche in Italia, ha una distribuzione molto 
ampia in tutto il mondo. È nota fin dall’antichità: vi si fa 
riferimento in un papiro egiziano del 1600 a. C. e viene 
ricordata anche da Avicenna, L’ctioiogia e slata chiarita 
nel secolo scorso: Aneylostoma duodenale è stato descritto 
nel 1843 da Dubini. che ne aveva trovato numerosi esemplari 
nel tenue di una contadina. Il ciclo del parassita e stato 
studiato da diversi ricercatori; in particolare Grassi e Parona 
hanno messo in evidenza che le uova vengono eliminate con 
le feci e che dalle uova, in ambiente esterno, si sviluppano 
larve infestanti. Successivamente Look ha ricostruito il mec- 
canismo di infestazione, dimostrando che la penetrazione delle 
larve ha luogo attraverso la cute. 

L’altro agente dell'a.. Necator americatuu, e stato descritto 
all’inizio di questo secolo da Stilcs: e molto diffuso nel Sud 
America, ma sembra che sia originario dcM’Africa e che sia 
stato importato in America con la tratta degli schiavi. 

Il ciclo biologico e il meccanismo attraverso il quale viene 
esplicata l’azione patogena sono uguali per Aneylostoma duo- 
denale e per Necator americanus : nel seguito della tratta- 
zione. quando si parlerà di anchilostomi senza ulteriori speci- 
ficazioni si intenderà riferirsi ai parassiti di entrambe queste 
specie. 

La diffusione dell’a. è essenzialmente legala all’ambiente 
di lavoro. Infestazioni massive si riscontravano in passato 
nelle miniere, dove questi parassiti possono trovare condi- 
zioni ottimali per completare il loro ciclo; l’a. è stata 
chiamata appunto malattia dei minatori, o anche anemia 
del Gottardo: diecine di migliaia di casi di anemia, molti 
dei quali di notevole gravità, si sono riscontrati tra i 
minatori che lavoravano al traforo di quella galleria. 
Nelle miniere 1‘cradicazionc dell’a. e tuttavia abbastanza 
facile, ed è stato possibile realizzarla adottando misure 
di profilassi relativamente banali. Attualmente la diffu- 
sione dell’a. è essenzialmente in relazione all’agricoltura: 
in Italia questa parassitosi e considerata malattia pro- 
fessionale. 

Stoll (1962) valuta che, globalmente, gli anchilostomi 
sottraggono ogni 24 h ai soggetti parassitati una quantità 
di sangue che corrisponde a più del doppio del sangue che 
é stato usato per trasfusioni in tutto il mondo nel I%1 : 
la notevolissima diffusione dell’a. sul piano mondiale ed 
i cospicui danni ch’essa provoca portano a considerarla 
come una delle malattie che incidono maggiormente sulle 
condizioni di salute delt'umaniiiL 

Etiologia 

Secondo una stima di Stoll, che risale al 1947, poco 
meno di 1/5 dei casi di a. sarebbe provocato da Ancy- 
lostoma duodenale, mentre gli altri (più dei 4/5) sareb- 
bero dovuti a Necator americanus. Talora i due parassiti 
sono stati riscontrati nello stesso individuo. L'uomo può 
essere parassitato da altre specie di anchilostomidi che 
abitualmente parassitano animali diversi: però in queste 
infestazioni, che possono considerarsi « accidentali », non 
si ha lo sviluppo del verme adulto, in quanto le larve 
penetrano nella cute ma non riescono a raggiungere il 
torrente circolatorio e il tubo digerente: si hanno solo 
disturbi cutanei più o meno gravi (dermatite serpiginosa 
da larve di anchilostomidi, v. sotto). 

1. Adattamento alla vita parassitario. - Per quanto si rife- 
risce all'adattamento alla vita parassitarla, o alla evoluzione 
verso il parassitismo oppure, se si preferisce, alla « conquista » 


dell'ambiente parassitario, gli anchilostomi vengono a trovarsi 
in una posizione che possiamo considerare « intermedia ». 
Non tutti i nematodi sono parassiti, e tra i nematodi parassiti 
si riscontrano gradi differenti di adattamento al parassitismo; 
questo comporta grosse differenze nei cicli di sviluppo e, di 
conseguenza, nel meccanismo di infestazione. 

Cosi, se anche ci si limiti a considerare i nematodi parassiti 
dell'uomo, si rileva che Sirongylotdes stercoralis (v, strongi- 
loidosi), che e vicino dal punto di vista sistematico ad altre 
specie a vita libera, può moltiplicarsi (anzi, di regola si molti- 
plica) in ambiente esterno, ma può vivere e moltiplicarsi anche 
come parassita nell'organismo umano. 

Negli anchilostomi, invece, il verme adulto e gli ultimi stadi 
larvati sono parassiti obbligati, ma il primo sviluppo delle 
forme larvali ha luogo solo ed esclusivamente nel terreno. 
I soggetti parassitati eliminano le uova con le feci: ncll'am- 
bicntc esterno si ha lo sviluppo delle larve infestanti che poi 
penetrano nella pelle dell’ospite. Se questo è un ospite idoneo 
le larve raggiungono il tubo digerente attraverso il torrente cir- 
colatorio. gii alveoli polmonari e l’albero respiratorio <v. sotto). 

Anche negli ascaridi e nei tricocefali <v. ascaridiosi; trico- 
ci fai. osi) il verme adulto e parassita; la larva si sviluppa nel- 
l’ambiente esterno in un paio di settimane, ma rimane all’in- 
terno dell'uovo e ne fuoriesce solo se e quando questo viene 
ingerito. Le larve di ascaride perforano poi le pareti dell'Inte- 
stino e. attraverso il torrente circolatorio, raggiungono il fe- 
gato e i polmoni per tornare nel tubo digerente, compiendo 
una migrazione che presenta analogie con quella compiuta 
dagli anchilostomi; al contrario, le larve di tricocefalo non 
compiono migrazioni e completano il loro sv iluppo nell'intestino. 

Il ciclo degli ossiuri (v. ossnmiASi), anch’essi parassiti obbli- 
gati, si completa di regola nell'organismo umano: per lo piu 
le uova contengono già la larva infestante quando vengono 
eliminate neH'ambicntc esterno. In altri nematodi l'adatta- 
mento alla vita parassitaria e ancora più spinto: nelle trichinie 
(v. i righinosi) c nelle filarie (v, filar tosi) non solo tutto il 
ciclo si compie nell'ospite, ma le forme infestanti non si tro- 
vano neppure libere nell’ambiente esterno, e l'infestazione di 
nuovi ospiti ha luogo per ingestione di carni parassitate (tri- 
chinie) o ad opera di insetti ematofagi (filarie) che fungono 
da ospite intermedio, compiendo in essi le larve una parte 
del loro ciclo di «sviluppo. 

Questa « scala » dì adattamento alla vita parassitarla non ha 
una corrispondenza precisa con l’ordinamento sistematico. Si è 
di fronte ad uno dei tanti casi di evoluzione parallela: verso il 
parassitismo in questo caso. 

Ai diversi cicli corrispondono, come si e detto, mecca- 
nismi di infestazione differenti. La penetrazione delle larve 
di Strongyloides e degli anchilostomi ha luogo attra- 
verso la cute; l'infestazione da ascaridi e da tricocefali si 
contrae per l'ingestione accidentale di uova nelle quali 
si e sviluppata la larva (concimazione con materiale fe- 
cale umano, etc.). Le uova degli ossiuri, deposte dalla fem- 
mina in corrispondenza dell'ano, sono subito infestanti 
e vengono disseminate direttamente neH’ambicntc esterno, 
a prescindere dalla defecazione: possono essere inalate, 
portate alla bocca con le mani, eie. La diffusione della 
trichinnsi e in relazione alle abitudini alimentari, quella 
della filariosi dipende dalla presenza dell'insetto emato- 
fago ospite intermedio. Le diverse infestazioni da nema- 
todi hanno perciò una diversa epidemiologia e comportano 
norme di profilassi differenti: hanno comunque tutte in 
comune, con la sola eccezione della strongiloidosi e con 
qualche riserva per la ossiuriasi, un carattere molto im- 
portante: i parassiti non si moltiplicano all'interno dell’or- 
ganismo, e l'intensità (e la gravità) dcll’infest azione di- 
pende dal numero delle larve che riescono a penetrare nel- 
l’organismo ospite. 

2. Caratteri morfologici. - Gli anchilostomi e i necator 
possono essere distinti facilmente, anche ad occhio nudo, 
dagli altri nematodi che interessano la patologia umana. 
Sono lunghi circa I cm, cioè sono notevolmente più grandi 
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degli o&siuri, enormemente più piccoli degli ascaridi; più 
piccoli anche dei tricocefali, che inoltre presentano una 
caratteristica forma « a frusta ». Le diverse specie che in- 
teressano o possono interessare la patologia umana pre- 
sentano peculiari caratteri morfologici, rilevatili con 
l'ausilio del microscopio e che consentono abbastanza age- 
volmente di difTcrcn/iarlc fra loro. Come tutti i nematodi, 
gli anchilostomi e i necator sono vermi cilindrici, a sessi 
separati; la femmina e di regola un po' più grande del 
maschio e presenta entrambe le estremità appuntite (tronca 
quella anteriore!. Il maschio presenta in corrispondenza 
dell'estremità distale una borsa caudale a forma di ven- 
taglio nella quale terminano gli organi copulatori maschili 
tspicoli ) : la borsa caudale può essere riconosciuta anche 
ad occhio nudo, cosicché è possibile distinguere il maschio 
dalla femmina. Nella femmina la vagina si apre grosso 
modo in corrispondenza dell’unione del terzo medio con 
il terzo inferiore del corpo: quando gli anchilostomi sono 
accoppiali, gli spicoli del maschio penetrano nella vagina 
e il corpo della femmina viene conte avvolto dalla borsa 
caudale cosi che maschio e femmina presentano un carat- 
teristico aspetto a Y. L'apparato genitale femminile è 
del tipo cosiddetto anfidclfo, cioè è costituito da due uteri 
e da due ovari. 

3. Ancyhstoma duodenale, - Il maschio è lungo da 8 
a 1 1 mm, la femmina da IO a 13 inni; il diametro maggiore 
del corpo e di ca. 1/2 mm (un po' meno nel maschio, un 
po’ più nella femmina) (fig. 1). L’asse della capsula boc- 
cale forma con quello del corpo quasi un angolo retto 
(caratteristica dalla quale è stato ispirato il nome del 
genere, v. ancylostoma GENERE). La capsula boccale è 
armata di 3 paia di robusti denti chitinosi (fig. 2) con 
i quali il parassita afferra fortemente un piccolo lembo 
di mucosa intestinale (da qui l’inglese hookworm, verme 
fornito di uncini, e hookworm diseaxe ) (fig. 3). Il numero 
e la forma dei denti della capsula boccale, cosi come la 
disposizione delle « costole » che sostengono la borsa cau- 
dale, hanno notevole importanza dal punto di vista siste- 
matico e consentono di distinguere questa dalle altre specie 
affini. 

Le uova hanno guscio trasparente, ialino: sono ovoidali 
e misurano in media 60 • 40 f*. AU'intcmo si vedono 
distintamente da 2 a 8 o talora più cellule (fig. 4), al 
limite la larva già formata, se si tratta di feci di sog- 
getti costipati o di feci conservate più ore a temperatura 
ambiente. 

Le larve quando escono dall’uovo misurano poco meno 
di 1/3 mm ed hanno un diametro inferiore ai 20 \t; sono 
dette larve rabditoidi di I stadio. Dopo una prima muta 
si trasformano in larve rubditoidi di H stadio e sono 
lunghe circa 1/2 min. Le larve rabditoidi si nutrono di 
batteri e di detriti organici; dopo una seconda muta si 
trasformano in larve di III stadio, dette larve filari/ormi, 
cariaci di sopravvivere a lungo restando avviluppate nella 
vecchia cuticola dalla quale si liberano solo quando pe- 
netrano nella cute dell’ospite, nel cui organismo hanno 
luogo le mute successive. 

4. Necator americanus. - Il maschio misura da 7 a 9 mm, 
la femmina da 9 a II. Il diametro maggiore è ca. 0.3 mm 
(fig. 5). La capsula boccale e pressoché terminale e presenta 

Fig. I. Forme adulte. A sinistra : maschio; a destra', femmina 
di Ancylostoma duodenale viste di lato, a) Poro anale; he) capsula 
boccale; eh) borsa caudale; e gl) coppia di ghiandole cefaliche; 
e xp ) spicoli copulatori; «-) esofago; ex gl) ghiandola esc rctoria; 
ex p) poro escretorio; m) intestino; or) ovaio; or/) ovidutto; 
pr\ ghiandola prostatica; 5r) vescicola seminale; /) testicolo; 
m?) vagina; v«) vulva. 20 x. {Da Craig e Faust, ridisegnata). 
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un’armatura assai meno sviluppata di quella che si os- 
serva nell’anchilosiomu. Le uova sono simili ma un po’ 
più grandi di quelle degli anchilostomi (65-75 > 36-40 n), 
così come simili sono anche le larve. 

Altri anchilostomidi ai quali si attribuisce qualche im- 
portanza per la patologia umana sono V Ancylostoma cey- 
lanicum (Looss. 1911); VA. braziliense (de Faria. 1910); 
VA. caninum (Ercolani, 1859) e VA. malayanum (Alessan- 
drini. 1905). I caratteri morfologici di queste specie, con 
più ampi particolari sulla morfologia di A. duodenale e 
di ,V. americanus, si possono trovare facilmente nei trat- 
tati specializzati. 

5. Ciclo. - I vermi adulti vivono nell’intestino tenue 
dove raggiungono la ‘maturità sessuale ca. 1 mese dopo la 
penetrazione delle larve nella cute. Le femmine, dopo es- 
sere state fecondate, cominciano a deporre le uova che 
vengono eliminate ncM’ambicntc esterno con le feci. Il nu- 
mero di uova prodotto da ciascuna femmina è considere- 
vole: da IO a 30 mila al giorno, secondo le valutazioni 
riportate da A A. diversi; questi numeri possono apparire 
molto elevati, ma ancora maggiore c la prolificità di altri 
nematodi parassiti nei quali, come nell’ascaride, il ciclo si 
completa per ingestione casuale delle forme infestanti. 

Le uova non sono particolarmente resistenti: se trovano 
un ambiente adatto per quanto si riferisce alla tempera- 
tura, all'umidità c all’aerazione (queste condizioni sì 
trovano spesso nel terriccio, quasi sempre nelle gallerie 
e nelle miniere), nel loro interno si sviluppa la larva. 
Questa si libera del guscio c nel giro di 1-2 settimane, 
dopo aver subito 2 mute, si trasforma in larva filariformc 
infestante. La larva filariformc infestante c notevolmente 
resistente, e può sopravvivere a lungo «< aspettando » la 
possibilità di penetrare in un ospite idoneo: c caratteriz- 
zata da un geotropismo negativo, che la porta ad affio- 
rare alla superfìcie del terreno, c da un dcrmotropismo posi- 
tivo che non è però specifico, per cui le larve non sono atti- 
rate solo dalla pelle dell'uomo (ospite idoneo) ma anche 
da quella di altri mammiferi (cani, etc.), nei quali non 
riescono a completare lo sviluppo, sicché si tratta di larve 
« fallite » per quanto si riferisce alla sopravvivenza della 
specie. (Analogamente larve di anchilostoniidi parassiti 
di altri animali, come ad es. VA. caninum del cane, sono 
attirate c penetrano nella pelle umana, dove però muoiono 
provocando solo fenomeni irritativi locali: v. sotto). 

La penetrazione delle larve ftlariformi ha luogo per lo più 
in corrispondenza degli spazi interdigitali dei piedi o delle 
mani, o della superficie laterale o dorsale dei piedi. 
Le larve raggiungono poi il sottocutaneo e le vene super- 
ficiali: vengono trascinate dal sangue sino al cuore c da 
qui, attraverso le arterie polmonari, raggiungono i pol- 
moni. Le loro dimensioni ne rendono impossibile il tran- 
sito nei capillari polmonari, per cui si arrestano in corri- 
spondenza di questi, li effrangono e cadono nel lume degli 
alveoli ffig. 6). Da qui, attraverso i bronchi e la trachea, 
risalgono nel retrobocca: se non sono eliminate all'esterno 
vengono deglutite e attraverso l'esofago c lo stomaco rag- 
giungono il tenue, dove si trasformano in vermi adulti, 
dopo aver subito un'ultima muta. 

Il « viaggio » compiuto dalle larve degli anchilostomidi per 
raggiungere l’intestino attraverso il torrente circolatorio c i 
polmoni può apparire un inspiegabilc ludus naturar. Diventa 
invece facilmente comprensibile se si pone mente a quella che 
è stata la via della conquista dell'ambiente parassitario da 
parte dei nematodi. nei quali il parassitismo si riscontra in 
gruppi filogeneticamente lontani tra loro. 1 primi stadi di svi- 
luppo degli anchilostomidi hanno luogo ncHambicntc esterno: 
basterebbe questo a mettere in evidenza l'esistenza di una pa- 
rentela filogenetica, o comunque fenomeni di evoluzione pa- 
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Fig. 2. A sinistra : testa di Ancylostoma duodc/tale vista di lato. 
A destra: testa di Ancylostoma duodenale vista ventralmente. 
( Dalla Fototeca dell'/si. Sup. di Sanità, Roma). 


rallela, fra questi nematodi e quelli che, come il già ricordato 
Strongyloides stercoralis, possono alternare generazioni a vita 
libera con generazioni a vita parassitarla, e rapporti di paren- 
tela filogenetica anche con nematodi non parassiti che vivono 
nel terreno. Il modo più semplice con il quale un nematode 
che vive nel terreno può penetrare in un organismo c attraver- 
sando la cute; e se dalla cute il nematode riesce a raggiungere 
il torrente circolatorio, viene trascinato passivamente dal sangue 
sino ai polmoni: qui se le sue dimensioni sono troppo grandi 
per consentirgli di attraversare il « filtro » costituito dai ca- 
pillari polmonari, la rottura di questi c la caduta negli alveoli 
diventa inevitabile. Anche dagli alveoli al retrobocca, e da 
questo al tubo digerente, la via seguita dalle larve c (in un 
certo senso) una via obbligata. Le dimensioni delle larve di 
111 studio del l’anchi lost orna sono tali per cui in pratica i ca- 
pillari polmonari rappresentano un filtro non valicabile: le 
larve di nematodi che permangono a lungo nel torrente cir- 
colatorio, come le microfilarie, hanno in effetti un diametro 
assai minore. 

Negli anchilostomidi i primi stadi di sviluppo possono aversi 
solo nell’ambiente esterno, mentre il verme adulto trova un 
habitat idoneo nell’intestino: per le larve la via più semplice 



Fig. 3. Verme adulto attaccato alla mucosa intestinale. ( Dalla 
Fototeca dell'lst. Sup. di Sanità, Roma). 
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Fi*. 4. Sviluppo cmbrionarìo de\V Ancylostoma duodenale: 
a) Uovo con 4 blastomeri, b) Uovo con 8 blastomeri, c) Mo- 
rula. d) Abbozzo embrionale, e) Embrione formato. /) Em- 
brione maturo./?) Fuoruscita dell'embrione, h, i) l.arvc libere. 
(Dalla Fototeca dell'/st. Sup. di Sanità, /tonta). 


per raggiungerlo (si potrebbe dire la via « fisiologica ») è 
quella che passa attraverso la pelle, il torrente circolatorio c i 
polmoni. In altri casi i nematodi raggiungono direttamente il 
tubo digerente: si ha l'ingestione delle forme infestanti. Ma 
questo implica che il completamento del ciclo è legato a fattori 
puramente casuali (ingestione delle forme infestanti), il che 
comporta che per assicurare la sopravvivenza della specie è 
necessaria una prolificità assai maggiore, quale in effetti si 
riscontra nei nematodi parassiti che, come l'ascaride, comple- 
tano il ciclo in questo modo. 

Secondo Chandler (1935) il 70% degli anchilostomi viene 
eliminato spontaneamente nel corso di I anno, mentre 
gli altri sopravvivono (e continuano a produrre uova) per 
un lasso di tempo assai maggiore, anche per una decina di 
anni. La possibilità di una lunga sopravvivenza è impor- 
tante dal punto di vista epidemiologico: un soggetto può 
essere ancora parassitato c può perciò « contaminare » 
l'ambiente anche se da anni non ha più avuto occasione 


Fig. 5. Forme adulte (maschio c femmina) di A', antericanus viste 
di lato, a) Poro anale; he) capsula boccale; cb) borsa caudale; 
c gì) coppia di ghiandole cefaliche; esp) spiceli copulativi ; 
e) esofago; ex gl) ghiandola cscretoria; ex p) poro cscretorio; 
m) intestino; ov) ovaio; ovi) ovidutto; pr) ghiandola prosta- 
tica; jv) vescicola seminale; t) testicolo; va) vulva. 18 x . 
(Da Croie e Faust, ridisegnata). 
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Fig. 6. In aho. a sinistra : larve appena entrale nella cute. In aho. al centro : larve nel sottocutaneo. In alto, a destra-, larva nell'interno 
di un vaso venoso. In basso, a sinistra: larva in una ghiandola linfatica. In basso, al centro : larva libera negli alveoli polmonari. 
In basso, a destra : passaggio di una larva da un’arteria a un’artcnola. ( Dalla Fototeca dcll'/st. Sup. di Sanità, Rottiti). 


di infestarsi. In questi casi tuttavia la carica parassitario 
è ridotta, cioè il numero dei parassiti è modesto, per cui 
sono modesti anche il danno e il quadro morboso che essi 
producono. Peraltro il più delle volte i soggetti parassi- 
tati continuano ad essere esposti a nuove infesta/ioni: 
queste, per quanto è noto, non sono inibite da processi 
immunitari e le superinfestazioni sono sempre possibili. 

Patogenesi e anatomia patologica • 

Nell’a., come praticamente in tutte le elmintiasi, l’entità del 
danno varia in modo molto considerevole - praticamente da 
tutto a nulla - in relazione al numero dei parassiti, cioè al 
numero delle larve che riescono a svilupparsi dopo essere pe- 
netrate ncH’organismo: come abbiamo visto gli anchilostomi 
non possono completare il loro ciclo (cioè moltiplicarsi) all'in- 
terno dell'organismo in quanto le larve si sviluppano solo in 
ambiente esterno. La gravità del quadro morboso dipende in 
larga misura anche dalle condizioni generali dell'organismo: 
è evidente, ad cs., che la perdita di sangue determinata dagli 
anchilostomi potrà essere compensata più o meno facilmente 
in relazione allo stato di salute, alle condizioni di nutrizione, ctc. 

Con queste riserve si può considerare schematicamente che 
gli anchilostomi esercitano la loro azione patogena in 3 mo- 
menti diversi: I ) quando le larve penetrano nella cute; 2) quando 
si ha l'effrazione dei capillari polmonari, con il passaggio delle 
larve negli alveoli; 3) quando il verme adulto si e localizzato 
ncirintcstino. 

La penetrazione delle larve nella cute determina un eritema 
che per lo più passa inosservato, ma che in genere viene rile- 
vato da un'anamnesi accurata. La penetrazione delle larve ha 
luogo di solito in corrispondenza della superfìcie laterale o 
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dorsale o tra le dita dei piedi, che sono le parti dell’organismo 
più facilmente esposte al contagio, ma può aver luogo attra- 
verso la pelle delle mani, o anche delle braccia o della schiena: 
casi del genere sono descrìtti in soggetti che si sono coricati 
sul terreno a torso nudo. In genere si tratta di disturbi fugaci 
perche le larve di A. duodenale e di V. americanus raggiungono 
rapidamente il torrente circolatorio; i disturbi sono più co- 
spicui quando si ha la penetrazione nella pelle di larve di altri 
anchilostomidi che non riescono a completare il loro ciclo nel- 
l’uomo e che perciò permangono più a lungo nello spessore 
della cute. Possono aversi infezioni secondarie da piogeni vei- 
colati dalle larve. 

Ix lesioni a livello polmonare, negli animali da laboratorio 
infestati sperimentalmente, consistono essenzialmente in micro- 
emorragie; si possono avere fenomeni infiammatori consistenti 
in focolai di broncopolmonite. Quadri analoghi si hanno pre- 
sumibilmente anche nell’uomo, nel quale, a questo livello, 
non si hanno disturbi particolarmente evidenti perche di solito 
la penetrazione delle larve nella cute (e perciò il loro passaggio 
nei polmoni) non è massiva. 

Il quadro tipico della, si ha quando i vermi adulti si svi- 
luppano nell’intestino e cominciano a produrre le uova che ven- 
gono poi eliminate con le feci. Si possono schematicamente 
distinguere 3 meccanismi di azione patogena: un’azione trau- 
matica locale, un’azione sottrattivi ed un'azione tossica. 

Come si è detto, gli anchilostomi hanno una capsula boccale 
« armata », cioè munita di robuste lamine chitinose; essi 
« succhiano » un piccolo lembo della parete intestinale (mu- 
cosa e sottomucosa) al quale rimangono tenacemente adesi. 
I parassiti non rimangono sempre nello stesso punto: si 
hanno perciò emorragie puntiformi, e nelle infestazioni 
più gravi aree emorragiche che possono raggiungere il dia- 
metro di ca. 2 cm, più o meno diffuse in tutto il digiuno. Isto* 
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logicamente, in corrispondenza del « punto di attacco » dei 
parassiti, si evidenzia un'infiltrazione di cosinofìli e di linfo- 
citi. Le lesioni prodotte dagli anchilostomi possono rappresen- 
tare la porta d'ingresso per infezioni diverse: in letteratura 
sono segnalati ascessi sottomucosi secondari. 

L'azione sotlrattiva domina il quadro dell’a. Oli anchilo- 
stomi sono ematofagi, e la quantità di sangue sottratta da 
ogni parassita e cospicua: si valuta che ogni andiilostnma 
sottrae 0,67 mi di sangue al giorno, un po’ meno Nrcator 
(0, 2*0.5 mi). Se si considera che l’infestazione può essere de- 
terminata da decine e anche da centinaia di vermi, si avrà 
un'idea dcii'cnlità della perdita di sangue provocata da questi 
parassiti. Conseguenza di questo continuo stillicidio e un'anemia 
Ipocro mi ca più o meno cospicua: il numero dei globuli rossi 
può scendere ad un milione per mm 3 . e secondo Darling (1922) 
si avrebbe una diminuzione dell'indice di emoglobina dcll’1% 
per ogni 12 anchilostomi presenti nell'intestino. La correla- 
zione tra i due fattori - numero degli anchilostomi e gravità 
del quadro morboso è evidente, anche se per ovvi motivi 
non è possibile tradurla sempre in cifre in modo schematico. 
In genere i bambini sono meno resistenti degli adulti, e le donne 
meno degli uomini. Una dieta abbondante e bene equilibrata 
può compensare in larga misura la perdita di sangue, che in 
genere compare 4-6 settimane dopo l’infeslazione, è accom- 
pagnata da leucocitosi, e può essere talmente grave da condurre 
a morte: in questi casi la nccroscopia, olire alle lesioni già 
descritte a carico dell'intestino, evidenzia edemi del sottocu- 
taneo, specie al volto e alle estremità, e versamenti pleurici e 
peritoneali. Quando l’a. si è protratta per anni, il cuore può 
essere dilatato e ipertrofico. Salvo casi eccezionali, il midollo 
osseo e iperplastkro: il colore rosso vivo contrasta con il pal- 
lore degli altri tevsuti. L’ipcrplasia e normoblastica, con nu- 
merosi mielociti cosinofìli. 

Un'azione tossica degli anchilostomi e stala chiamata in 
causa per spiegare i fenomeni morbosi che non trovano una 
spiegazione diretta nella sottrazione di sangue o nell’azione 
traumatica esercitata dai parassiti. In corrispondenza della 
capsula boccale vi sono cellule il cui secreto ha un’azione anti- 
coagulante ed emolizzante (Alessandrini): una netta azione 
tossica di questo o di altri secreti del parassita non è peraltro 
stata messa in evidenza. 

Sintomatologia 

L’a. può decorrere in modo praticamente asintomatico 
(talora la diagnosi viene posta occasionalmente con il 
reperimento di uova nelle feci) cosi come può presentare 
quadri di estrema gravità in relazione, come si è detto, 
sia al numero dei parassiti, sia alle condizioni dell’orga- 
nismo. 

A carico dell'apparato digerente possono aversi dolori 
epigastrici (o più spesso una dolenzia più o meno insistente) 
con meteorismo. Può aversi costipa/ione o diarrea, talora 
l'alternarsi dell'ulta con l'altra. Si hanno alterazioni dei 
processi di assimilazione. Nelle forme più gravi domina 
il quadro generale che è sostanzialmente quello tipico del- 
l’anemia cronica: pelle asciutta, riduzione del pannicolo 
adiposo, edemi, ipotermia, disturbi circolatori. 

Prognosi 

La prognosi è sempre benigna, quando è stata posta la dia- 
gnosi e se viene praticata una terapia idonea. L'elimina- 
zione dei parassiti non è difficile: la rextitutia ad integrimi 
e più o meno facile e rapida in relazione alla possibilità di 
intervenire sullo stato anemico non solo per via farmaco- 
logica (essenzialmente con somministrazione di ferro) ma 
anche e specialmente assicurando ai pazienti un regime di 
vita e condizioni alimentari adeguate. 

Kpidemiologia. distribuzione geografica, profilassi 

La diffusione dcll'a è possibile, cioè in pratica il ciclo dcl- 
l'anchilostoma può completarsi, se vi sono soggetti paras- 
si! iti che rappresentano la sorgente dell'infestazione, e se si 
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realizzano 3 condizioni (ciascuna delle quali è necessaria 
ma da sola non sufficiente): 1) le uova che vengono elimi- 
nate con le feci devono raggiungere il terreno; 2) nel ter- 
reno devono trovare le condizioni adatte per svilupparsi 
dando origine alle larve infestanti; 3) infine deve esservi 
la possibilità per queste di penetrare nella pelle di altri 
ospiti idonei, cioè di altri uomini. Solo se tutte e tre queste 
condizioni vengono soddisfatte, il ciclo dcll’anchilostoma 
si può completare: e uno solo di questi fattori - precisa- 
mente la possibilità per le larve di trovare nell'ambiente 
esterno le condizioni per svilupparsi - è limitante in senso 
geografico. Ma si tratta di limiti assai larghi, poiché lo 
sviluppo delle larve è possibile anche se le condizioni am- 
bientali non sono ottimali: il tempo necessario per lo svi- 
luppo della larva sarà maggiore, o sarà minore la sopravvi- 
venza delle forme infestanti, ma la diffusione dell’infe- 
stazione rimane possibile. Questo spiega la larghissima 
distribuzione geografica dcll'a. sia nelle regioni tropicali 
che in quelle temperate (fig. 7). 

Due dei fattori che condizionano la diffusione dcll'a. 
(la possibilità che il terreno venga contaminato con le 
feci e la possibilità per le larve di penetrare nella pelle) 
sono legati alle condizioni igieniche dell’ambiente di vita 
e di lavoro. La lotta all'a. è facilitata dal fatto che gli an- 
chilostomi patogeni per l'uomo si sviluppano praticamente 
solo nell'uomo : a differenza della trichinosi, dell’echino- 
coccosi, etc., non vi sono animali che fungono da serbatoio 
di virus. La eradìcazione degli anchilostomi parassiti del- 
l'uomo. cioè la distruzione di queste specie di nematodi, 
sarebbe pertanto possibile in poco tempo evitando la 
contaminazione dcU'ambicntc. Ovvie invece le difficoltà 
che si incontrano, se non l'impossibilità, di combattere 
questa parassitosi quando si può o si vuole agire solo su 
di essa senza affrontare il problema di una radicale tra- 
sformazione dell'ambiente di vita e di lavoro. 

In alcuni ambienti particolari, «artificiali » (ad es. nelle 
miniere), gli anchilostomi possono trovare condizioni per 
svilupparsi assai più favorevoli che in natura. Se le feci 
possono contaminare l'ambiente, le uova del parassita 
trovano condizioni di temperatura e di umidità ottimali, 
praticamente costanti; si aggiunga che per il loro lavoro 
i minatori sono particolarmente esposti al contagio. Questo 
spiega il numero enorme di vittime (molte decine di mi- 
gliaia) fatto dall'a. quando si scavava la galleria del 
S. Gottardo. In questi ambienti limitati, la profilassi dcll'a. 
è relativamente facile: basta organizzare un sistema di la- 
trine mobili che renda possibile smaltire le feci in modo 
razionale, proteggere i minatori con stivali di gomma e 
curare che quanti lavorano nelle miniere non siano affetti 
da a. (si tratta al più di qualche migliaio di persone) per 
bonificare l'ambiente sotto questo profilo. 

Ben altrimenti complesso è il problema della profilassi 
negli altri casi. Chandlcr riporta dati assai dimostrativi 
sulla diffusione dell'a. in ambiente agricolo: sia la per- 
centuale dei soggetti infestati sia il numero dei parassiti 
presenti nei singoli soggetti sono direttamente correlati 
con il lavoro nei campi; le stesse differenze riscontrabili 
in relazione al sesso possono essere facilmente spiegate 
considerando che le donne, che dopo il matrimonio abban- 
donano il lavoro dei campi, hanno minori possibilità di 
infestarsi; praticamente tutta la popolazione è però esposta 
al contagio. In questi casi si imporrebbero una serie di 
misure per evitare la contaminazione del suolo: ma sono 
misure difficilmente attuabili se non vengono adottate in 
un contesto più ampio. Risultati positivi si sono avuti 
usando per la concimazione del terreno la calciociana- 
midc: questa sostanza distrugge le uova e le larve dei 
parassiti, e il « costo » della bonifica viene considerato 
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Fig. 7, Distribuzione dcll'a. umana nel mondo. (Da Craig e Faust, ridisegnata). 


ragionevole anche in un'economia che tende a sottovalu- 
tare il problema della salute dei lavoratori, perché la cal- 
ciocianamide è un concime pregiato. 

In Italia l'a. c presente in diverse regioni (Campania, 
Puglie, Veneto; ma anche Lombardia, etc.) con focolai 
più o meno estesi legati all'attività agricola, nei quali è 
endemica. Non si hanno, in genere, infestazioni massive. 
Sono descritti focolai che si manifestano improvvisamente 
in relazione ail’immigrazione di mano d'opera agricola: 
per lo più si tratta di focolai limitati, che possono però 
far sorgere problemi diagnostici se si manifestano in zone 
considerate indenni. Dal punto di vista diagnostico è op- 
portuno pensare all'a. anche quando si ha a che fare con 
persone che vivono in ambiente urbano, dove non si 
hanno appre/zubili possibilità di contagio. Il periodo di 
latenza della malattia, cioè il tempo che intercorre da 
quando l’infestazione viene contratta a quando si ha 
lo sviluppo dei vermi adulti nell'intestino, è di poche setti- 
mane, ma i disturbi possono diventare clinicamente evi- 
denti anche a distanza di mesi: nei casi «urbani» 
un'anamnesi accurata mette in evidenza che nei mesi 
precedenti vi è stata una possibilità di contagio. 

In Italia l’agente etiologico è l ’ Ancylostoma duodenale 
che gli AA. anglosassoni chiamano « anchilostoma del 
vecchio mondo » ( thè Old World hookworm), riservando 
piuttosto il nome di anchilostoma americano ( thè Ame- 
rican hookworm ) al Necator americanus, che ha la mag- 
giore diffusione ncH’Amcrica latina. 

Diagnosi e diagnosi differenziale 

La possibilità di trovarsi di fronte a casi di a. deve essere 
presa in considerazione ogni volta che si presentino casi 


di anemia ipocromica, anche in mancanza di disturbi 
gastroenterici ben definiti, specie se dall'anamnesi risulta 
che i soggetti provengono da zone nelle quali l’a. è en- 
demica: quest'ultimo criterio anamncstico, se comporta 
una indicazione precisa quando il paziente proviene da 
località dove l'a. è diffusa, non può e non deve portare 
ad escludere a priori la possibilità di trovarsi di fronte a 
questa parassitosi negli altri casi. Focolai di a. possono 
infatti svilupparsi praticamente ovunque, ed c difficile se 
non impossibile che il paziente possa escludere con cer- 
tezza di avere avuto occasione di infestarsi. 

La diagnosi di certezza viene posta con estrema facilità 
in base alla presenza di uova nelle feci. F una diagnosi che 
non implica nessun prelievo dal paziente. Il reperimento 
delle caratteristiche uova nelle feci permette di porla con 
sicurezza: se il laboratorista avesse dei dubbi per il fatto 
che le uova rinvenute sembrano atipiche o per il loro 
scarso numero, l'esame può essere ripetuto a distanza di 
qualche giorno. Il reperimento di uova simili a quelle 
degli anchilostomi è raro ma non eccezionale: può es- 
sere dovuto all'ingestione accidentale con il cibo, specie 
con verdure mal lavate, di nematodi a vita libera o di 
nematodi parassiti di piante. D'altra parte il riconosci- 
mento delle uova di anchilostoma non è difficile c nella 
maggior parte dei casi gli eventuali dubbi possono essere 
fugati rilevando le misure delle uova « sospette ». 

Il reperimento di uova nelle feci, se permette di porre 
con certezza la diagnosi di a., non consente peraltro di 
affermare sempre che il quadro morboso rilevato è da 
attribuire alla presenza di anchilostomi: il numero di 
questi, come risulta da quanto detto sopra, può essere 
talmente modesto da non determinare nessun quadro 
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morboso evidente. Al limite, il reperimento di uova di 
anchilostoma nelle feci può portare a trascurare ulteriori 
indagini che consentano di mettere in evidenza la causa 
dei disturbi attribuiti alla presenza di questo parassita. 
Da ciò deriva che al laboratorista dovrebbe esser chiesto 
non solo di cercare le uova del parassita ma di valu- 
tarne il numero (cosa non diffìcile) cosi da poter stimare 
il numero dei parassiti presenti. 

La ricerca delle uova nelle feci c estremamente sem- 
plice: basta esaminare al microscopio, a piccolo ingran- 
dimento (100-150 x), un preparato allestito stemperando 
su un vetrino portaoggetti una particella di feci diluita 
con acqua di fonte c appoggiandovi sopra un copriog- 
getto. La quantità di feci utilizzata per l'esame deve essere 
mollo modesta: si usa dire che il preparato da osservare 
deve essere talmente trasparente da consentire il ricono- 
scimento, attraverso di esso, dei caratteri a stampa di un 
giornale. Si può procedere all'esame di più di un prepa- 
rato: quando in un paio di preparati non si rinvengono 
uova (ma i preparati devono essere esaminali sistemati- 
camente su tutta la superficie, per cui conviene usare un 
microscopio munito di tavolino translatorc). se non si può 
escludere in assoluto la presenza di anchilostomi nell'inte- 
stino, si può escludere che questi siano presenti in nu- 
mero tale da determinare un quadro morboso rilevante 
dal punto di vista clinico. A questa stessa conclusione si 
deve giungere se il numero di uova rinvenuto in un paio 
di preparati c di poche unità: si ricordi che ogni femmina 
elimina diverse migliaia di uova al giorno e che con un 
preparato allestito come sopra detto si esamina all'incirca 
ia decimillesima parte delle feci eliminate nelle 24 h. 
Nell’intestino il rapporto tra i maschi c le femmine di 
anchilostoma è, come ordine di grandezza, di 1 a I. 

Parecchi metodi, molti dei quali di esecuzione relativa- 
mente facile, consentono di determinare con buona appros- 
simazione il numero di uova per grammo di feci, dal 
quale è facile risalire al numero di uova eliminato nelle 
24 h (v. feci). È da tenere presente che la maggior 
parte di questi metodi implica una diluizione del mate- 
riale fecale, per cui possono risultare « negativi » i casi 
nei quali il numero di uova eliminate è modesto. Per ri- 
cerche epidemiologiche potrà essere opportuno concen- 
trare le uova, ricorrendo ad uno dei metodi di arricchi- 
mento di uso corrente. 

Nei casi dubbi si può ricorrere alla coprocoltura : ma 
le difficoltà alle quali si va incontro per il riconoscimento 
delle larve sono di gran lunga maggiori di quelle che si 
hanno nel l'identificazione delle uova. Incidentalmente si 
può ricordare che un metodo di coprocoltura molto sem- 
plice è stato consigliato per la diagnosi dell'a. in indagini 
di massa li dove questa parassitosi è endemica: una pic- 
cola quantità di feci viene distesa su una striscia di carta 
bibula che viene poi posta in una provetta di batteriologia 
con poca acqua nel fondo. Le provette vengono tenute in 
termostato a 25 *C t inclinate: le larve si raccolgono nel- 
l'acqua, e un osservatore esperto può riconoscerle ad 
occhio nudo, o al massimo con l’ausilio di una lente. 

Da ricordare, per concludere, che reliminazione delle 
uova (c perciò la loro presenza nelle feci) si ha solo 4-6 
settimane dopo che le larve sono penetrate nella cute: 
prima di tale periodo la diagnosi di a. è praticamente 
impossibile. 

Terapia 

La terapia tende da un lato all'eliminazione degli anchilo- 
stomi, dall’altro a curare i danni prodotti dai parassiti. 
Per questi ultimi la terapia non è sostanzialmente diversa 
da quella che viene prescritta per la cura delle anemie 


ipocromiche, c si basa essenzialmente sulla somministra- 
zione di preparati ferrosi. Si potrà ovviamente ricorrere 
anche alla somministrazione di altri preparali che stimo- 
lino l'ematopoiesi o addirittura a trasfusioni di sangue. 

Per l'eliminazione dei parassiti si ricorre a farmaci 
specifici. Meritano di essere ricordati, anche se hanno un 
interesse prevalentemente storico, il rimolo , che è note- 
volmente attivo ma tossico; V olio di chenopodio e il cloro- 
formio, l’uso del quale è stato sostenuto dall’Alcssandrini 
<2-4 mi in olio di ricino). 

Oggi vengono essenzialmente usati il tetracloruro di 
carbonio , il befenio idrossinafroato (Alcopar®), Vesilresor- 
cinolo , la triclorofenolpiperazina ; è da ricordare che nes- 
suno di questi farmaci, per lo meno nelle infestazioni 
massive, provoca l'eliminazione del 100% dei parassiti, 
per cui può essere necessario ripetere il trattamento. 

Il tetracloruro di carbonio deve essere estremamente 
purificato in quanto possono aversi fenomeni tossici deter- 
minati da altri componenti, come il solfuro di carbonio, 
presenti nel prodotto non purificato. Viene somministrato 
in capsule in ragione di 3 mi per gli adulti (per i bambini: 
0,3 mi per anno di età). Prima c dopo la somministrazione 
si deve evitare di ingerire alcolici e grassi: in queste con- 
dizioni il tetracloruro di carbonio non è irritante per l’in- 
testino e non è praticamente tossico per il fegato. Il te- 
tracloruro di carbonio sembra più attivo nelle infestazioni 
da Secator che non in quelle da anchilostoma. 

Il befenio idrossinaftoato è invece più attivo su A ncy Io- 
stoma che su Necator. La posologia c di 5 g per gli adulti, 
2-4 g per i bambini. Viene somministrato con il cibo, dopo 
qualche ora di digiuno. Non c necessario somministrare 
purganti. Può dare nausea e vomito. 

L'esilresorcittolo viene anche somministrato con il cibo 
dopo qualche ora di digiuno. Può essere consigliabile 
somministrare successivamente un purgante. La posologia 
è di 0,6 g fino a 6 anni, di 0,8 g tra i 6 c i 10 anni, di 1 g 
per gli adulti. 

Dermatite serpiginosa da larve di anchilostomidi 

Si è detto che le larve di A. duodenale c di N. americana* 
quando penetrano nella cute determinano lesioni di tipo 
eritematoso, e che si tratta di disturbi fugaci perche tali 
larve raggiungono rapidamente il torrente circolatorio. 
Ma l’uomo può essere esposto al contagio anche da parte 
di larve di specie diverse di anchilostomidi parassiti abi- 
tuali dì altri animali: nell'uomo questi parassiti non rie- 
scono a svilupparsi fino a raggiungere la maiurilà sessuale 
nell'intestino, ma le larve, dotate di un dermotropismo 
aspecifico , vengono ugualmente attratte dalla pelle umana 
nella quale penetrano e nel cui spessore possono soprav- 
vivere per settimane o anche per mesi. Con i suoi movi- 
menti la larva ( larva migranti) può spostarsi dì ca. 2 cm 
al giorno: scava una « galleria » che si presenta come una 
linea arrossata, con decorso più o meno serpiginoso. 

Le larve di anchilostomidi responsabili di questo tipo 
di lesioni appartengono a numerose specie: alcune sono 
state ricordate sopra, ma presumibilmente l'elenco è 
assai più lungo; la diagnosi di specie, se ci si può basare 
solo sull'esame delle forme larvali, è molto diffìcile. 

La terapia è locale, e tende a prevenire le infezioni se- 
condarie con pomate a base di antibiotici. Si cerca anche 
di provocare la morte delle larve, con il freddo (nebuliz- 
zazioni di cloruro di etile) o con pomate a base di anti- 
moniali o di arsenicali, ma non sempre il risultato è positivo. 
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GIANFRANCO FERRETTI 

ANCYLOSTOMA GENERE 

[gr., 1843, A. Dubini, ‘bocca ricurva'; v. anchilosto- 

MIASl], 

Genere di Nematodi (v.) parassiti di mammiferi. Si loca- 
lizzano nel primo tratto dell'Intestino tenue aderendo tena- 
cemente alla mucosa cd esercitando una notevole azione 
ematofaga. 

Hanno particolare rilievo per la patologia umana la 
specie Ancylostoma duodenale e la specie Seca tur anteri * 
canus, che determinano l'anchilostomiasi (v.). 

REO. 

ANÒATLRA 

F. dèmarche. - I. gait. - t. Gang. - s. marcha. 

Termine usato in clinica, specie in espressioni che indi- 
cano i disturbi della deambulazione. 

Anormalità dell'andatura possono essere determinate 
da deformazioni anatomiche oppure da disturbi neu- 
rologici. 

La descrizione di ogni a. presenta notevoli difficoltà. 
Tra le principali deformazioni anatomiche ricordiamo: 

a) l'artrite cronica deformante della colonna vertebrale 
(spondilosi rizomelica). In questa affezione vi c di regola 
una cifosi della colonna che può accentuarsi fino a for- 
mare un angolo retto con gli arti inferiori; inoltre il pro- 
cesso può estendersi anche alle articolazioni di questi; 

b) qualsiasi deformità degli arti inferiori, sia congenita 
(ad es.: lussazione congenita dell’anca) che acquisita, per 
affezioni o traumi interessanti lo scheletro, le articola- 
zioni. i nervi o i muscoli degli arti inferiori (coxiti, retra- 
zioni fibrotcndincc. ctc.). Può ricordarsi qui anche l’at- 
teggiamento particolare degli arti con rotazione all'intcmo 
dei piedi, ginocchia unite e flessione anteriore del tronco 
che si osserva in soggetti affetti da scorbuto per processo 
indurativo conncttivalc susseguente a versamenti ematici 
ripetuti. 

I principali disturbi dell'a. da causa neurologica sono: 

1. Andatura spastica. - Nelle lesioni della via pirami- 
dale, unilaterali o bilaterali, a qualunque livello siano, 
purché al disopra dei centri midollari deputati alla moti- 
lità degli arti inferiori (emiplegia, diplegia, monoplegia 
crurale spastica, paraplegia spastica). 

Nelle paralisi unilaterali (emiplegia, monoplegia cru- 
rale), passato lo stato flaccido iniziale, l'arto paralizzato 
è tenuto rigido nell'articolazione del ginocchio, la coscia 
è addotta, il piede è in posizione varo-equina c poggia sul 
suolo solo con la punta. Nel cammino. l'arto paraliz- 
zato, divenuto più lungo per l'equinismo, c lanciato in 
avanti non attivamente, ma come un pendolo, e descrive 
un arco di cerchio toccando il suolo con la punta e col 
margine interno (a. falciante ), mentre il peso del corpo 
è portato sull'arto sano e il tronco é inclinato c ruotato 
verso il lato sano. 

Nelle paralisi bilaterali (diplegia, paraplegia) il malato 
avanza a piccoli passi strisciando il suolo con le punte. 
In casi di accentuata contrattura adduttoria. il piede che 
avanza descrive un arco di cerchio c talora incrocia addi- 
rittura quello fermo, mentre il tronco è piegato violente- 
mente dal lato opposto. In casi più gravi ancora la deambu- 
lazione è possibile solo con le grucce: queste sostengono 
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interamente il peso del corpo, gli arti inferiori sono get- 
tati in avanti con movimento pendolare, e i piedi toccano 
il suolo con le punte costituendo un pilone d'appoggio 
c permettendo al paziente di portare le grucce più avanti 
e di appoggiatisi nuovamente ( a . pendolare). Questa a. 
c osservata più spesso nella diplegia cerebrale congenita 
(malattia di Little). In tutte le forme spastiche accentuate 
può accadere che nell'appoggio del piede al suolo si de- 
termini un clono del piede. Nelle paralisi spastiche con 
contrattura flessoria la deambulazione è di fatto im- 
possibile. 

2. Andatura paretica. - Nelle paresi flaccide di limitata 
gravità degli arti inferiori (poliomieliti, polinevriti, lesioni 
piramidali nel 1* stadio), il paziente cammina a passi 
lenti e piccoli, trascinando i piedi al suolo, a gambe un 
po’ divaricate per allargare la base di sostegno. 

3. Steppage. - Nelle paralisi dello sciaticopopl ileo esterno 
o per lesioni della cauda equina o dei centri spinali corri- 
spondenti all’innervazione dei muscoli flessori dorsali del 
piede c dei pcronci, il paziente solleva esageratamente 
l'anca e il ginocchio per non inciampare col piede ca- 
dente: poggia al suolo prima la punta, poi il margine 
esterno, poi il tallone. 

4. Andatura arassica. - È distinta in cerebellare c spi- 
nale: l'a, atassica cerebellare deriva dalla combinazione 
di asinergia e dismetria. 

In caso di lesioni cerebellari bilaterali il malato tituba, 
avanza a gambe divaricate, sbanda ora da un lato ora dal- 
l'altro, non riesce a tenere la giusta direzione, descrive 
degli zig-zag (a. da ubriaco ); solleva poco i piedi da terra 
c non li poggia sempre nello stesso modo, ma ora a piatto, 
ora col tallone, ora con la punta; mancano le oscillazioni 
pendolari delle braccia. La chiusura degli occhi, di regola, 
non accentua il disturbo. In casi gravi la deambulazione 
è impossibile. 

In caso di lesione cerebellare unilaterale, il piede del 
lato affetto, ipotonico, ha tendenza ad inciampare (si 
tenta di scoprire tale tendenza facendo camminare il pa- 
ziente intorno ad una sedia: si vedrà che vi inciampi» facil- 
mente col lato affetto, non con l’altro); inoltre manca o 
c ridotta l'oscillazione pendolare dell'arto supcriore omo- 
laterale alla lesione. 

L’a. atassica spinale è caratterizzata dall'eccesso di 
escursione dei movimenti: si osserva nei casi in cui sono 
compromesse le vie afferenti della sensibilità muscolare c 
artrocinetica per lesione dei cordoni posteriori o delle 
fibre sensitive periferiche corrispondenti. Prototipo nc è 
l'a. tabetica : il soggetto avanza a gambe divaricate, flet- 
tendo esageratamente la coscia sul bacino c ruotandola 
all'esterno; la punta del piede c sollevata troppo in alto; 
successivamente il piede si abbassa bruscamente battendo 
il suolo col tallone; il controllo della vista sostituisce in 
parte l’assenza e la scarsezza delle afferenze propriocct- 
tivc ; nc segue che la chiusura degli occhi aumenta l'atassia 
e può determinare anche la caduta. Un simile tipo di a. 
si osserva nel morbo di Fricdrcich, in polinevriti sensitive 
(pseudotabe periferica), nella nevrite interstiziale iper- 
trofica. 

5. Andatura atasso-spasiica. - Associa le caratteristiche 
dell'a. atassica e della spastica. Si osserva in genere nella 
sclerosi multipla, più raramente nelle sclerosi combinate 
midollari o in compressioni midollari. 

6. Andatura dondolante (anserina). - Nelle miopatie in 
cui la debolezza dei muscoli glutei produce accentuazione 
della lordosi lombare, il miopatico cammina a gambe 
divaricate, curvato aH'indietro, e quindi solleva molto le 
cosce c ondeggia. Caratteristico è il modo di sollevarsi 
dalla posizione sdraiata alla eretta: il paziente si rovescia 
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sul ventre e si solleva sulle mani e sulle ginocchia, poi si 
appoggia sugli arti inferiori soltanto, e, puntellandosi con 
le mani sulle cosce, si solleva diritto. L'atrofìa del quadri- 
cipite crurale rende prima difficile, poi impossibile il salire 
le scale; l'atrofìa dei gastrocncmi non consente di solle- 
varsi sulla punta dei piedi. In periodo avanzato, il paziente 
cammina appoggiandosi sulle dita delle mani e dei piedi 
(a. hatraciana). 

7. Andatura ne! morbo di Parkinson. - Il paziente è in ge- 
nere curvo in avanti, con gli arti superiori addotti, semi- 
flessi al gomito, estesi al polso, flessi alle articolazioni 
carpomctacarpichc. estesi alle articolazioni intcrmcta- 
carpali (mano interossea). I movimenti sono lenti e rigidi. 
Nel cammino gli arti superiori non pendolano. l*a. e pro- 
gressivamente accelerata: l'ammalato sembra correre dietro 
al suo centro di gravità (Charcot). Il paziente cammina a 
piccoli passi, è sempre in equilibrio instabile e si sposta 
nel senso della minima spinta ricevuta che ne sposti il 
centro di gravità Cantero-, retro-, lateropulsione), o per 
stimoli ancora minori (rctropulsionc nell'atto di guardare 
in allo). 

S. Andatura in affezioni extrapiramidali ipercinetiche. - 
Nella corca si notano un certo grado di atassia e l'aggiunta 
di movimenti involontari bruschi e irregolari; talvolta 
l'ipotonia può determinare il flettersi delle ginocchia fino 
a causare la caduta. 

Nella distonia di torsione l*a. e ancora più bizzarra: 
normalmente vi è accentuata lordosi. ma, di più, contra- 
zioni irregolari dei muscoli vertebrali e pelvici determinano 
deviazioni di segmenti della colonna vertebrale che fanno 
assumere al tronco e al capo posizioni grottesche. La sta- 
zione eretta e la marcia scatenano gli spasmi, che sono 
calmali dal riposo. 

Nella « malattia di Wilson » si presentano fenomeni 
distonici simili ai precedenti, e inoltre particolari atteggia- 
menti dinamici (pose ginniche) e atteggiamenti parziali 
da dcccrcbra7ionc. Nel decorso ulteriore, si giunge a con- 
tratture generalizzate e all'impossibilità del cammino. 

Nei tic vi possono essere disturbi dcll'a. (saltellamenti, 
scosse, calci, eie.), che sfuggono a qualsiasi tentativo di 
descrizione. 

9. Andatura miatonica. . - All’inizio della marcia i mu- 
scoli degli arti inferiori rimangono in contrazione per 
qualche istante e poi si decontraggono lentamente; ciò 
accade per i primi passi; dopo di che, col ripetersi dei 
medesimi movimenti, l‘a. diviene normale. 

10. Andatura nell'isteria. - È di svariatissimi tipi, impos- 
sibili a classificarsi. Ha importanza principalmente la diffe- 
renziazione da a. osservabili in malattie organiche del si- 
stema nervoso. Classica e la descrizione dcll'a. nellY/m- 
plegia isterica: Perni pi egico isterico trascina direttamente 
sul suolo la punta del piede dell'arto parctico (marche 
en draguant. secondo la definizione di Charcot). Ncl- 
r dstasia-abasia la deambulazione è impossibile, mentre 
tutti i movimenti segmentari degli arti inferiori, in posi- 
zione orizzontale, sono normalmente eseguiti. 

Per quanto riguarda l’« aprassia della marcia ». v. 

ABASIA. 

V. anche: locomotore apparato. 
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ANDE, MALATTIA DELLE 

Sotto il nome di malattia delle Ande e nota una eritroci- 
tosi permanente, legata al clima montano. Sugli altipiani 
della Cordiglicra delle Ande, a 4000-5000 m, sotto una 
pressione barometrica di 430-450 mmHg, abita un'antichis- 
sima popolazione di indiani i quali presentano colorito 
del volto e delle mucose rosso-bluastro, torace largo, 
atletico, dita ippocratiche, godono buona salute e normale 
può considerarsi la loro attività fisica e mentale. Presen- 
tano una poliglobuiia stabile, con 7-8 milioni di globuli 
rossi per mm 1 , e talora anche più, e un corrispondente 
aumento del contenuto cmoglobinico: pertanto il valore 
globulare si aggira intorno all'unità. I reticolociti possono 
essere aumentati, benché nella maggior parte dei casi siano 
di numero normale. I globuli bianchi sono di solito nei 
limiti della norma. 

Secondo Talbett non vi è un rapporto diretto fra alti- 
tudine e intensità dell'eritrocitosi, avendo egli osservato 
in una spedizione nelle Ande gli stessi valori a 3000 e a 
6000 m ca. Mongc ha definito la m. delle A. una poli- 
gtobulia ben tollerata per distinguerla da una forma mal 
tollerata, che si osserva in soggetti che abitano in pianura 
e si trasferiscono temporaneamente in montagna. La poli- 
globulia della m. delle A. è legata ad un'aumcntala atti- 
vità del midollo osseo. 

V. anche: poliglobulie. 
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DOMENICO GIGANTE* 

ANDERSEN, MALATTIA DI: v. glicogeno®!. 

ANDERSON, PROVA DI: v. pancreas, semeiotica fun- 
zionale. 

ANDROGENI ORMONI: v. sessuali ormoni. 
ANDROPAUSA 

[formato modernamente sul modello di menopausa (v.), 
con introduzione del gr. andrò-, cfr. anér, genitivo andròs. 
* maschio *). 

Questo termine dovrebbe indicare - alla lettera - la cessa- 
zione della virilità negli uomini che oramai percorrono 
quel periodo della vita che N. Pende chiamò « di defor- 
mazione » e che ha inizio intorno ai 45-50 anni. Il termine 
andropausa fu creato quasi a offrire una versione maschile 
di quel che per le donne è menopausa, tuttavia senza pari 
aderenza alla realtà dei fatti. Negli uomini normali, infatti, 
la virilità non cessa mai del tutto, come capacità sia di 
coire che di procreare, anche se con l'avanzare della vec- 
chiaia le gonadi lentamente declinano, sia come organi 
ormonoformatori, sia come organi produttori di sperma- 
tozoo 

Pertanto, in condizioni di senescenza fisiologica, il 
termine a. e da evitare. Anche per gli uomini è più cor- 
retto parlare di climaterio (con l'aggettivazione maschile) 
riferendosi a quel periodo della vita che e particolarmente 
difficile, per i mutamenti più o meno profondi, più o meno 
rapidi e più o meno asincroni che portano l'organismo 
ad un nuovo e diverso assestamento: quello della franca 
vecchiaia. 

V. anche: climaterio. 
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viro PATRONO 

ANELI. IDI 

[fr. Attnclides , 1801, J. B. de Lamarck, derivalo del fr. 
annelé ‘ anulato *J. - F. annélides. - l. annelids. - t. Ringoi - 
wiirmer. - s. anclidos. 

Gruppo di Mcta/oi ritenuto in passato come una classe 
del tipo provvisorio Vermi, ma considerato oggi come 
un tipo a sé. 

Principale caratteristica è la suddivisione del corpo in 
un numero molto variabile, ma in genere elevalo, di meta- 
meri, tulli simili tra loro, eccetto quelli anteriori, che costi- 
tuiscono la regione cefalica. La metameria si ripete, di 
regola, negli organi interni. 

Il tipo è diviso in tre classi: A rchianellidi, C he t apodi, 
/radiaci: solo quest* ultima offre qualche interesse in medi- 
cina. Gli Irudinci, comunemente detti sanguisughe, sono 
caratterizzati dalla presenza di due ventose, site ai due 
estremi del corpo, il quale ha la forma di un fuso appiat- 
tito dorsoventralmente ed è costituito da non più di 26 
segmenti, o somiti, ognuno dei quali è composto di un 
certo numero (3-14) di anelli rilevabili solo esteriormente. 
La muscolatura del corpo c costituita da fibre longitudinali 
e circolari che, contraendosi, permettono all'animale di 
allungarsi notevolmente o accorciarsi fino ad assumere la 
forma di un'oliva. Ogni segmento presenta dorsalmente 
delle papille segmentane, ventralmente ì due sbocchi dei 
tubi escretori, uno per lato, e, sulla linea mediana, i due 
orifici genitali, maschile l'anteriore, femminile il posteriore. 
La bocca può essere inerme o presentare delle mascelle 
munite di dcnticolazioni. Alla faringe sono annesse le 
ghiandole faringee, sete menti un liquido anticoagulante. 
Seguono, quindi, l'esofago, lo stomaco, a reazione acida, 
in cui gli alimenti possono essere accumulali e restare inal- 
terati per mesi; l'intestino, a reazione alcalina, il retto e, 
infine, l'apertura anale, che si apre dorsalmente, presso 
la ventosa posteriore. 

Gli Irudinei vivono a spese di altri animali (Vertebrati, 
Artropodi, altri vermi) nutrendosi del loro sangue. Il loro 
habitat rappresentato per lo più dalle acque dolci c le 
loro dimensioni variano da pochi centimetri fino a ca. 
40 cm. 

Come si è detto, sono ermafroditi, ma per la feconda- 
zione é necessario l'accoppiamento fra due individui 
distinti. 

Fra le più importanti o note sanguisughe annoveriamo 
quelle dei generi Hirado c Mucrobddla, che suggono il 
sangue dei pesci, di anfibi o di vertebrati a sangue caldo. 
Le specie di questi generi sono generalmente impiegale in 
medicina per il sanguisugio (v.). Il loro uso c oggi alquanto 
diminuito. Dal punto di vista sistematico, sono incluse 
nella famiglia Hirudinidae , appartenente al sottordine Gna- 
tobdetUdae, e all'ordine Arhynchobdellidae. Si conoscono in 
tutto una ventina di specie di sanguisughe medicinali, fra 
cui la più nota è //. medicinalis lunga 8-13 cm, larga 1-2 cm, 
di colorito olivastro, con 6 bande longitudinali rossicce. 
Vive negli stagni, dove si nutre predando, allo stato giova- 
nile. altri vermi o artropodi, mentre nell'età adulta sugge 
il sangue di animali superiori. Molto usata è anche lì, offi- 
cinalis (Moquin-Tandon), che però deve essere conside- 
rala come una varietà della precedente. Ricordiamo anche 
H trottino L. come una fra le più appariscenti, potendo 
raggiungere i 20 cm di lunghezza cd avendo il dorso di 
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un bel colore verde vivo con 6 file di macchioline nere, 
bordale di arancione. La specie più comunemente usata 
negli U.S.A. è Macrobdella decora (Say, 1824). 

Molte sanguisughe, e alcune specie in particolare, pos- 
sono esplicare un'azione patogena. Questa si effettua sia 
con la sottrazione di sangue, che può essere anche note- 
vole per alcune specie terrestri, come Haemadipsa :ey- 
lanica de Blainville, molto comune a Ccylon c a Giava, 
sia con la fissazione sulle mucose interne (faringe, laringe, 
etc.) degli individui giovani, ingeriti inavvertitamente con 
l'acqua c che possono rimanere in queste sedi perfino 
settimane, causando, oltre ai disturbi locali meccanici, 
emorragie che possono simulare affezioni di tutt'altra na- 
tura. come accade in Lintnatis nilotica (Savigny), del- 
l’Africa settentrionale. 

Infine, le sanguisughe possono conservare nel loro 
stomaco, a lungo inalterate, diverse specie di germi pato- 
geni. trasmettendole poi accidentalmente all'uomo durante 
il morso. 
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DEFINIZIONE E GENERALITÀ 

Si intende per anemia una diminuzione, ben eccedente i 
limiti della variabilità normale, sia del numero degli eri- 
trociti che della quantità di emoglobina presenti in cir- 
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colo, accompagnata da una contemporanea riduzione del 
valore ematocrito. Le variazioni di tali parametri pos- 
sono talora non verificarsi consensualmente o, comunque, 
non risultare in misura quantitativamente concordante 
(come ad cs. nella microcitcmia costituzionale e nelle a. 
sideropeniche). In tal caso farà fede dell'esistenza di uno 
stato anemico anche la sola diminuzione dell'emoglobina, 
in quanto al pigmento ematico sono notoriamente con- 
nessi i fenomeni di trasporto dell'ossigeno ai tessuti, e 
proprio a un difetto di ossigenazione tessutale sono 
legati i sintomi principali dell'a. 

Su hase rigorosamente etimologica il termine a. risulta 
evidentemente improprio ai fini della designazione della 
situazione morbosa sopra delineata: molto più corretta 
sarebbe la denominazione di oligoemia o quelle più spe- 
cifiche di oligocitemia (diminuzione delle cellule ematiche) 
c di oligocromemia (diminuzione del pigmento cmoglo- 
binico). 

A rigore, il termine oligocitemia dovrebbe essere riservato a 
indicare una diminuzione di tutte le cellule del sangue (eritro- 
citi, leucociti e piastrine) senza distinzione alcuna nei riguardi 
dei diversi stipiti corpuscolari; sarebbe perciò più corretto par- 
lare di oligoeritrocltemia o. per analogia, di oligoglobulia dato 
che con il termine di poliglobulia viene abitualmente designata 
la situazione diametralmente opposta a quella anemica, cioè 
l’aumento della concentrazione eritrocitaria con o senza con- 
temporaneo c o corrispondente incremento del tasso emo- 
globinico. 

Il termine a. è purtuttavia universalmente invalso nel- 
l’uso c risulta talmente consolidato dalla tradizione che 
vano e inutile risulterebbe ogni tentativo di cradicazione. 
Per tacita convenzione si riserva peraltro la dizione di a. 
a quelle condizioni nelle quali esista una diminuzione 
della concentrazione degli eritrociti e/o della emoglobina 
nell’unità di volume di sangue circolante (G.R./mm 3 ; 
Hb/100 mi), e concomiti una riduzione del valore emato- 
crito (volume critrocitario/IOO mi). I termini oligoemia, 
oligocitemia e oligocromemia sono invece usati per indi- 
care rispettivamente la diminuzione in senso assoluto 
della quantità della massa sanguigna, degli eritrociti e 
dell’emoglobina presenti nel territorio vascolare dell'orga- 
nismo. 


Risulta perciò intuitivo che possono darsi situazioni in cui a. 
e oligoemia si mostrino disgiunte l'una dall'altra. Cosi ad cs. 
subito dopo un’emorragia cospicua e improvvisa, atta subi- 
tanea oligoemia può non conseguire la comparsa di a. di grado 
sensibile, almeno (intanto che non si renda operante il mecca- 
nismo dell'emodiluizione compcnsatoria inteso a correggere lo 
squilibrio della brusca diminuzione della votatila; analoga- 
mente può esistere a. senza oligoemia (a. spuria) in alcune si- 
tuazioni caratterizzate da un'abnorme ripartizione della massa 
eritrocitaria circolante a vantaggio dei distretti vascolari pro- 
fondi (come in talune a. da ipersplcnismo). 

Parimenti non sempre, ai fini della configurazione del feno- 
meno a., esiste piena concordanza fra comportamento del nu- 
mero dei globuli rossi da una parte e concentrazione del pig- 
mento cmoglobinico dall'altra. A. può aversi ad cs. anche con 
un numero di eritrociti perfettamente normale, ove la loro do- 
tazione cmoglobinica sia gravemente ridotta, come nelle a. 
fcrrocarenziali. Cosi teoricamente potrebbe ipotizzarsi la con- 
dizione opposta, che non trova peraltro riscontro nella pato- 
logia umana, di una concentrazione eritrocitaria diminuita, 
senza che concomiti ■obbligatoriamente a., ove il patrimonio 
cmoglobinico potesse essere di tanto incrementato da vicariare 
alla perfezione il deficit quantitativo delle emazie. Al concetto 
di a., compatibile con valori affatto normali della concentra- 
zione di globuli rossi nell’unità di volume, non può pertanto 
opporsi quello della mancanza dell'a. in presenza di un 
numero più o meno sensibilmente ridotto di globuli rossi, 
poiché l’eventuale maggiore ricchezza in emoglobina degli stessi 
non c in grado di compensare, neppure nctl’a. perniciosa non 
trattata, che di tale evenienza potrebbe essere considerata :• 
modello, la contrazione del patrimonio eritrocitario. 

Riponiamo nella tab. I i dati relativi al comporta- 
mento dei parametri eritrocitari ottenuti da una vasta 
casistica normale (Wintrobc, 1933; Dacie c Lewis. 1963#. 
I dati non più recenti raccolti da Wintrobe sono stati in 
seguito confermati in occasione di altre ricerche, alcune 
delle quali condotte con l'ausilio dei più moderni sistemi 
di conteggio elettronico (Greendyke e coll., 1962). Tali 
valori medi, aumentati o diminuiti della relativa devia- 
zione standard, sono da considerarsi validi per il 95% 
della popolazione sana: tutte le variazioni che rimangono 
in misura sensibile esterne a tale ambito sono perciò da 
considerarsi di significato patologico. Si ritiene in pratica 
presente atto stato di a. quando la Hb sia inferiore nel 
maschio a 14 g% e nella femmina a 12 g%. 


TAB. I. VARLABIL1TÀ DELLE COSTANTI ERITROCITARIE RILEVATE IN UNA POPOLAZIONE SANA A SECONDA 

DELL’ETÀ F, DEL SESSO 


Età 

G.R. 

Hb 

Ht 

, D.G.M. 

V.G.M. , 

E.G.M. 

C.E.G.M. 

V.G.T. 

Sesso 

IO 4 , mnr 

g/100 mi 

% 

1* 

n" 

W-8 

•/ 

/• 

mi kg peso 


Nascita 

5,.=. 

19,5 ± 5 

54 ± 10 

8,6 

106 

» 

36 


— 

I anno 

4,5 

11.2 

35 

7.3 

78 

25 

32 

— 

- 

5 anni 

4,6 

12.6 

37 

7,4 

80 

27 

34 

- 

— 

10-15 anni 

4,8 

13,4 

39 

V 

82 

28 

34 

- 

- 

Adulti $ 

4.8 ± 0.6 

14.0 ± 2 

42-5 

7.5 ± 0,3 

87 ± 5 

29 i 2 

34 ± 2 

23-30 

65-85 

Adulti <5 

5,4 ± 0,8 

16.0 ± 2 

47 ± 5 

7,5 ± 0.3 

87 ± 5 

29 ±2 

34 i 2 

28-35 

65-85 


G.R. = globuli rossi 

Hb t emoglobina 

Ht t- ematocrito 

D.G.M. - diametro globulare medio 

V.G.M. - volume globulare medio 


E.G.M. — emoglobina globulare media 

C.E.G.M. concentrazione cmogiobinica globulare media 

V.G.T. — volume globulare totale 

V.S.T. = volume sanguigno totale 

<f maschi 

9 femmine 
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Una certa discordanza può talora essere rilevata tra 
i valori ottenuti dal sangue capillare c quelli reperiti nel 
sangue venoso, specie se la venopuntura viene preceduta 
da una prolungata stasi venosa distrettuale. È stato cal- 
colato che l’ematocrito venoso è in media del 10% ca. 
supcriore a quello reale della massa ematica circolante 
(Chaplin e coll., 1953) ; di ciò deve essere tenuto conto 
quando si voglia risalire dall’uno all'altro valore (indice 
di correzione 0.91). Parallelamente anche il numero degli 
eritrociti c la concentrazione emoglobinica risultano nel 
sangue capillare lievemente inferiori rispetto al sangue 
venoso (Dacie c Lewis, 1963). Quando invece il sangue 
capillare viene prelevato per puntura del calcagno, come 
spésso si fa con i bambini più piccoli, i valori eritrocita™ 
ed cmoglobinici risultano abitualmente più alti di ca. il 
5% (Mollison, 1961). 

Per quanto riguarda il significato e il calcolo dei pa- 
rametri eritrocita™ che figurano nella tab. I, rimandia- 
mo ad altra voce di questa enciclopedia (v. sangue). 
Riteniamo invece utile spendere qualche parola nei con- 
fronti del valore globulare (KG.) emoglobinico. Il V.G. 
(color index degli anglosassoni; Fàrbeindex degli A A. di 
lingua tedesca) esprime il rapporto esistente tra la quantità 
di emoglobina e il numero dei globuli rossi, quando i 
due valori vengano espressi come percentuale della norma. 
Risulta perciò intuitivo che tale rapporto, nella sua im- 
postazione arbitraria c convenzionale, deve essere nei 
soggetti normali pari a 1. 


Infatti il V.G. viene dedotto dalla formula: 


. / g'IOOml \ 

Hb ( Tó "" x ,0 °) 

m 3 \ 

ò~ * ,0 °) 


G.R. 


f numero inni 


5.000.000 

che può essere, ai fini pratici, semplificata come segue: 
Hb% 

V G - ~ 1 x G.R. 


ove Hb% è il valore emoglobinico espresso come percentuale 
della norma (quale può essere direttamente letta in certi erno- 
globinomctri). c G.R. rappresenta le prime due cifre del nu- 
mero dei globuli rossi espressi in milioni mm 1 . In condizioni 

normali sarà pertanto V.G. = — - - _, 4 =1. 

2 x 50 

Le informazioni ottenute attraverso il calcolo del V. G. 
sono di significato concettualmente sovrapponibile a quelle 
espresse dal valore della emoglobina globulare media 
(E.G.M.) in quanto entrambe queste costanti sono in 
funzione deU’efiettivo contenuto di emoglobina nell'eri- 
trocita e non invece della concentrazione della medesi- 
ma nel citoplasma cellulare. Su questo importante con- 
cetto ritorneremo più avanti <v. sotto: classificazione delle 
anemie). Non è stato riportato nella tab. I alcun dato 
relativo allo spessore globulare medio (S.G.M.). La cono- 
scenza del valore di tale parametro è infatti raramente 
utile, e la sua determinazione alquanto indaginosa. 


Una metodica assai precisa c quelli» microfotografica di 
Houchin c coll. (1958); i valori dello S.G.M. cosi ottenuti oscil- 
lano nel normale tra 1,5 e 1,9 pi, con una media di 1,7 p. 
Lo S.G.M. può anche essere calcolato, quando si conoscano 
il diametro globulare medio (D.G.M.) c il volume globulare 
medio (V.G.M.), assumendo che la forma eritrocitaria sia as- 
similabile ad un corto cilindro; la formula c perciò 


S.G.M. 


V.G M. 
D.G.M . . - 
2 ) 


y it 


Sì tratta dunque di una misurazione per approssimazione, 
di utilità assai dubbia. 

In caso di a. uno o più dei parametri eritrocita™ sopra 
citati presentano deviazioni dalla norma. Se la diminu- 
zione dell’Hb, del numero degli eritrociti e del volume 
globulare circolante (cioè dell'ematocrito) si verifica pa- 
rallelamente è consensualmente e riveste una entità equi- 
valente. l’a. è detta normocitlca , c in essa non sono di- 
mostrabili generalmente alterazioni della morfologia cri- 
trocitaria. Quando invece non esista tale parallelismo, 
e perciò siano presenti anormalità anche a carico di 
altre costanti eritrocitarie (quali il D.G.M., il V.G.M., 
la C.E.G.M., ctc.). concomitano di regola deviazioni 
morfologiche alcune delle quali sono espressione del- 
l'asincronismo che si viene a realizzare tra la velocità 
di produzione degli eritrociti e l'entità della loro cmoglo- 
binizzazione, altre rispecchiano difetti costitutivi cellulari 
delle emazie, altre ancora testimoniano semplicemente 
l'accelerata sintesi c immissione in circolo delle medesime. 

ANOMALIE MORFOLOGICHE 
E INCLUSIONI ERITROCITARIE 

SOMMARIO 


Anomalie morfologiche eritrocitark* (col. 1814). - Inclusi eritro- 
citari (col. 1816). - Artefatti (col. 1818). 


Anomalie morfologiche eritrocitarie 

La maggior parte delle alterazioni morfologiche che ver- 
ranno qui di seguito riportate sono di regola documentabili 
agevolmente sullo strìscio di sangue colorato con le co- 
muni metodiche panotliche (ad es. la colorazione secondo 
May-Grùnwald-Gicmsa); per altre c invece necessario ri- 
correre a tecniche particolari, delle quali sarà detto di 
volta in volta. 

Anisocifosi : con tale termine si intende l’accentuazione della 
normale variabilità delle dimensioni delle singole cellule nello 
stesso preparato (tìg. I). 

PoichUocitosi : alterazione irregolare della forma eritrocitaria. 
Accanto ad eritrociti di forma bizzarra (a clava, a pera, a 
biscotto) possono essere presenti schistociri (frammenti eritro- 
cita™) c cellule spinose o irregolarmente contratte (emazie 
triangolari, acantociti. burr celli , spur cells , picnociti, etc.). 

Macrocitosi e microciiosi : tali dizioni si riferiscono rispet- 
tivamente a un aumento c ad una diminuzione del diametro 
critrocitario. A tali modificazioni corrispondono per Io più 
consensuali variazioni del volume globulare, nel senso che ad 
un aumentalo diametro corrisponde un incremento del volume 
c viceversa. Ciò però non si verifica obbligatoriamente, in quanto 
esistono macrociti aventi volume normale (macroplanociti, a 
spessore diminuito) c microciti a volume normale o aumentato 
(pscudomicrociti «a palla *► o sferociti). 

Per megaheiti si intendono eritrociti dì dimensioni ancor 
superiori a quelle dei macrociti, con diametro globulare talora 
sino ai 15 {», spesso di forma ellittica e sempre i pere romici 
(fig. 31). 

Ipercromia e ipocromia : si designano con tali termini rispet- 
tivamente la maggiore o la minore affinità - rispetto alla norma - 
dell'eritrocita per il colorante. Ciò è in funzione della quantità 
di emoglobina nel contesto delle cellule. 

Deve fin d'ora venir messo in chiaro che questi termini 
(come i precedenti di macrocitosi e microcitosi) sono stati 
coniati (e devono continuare ad essere intesi) in stretta fun- 
zione dell'aspetto critrocitario quale si evince dall'esame 
dello striscio di sangue. Essi perciò sono, anche concettual- 
mente, relativamente indipendenti (v. anche sotto: classificazione 
delle a.) dai dati eritrocita™ desunti dal calcolo, quali il V.G., 
la E.G.M. e la C.E.G.M. L'apparenza di ipo- o di ipercromia 
può essere ad es. influenzata dallo spessore cellulare, per cui 
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Fig. I. A n isocromia c anisocilosi critrocilaria. 


dei macroplanoctti (con V.G. normale) possono presentare note 
di ipocromia c dei macrociti veri, oppure dei mcgalociti. ap- 
parire ipcrcromici non perche in essi sia maggiore la concen- 
trazione cmoglohinica. ma unicamente a causa di uno spes- 
sore ipcrnormale. 

AnistHTomia : diversa intensità di colorazione dimostrata da 
cellule differenti dello stesso preparato <(ìg. I). 

Policromia o policromalofilhi : presenza di arce critrocitanc 
bluastre o grigie, interposte fra zone di normale acidotilia. 
Gli eritrociti possono anche apparire di colore uniformemente 
cinereo (l*a so/dia dittino) o presentare una punteggiatura baso- 
fila. La sostanza basolìla dimostrabile in queste cellule è co- 
stituita di ribonuclcoprotcinc rappresentate in gran parte da 
aggregati ribosomici (Jensen c col!.. 1965). analogamente a 
quanto si verifica nei reticolociti. nei quali la colorazione con 
il blu brillante di eresile produce la precipitazione dei ribosomi 
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e quindi la comparsa dei caratteristici filamenti e granuli (fig. 2). 
Viene oggi riconosciuto (Wintrobc. 1967) che la basofilia dif- 
fusa, la punteggiatura basolìla c i filamenti dei rcticolociti 
sono il risultalo di differenti manipolazioni delle stesse cellule 
nell'allestimento dei preparati microscopici, c possiedono lo 
stesso significato di spie della presenza di ac. ribonucleico 
(v. anche sotto: metodo generale nella studio delle a.). 

Sferocftosl: deformazione sferoidale delle emazie, che cosi 
possiedono un diametro inferiore c uno spessore supcriore alla 
norma (v. sotto: sfcrocitosi ereditaria, fig. 43). 

Fllittocitosi c oratoci tosi: deformazione ellittica, od ovale, 
degli eritrociti. Dai più i due termini sono usati come sino- 
nimi: pochi altri AA. distinguono, con Cutting c coll. ( 1965), 
l'uria dall'altra dizione, riservando, nell’ambito delle forme ere- 
ditarie. la prima a definire il trai! anemolitico. la KCOndt a 
caratterizzare la situazione emolitica. Tale distinzione, forse 
giustificabile in chiave nosografìca, sembra insostenibile sul 
piano semciologico per la similarità delle due figure geometriche 
e per la regolare coesistenza di forme rigidamente ellittiche 
con altre squisitamente ovali, quando sia documentabile la 
deformazione in oggetto (v. sotto: ellittocitosi ereditaria, fig. 45). 

Leptoeitosi : si intende con questo termine la presenza di 
cellule abnormemente sottili, c perciò possedenti una superfìcie 
relativamente grande in rapporto al volume cellulare. 1 lepto- 
citi mostrano quindi sempre note di ipocromia. Forme parti- 
colari di Icptociti sono le cellule a bersaglio (dette anche a coc- 
carda o a cappello messicano : fig. 3) nelle quali è presente 
un'arca centrale pigmentali contornata da un anello scolorato 
a sua volta delimitato dal bordo eritrocita! io normalmente colo- 
rato. Sembra probabile che la formazione di leptocili sia dovuta 
ad un eccesso di colesterolo non esterificato a livello della 
membrana critrocilaria, che provocherebbe un'espansione della 
superficie cellulare c quindi una riduzione dello spessore. Questa 
almeno è la genesi dei Icptociti che compaiono nei pazienti con 
ittcro ostruttivo, come conseguenza dell'inibizione dei processi 
di esterificazione del colesterolo prodotto dalla presenza di sali 
biliari in circolo (Cooper c Jandl, 1966). D'altro canto anche 
la normale forma biconcava dell’eritrocita sembra doversi at- 
tribuire a differenze della tensione superficiale indotte dalla 
concentrazione del colesterolo, particolarmente alta alla peri- 
feria della cellula, come suggerito dai risultati delle indagini 
autoradiografìchc condotte da Murphy (1965). Sembra possi- 
bile che alterazioni della concentrazione lipidica a livello di 
membrana, ovviamente di senso diametralmente opposto a 
quelle operanti nella formazione dei Icptociti, siano responsa- 
bili della deformazione sfcrocitica (v. sotto: s/erocitosi eretii- 
turia ), Anormalità dei lipidi di membrana sono anche respon- 
sabili dellacanlocitosi (v.). 

Inclusi eritrocita ri 

Corpi di Ho*cH- Jolly: sono costituiti da residui nucleari, 
originatisi da processi di cariorcssi del nucleo cntroblastico; 
hanno l'aspetto di granuli di ca. I \i di diametro, sferici, per 
lo più unici, di colore rosso bluastro. Data la loro derivazione 
nucleare, sono costituiti da DNA (ac. desossiribonucleico) c 
sono perciò fculgcnpositivi. • 

Particole cromatiniche : si tratta di fini granulazioni bluastre 
che, in quanto assumono coloranti specifici per la cromatina 
(quale il verde metile), sono state ritenute varietà dei corpi 
di Howell-Jolly. Altri AA. postulano invece l'identità di tali 
particole con i cosiddetti corpi di Pappcnheimer (v. sotto). 

Corpuscoli di Isaac: sono corpuscoli di ca. 0,5 |x di diametro, 
di color nero negli strisci colorati con melodi panottici, colora- 
bili anche con rosso neutro ma non con i coloranti nucleari 
ne con il blu di eresile: non rappresentano pertanto residui di 
materiale nucleare. Il loro significato c incerto. 

Inclusi s utero tici : granuli di ferro non emoglobinico sono 
contenuti già in condizioni normali sia negli eritroblasti i.xidc- 
rohlasti (fig 4() che in una esigua quota (0.5 °„) di eritrociti 
circolanti (sideree iti): questi granuli possiedono dimensioni 
varianti da 0,5 o 2 p. si trovano di norma alla periferia 
delta cellula (talora negli eritroblasti possono formare figure 
ad anello attorno al nucleo: ringed siderohlaus (fig. 15]) c 
sono positivi alle reazioni specifiche per il ferro (blu di Prus- 
sia) ma non assumono i colori basici. In ciò differiscono dui 
corpi di P.ippcnhcimcr, piccole inclusioni bacillari o coccoidi 
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Fig. 2. Sferoci tosi ereditaria. Rclicolocili (colorazione sopra* 
vitale con blu brillante di eresile). 
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nici (uroportìrinc, coproporfirinc) é causa della comparsa di 
zone di fluorescenza nei globuli rossi e negli eritroblasti esami- 
nati alla luce di Wood. 

Artefatti 

Anelli di Cabot : filamenti anulari o variamente convoluti, 
rosso porpora nelle colorazioni panottichc. in passato conside- 
rati di origine nucleare (residui della membrana nucleare). 
Si ritiene oggi che essi rappresentino degli artefatti da fissa- 
zione dovuti a precipitazione di denaturati proteici: gli anelli 
di Cabot non sono infatti dimostrabili in preparati « a fresco 
esaminati in campo oscuro o in contrasto di fase; possono es- 
sere reperiti in clementi critroblastici possedenti nuclei ancora 
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che. oltre ad essere pcrlspositive, si colorano anche con il 
Romanowski, il blu di metilene e la pironina; tale differente 
comportamento consiste nel fatto che, mentre i granuli dei 
sidcrociti sono costituiti da ammassi di ferritina, i corpuscoli 
di Pappcnhcimcr rappresentano depositi di ferro in mito- 
condri adiacenti a ribosomi. 

Dato che i corpi di Pappcnhcimcr sono visìbili anche su 
preparati colorati panotticamente. può porsi il problema del- 
l'identificazione differenziale nei confronti della punteggiatura 
basofila da persistenza di RNA. Il differente comportamento 
alla colorazione con blu di Prussia può dirimerc il dubbio dia- 
gnostico. che peraltro ha raramente ragione di sussistere, poiché. 


Fig. 3. Talasscmia, sangue periferico. Si notino le cellule a ber- 
saglio. la leptocitosi e la poichilocilosi; c presente altresì un 
eritroblasto ortocromatico. 


mentre i corpi di Pappcnhcimcr sono in genere poco numerosi 
c posti perifericamente, la classica punteggiatura basofila ap- 
pare costituita da finissime granulazioni diffuse su tutto l'am- 
bito cellulare. 

Corpi di Heinz: sono inclusi di forma irregolare, di di.ncn- 
sioni varianti da I a 3 ;z. unici o multipli, disposti preferenzial- 
mente alla periferia dell'eritrocita, o disseminali, in particolari 
situazioni morbose, in tutto lambito cellulare, dimostrabili 
come corpi rifrangenti in preparazioni « a fresco » esaminate 
in campo oscuro o in contrasto di fase, oppure colorabili con 
metodiche sopravitali utilizzanti il blu brillante di eresile o il 
mctilvioletto (lig. 5). Con il mclilviolctto i corpi di Heinz as- 
sumono un coloro purpureo, i corpi di Pappcnhcimcr si colo- 
rano in nero-bluastro e la sostanza rclicolotìlamcntosa dei 
rcticolociti in blu pallido. I corpi di Heinz non sono visibili con 
le normali colorazioni panottiche c negli strìsci fissati con 
metanolo; sono inoltre negativi al Pcrls. 

Si ritiene che i corpi di Heinz siano costituiti da polimeri di 
molecole di emoglobina denaturate ossidativamcntc (Jandl e 
coll-, 1961). oppure, nel caso di emoglobine abnormi, da gruppi 
* t eme -£j (v. sotto: anemie emolitiche congenite non sferociiiche 
non cnzimopcnichc [Jacob e Winterhalter. l l J70)). 

Macchie di Manrer c punteggiatura di Sehùffner : si tratta di 
grossolane macchie violette c di piccole macchie rossastre che 
possono comparire in eritrociti parassitati da plasmodi (ri- 
spettivamente: Pia.unodium faU iparum c P. virar). 

Inclini parassitari: Platntodlum virar, P. fole iparum (fig. 6) 
o inalar iac: Rartonclla bacilliformis. 

Fluorociti : l'aumento del contenuto eritrocitario di proto- 
porfir ina IX o l'accumulo intracellulare di precursori portìri- 


Fig. 4. Sidcroblasti (colorazione secondo Pcrls). 
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Fig. 5. Corpi di Heinz. 



Fio. 6. Malaria terzana maligna: gamctocita di Plasmodium 
faTeiparum. 


intatti, non mostrano affinità per le colorazioni specifiche del 
materiale nucleare (Fculgcn). 

Acromociti : sono eritrociti di grandi dimensioni, fortemente 
ipocolorati, spesso a forma di mezzaluna per la presenza di 
un grande vacuolo posto eccentricamente (detti perciò anche 
corpi a mezzaluna o corpi sdenoidi ). probabilmente costituiti 
da ombre cellulari originatesi per rottura delle emazie durante 
l'allestimento dello striscio. 

Echinociti : questo termine c stato proposto del tutto recente- 
mente (Bessis e Lcssin. 1970) a indicare la forma «spinosa» 
degli eritrociti, quale è frequentemente dato di osservare in pre- 
parazioni critrocitaric nelle quali abbiano avuto luogo variazioni 
della normale forza ionica o della pressione osmotica del mezzo 
di sospensione. Tale deformazione critrocitaria, secondo il modo 
di vedere di Bessis e Lcssin. costituisce qualcosa di più di un 
artefatto: sarebbe infatti un diverso modo di essere del globulo 
rosso rispetto all'usuale forma discoidale (discocita). Sia l'eri- 
trocita normale che quello patologico sono infatti in grado 
di assumere entrambe le configurazioni a seconda del diverso 
influsso esercitato dalJ'ambicntc circostante sull’equilibrio di- 
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scocita-cchinocita dell'emazia. La trasformazione echinoci- 
tica e infatti reversibile entro limiti assai ampi: quella indotta 
ad ev da ripetuti lavaggi in soluzioni saline scompare riso- 
spendendo le emazie in plasma normale, in soluzioni di albu- 
mina, glieoso. gelatina, polivinilpirrolidone, etc. (Bessis e De 
Boisflcury, 1970). Negli strisci di sangue essiccati c frequente 
reperire forme cchinocitiche all'inizio dello striscio; cchinocitici 
sono inoltre un gran numero di eritrociti nel sangue conser- 
vato a + 4 °C per oltre 2 settimane. 

Come già c stato accennato non solo gli eritrociti normali, 
ma anche quelli anormali, già portatori di anomalie morfolo- 
giche allo stato discocitico, possono assumere configurazioni 
cchinocitiche: esistono ad cv equivalenti cchinocitici dei poi- 
chilociti talasscmici. delle cellule falciformi c degli stessi acan- 
lociti. 

Corpi degenerativi: sono rappresentati da artefatti vari, quali 
la presenza di macchie scure nel centro degli eritrociti (dege- 
nerazione emoglobinemica di Ehrlich). da aree ialine dotate 
di moto vibratorio talora presenti in alcuni preparati «■ a 
fresco ►> (degenerazione bacillare), da vacuoli rotondi o el- 
littici (corpi di Maragliano), etc. I corpi degenerativi si di- 
stinguono facilmente dagli inclusi veri poiché variano notevol- 
mente la propria dimensione quando si modifichi il fuoco del 
microscopio ugendo sulla vile micrometrica (la cosiddetta ma- 
novra di « fochcttamenlo *>). 

FISIOPATOLOGIA DELLA CONDIZIONE ANEMICA 

Quale che ne sia la natura, l'a. si verifica: I) perche la 
produzione degli eritrociti è inferiore alla quantità che 
viene persa o distrutta in condizioni normali, ovvero 
perche 2) la produzione di eritrociti, per quanto accre- 
sciuta. è insufficiente a compensare la loro aumentata 
perdita o distruzione. 

Quando la discrepanza non raggiunge limiti estremi, 
si giunge alla costituzione di un nuovo stato di equilibrio 
ad un livello di emoglobina più basso che di norma 
in cui le velocità di produzione e di perdita vengono ad 
equivalersi. Infatti mentre da un lato la diminuzione della 
massa critrocitaria comporta una riduzione della quantità 
delle cellule che giornalmente soggiacciono ai normali 
processi critrocatcrctici. dall'altro diversi fenomeni di 
compenso riescono quasi sempre ad imporre una limita- 
zione al meccanismo citato al punto 2 (ad es. la intensa 
rcticolocitosi, per la maggiore vivacità metabolica delle 
cellule giovanissime, provoca un aumento della resistenza 
all'emolisi condizionata da difetti enzimatici; la emodi- 
luizione conscguente ad emorragia fa si che, pur perdu- 
rando lo stillicidio, a parità di volume di sangue perso, 
corrisponda una minore perdita corpuscolare). 

Il gettito midollare eritrocilario può aumentare fino 
a 7-8 volte il limite normale, cosicché può essere possi- 
bile il mantenimento di livelli critrocitari normali anche 
in situazioni nelle quali il consumo periferico sia consi- 
derevolmente aumentato (per l’appunto fino a 7-8 volte). 

Quando però il midollo non sia capace di un compenso 
adeguato, si stabilisce l'a. Se poi la reattività midollare 
cade al di sotto del limite normale, sono sufficienti perdite 
critrocitaric di grado anche lieve per provocare un’a. 
grave. Quando ad es. il midollo lavori al 75 % della 
capacità normale, l'equilibrio tra produzione e distru- 
zione viene raggiunto per valori di lib = 11,5 g%; se 
però a questo modesto deficit midollare si aggiunge un 
aumento della perdita di eritrociti, poniamo stabilizzata 
su livelli del 2% prò die (normalmente viene distrutto 
giornalmente lo 0,83% della massa eritrocitaria circo- 
lante), l'equilibrio si stabilizzerà intorno a concentra- 
zioni di Hb pari a ca. 5 g%. 

Alla diminuzione della quota ematica corpuscolata cor- 
risponde sempre (salvo che negli stadi immediatamente 
successivi ad una perdita emorragica) un aumento com- 
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pcnsatorio del volume piasmatico. Tale aumento, che si 
propone finalisticamente il mantenimento ad un livello 
costante del volume ematico circolante, si attua princi- 
palmente (specie negli stati postcmorragici ) attraverso un 
fenomeno di emodiluizione (o idremia). Il maggior volume 
plasmatico è raggiunto infatti prevalentemente con l’au- 
mento del contenuto idrosalino ematico, per cui la con- 
centrazione relativa delle plasmaprotcinc viene a risultare 
diminuita: questo fenomeno, in aggiunta alla stessa ri- 
duzione della quota critrocitaria, si traduce in un abbassa- 
mento della viscosità ematica che consente, per la conse- 
guente diminuzione delle resistenze periferiche, una mag- 
giore velocità di circolo, pari restando il lavoro prodotto 
dal muscolo cardiaco. L'aumentata velocità di circolo 
costituisce scn/a dubbio, in queste condizioni, una situa- 
zione favorevole per il miglioramento della difettosa ossi- 
genazione tessutale, in quanto permette alla stessa unità 
circolante una maggior frequenza di scambi gassosi nei 
tessuti e nei polmoni. 

Tale aumento della velocità di circolo, di significato 
evidentemente compensatone, può però non verificarsi 
negli stati anemici secondari a malattie che si accompa- 
gnano a presenza in circolo di proteine anomale ( para- 
proleine). In queste condizioni si sviluppa anzi non di 
rado la cosiddetta sindrome da iperviscosità (v. plasmoci- 
toma). 

In realtà l’aumento della velocità di circolo, richiesto 
dalle diminuite capacità di trasporto di ossigeno per 
unità di volume di sangue, risulta abitualmente di grado 
supcriore a quello che può essere raggiunto sulla sola 
base della diminuita viscosità, cosicché al cuore c richiesto 
un aumento di lavoro che viene soddisfatto attraverso 
l'aumento sia della gittata sistolica sia della frequenza 
cardiaca. Alla maggior velocità di circolo fa riscontro 
un innalzamento della pressione venosa. Un secondo 
meccanismo di compenso 6 costituito dalla maggiore 
utilizzazione dcll’O. eritrocitario, per cui appare ridotta 
la saturazione di ossigeno nel sangue venoso. L’aumen- 
tata estrazione dell’ossigeno emoglobinico da parte dei 
tessuti viene facilitata dallo spostarsi a destra della curva 
di dissociazione della emoglobina; questo si verifica in 
ogni caso di ipossiemia mentre non si presenta in quegli 
stati di ipossia tessutale nei quali esista invece una nor- 
male o aumentata ossigenazione del sangue venoso (ad 
es.: la emogiobinopatia Chesapcake): appare dunque ve- 
rosimile che detto fenomeno sia iniziato dall’accumulo 
intraeritrocitario di desossiemoglobina. È stato infatti 
dimostrato che ogni spostamento a destra della curva 
di dissociazione emoglobinica è accompagnato da un 
aumento della concentrazione eritrocitaria di ac. 2-3 di- 
fosfoglicerico (2-3 DPG), il quale è in grado di combinarsi 
reversibilmente con la Hb ridotta (Bunn e Jandl, 1970). 
Esisterebbe quindi all’interno del globulo rosso il se- 
guente equilibrio: 

Hb-DPG + nO, Hb (O a )„ 4- DPG, 

ove la concentrazione di DPG determinerebbe l’affinità 
relativa dell’Hb per l’ossigeno. 

È stato accertato che qualunque condizione di ipossiemia 
(quale ad cs. quella conscguente ad un breve viaggio in aereo 
ad alta quota) determina un pronto innalzamento della con- 
centrazione eritrocitaria di DPG. che si produce principalmente 
attraverso il ciclo di Rapoport-Lucbcring (v. cilicolisi) se- 
condo una catena di eventi schematizzala nella fig. 7. 

L’importanza della concentrazione del 2-3DPG nel dc- 
dcrminarc spostamenti della curva di dissociazione del- 
l’ossigeno emoglobinico è sottolineata dalla stretta corre- 
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lazione esistente tra DPG e P s41 (cioè la pressione parziale 
di ossigeno alla quale la saturazione emoglobinica è pari 
al 50%) in alcuni disordini metabolici ereditari dell'eri- 
trocita (Dclivoria-Papadopoulos e coll., 1969): entrambi 
infatti risultano elevati in misura considerevole nei sog- 
getti con difetto di piruvicochinasi negli eritrociti dei 
quali la carenza enzimatica si rende responsabile di un 
accumulo di difosfoglicerato a monte del blocco meta- 
bolico, mentre appaiono attcstati su valori subnormali 
quando è invece carente la esochinasi (v. anche sotto: 
anemie emolitiche enzimopeniche). Le descrìtte alterazioni 
gascmatichc sono responsabili dcll'insorgerc di una po- 
lipnca, la cui etTicacia peraltro, quale misura compcn- 
satoria, è di portata assai ridotta, poiché la ossigena- 
zione della diminuita riserva emoglobinica durante il 
tragitto polmonare è comunque praticamente com- 
pleta. 

Un ulteriore importante meccanismo di compenso è 
rappresentato dall'aumcntata increzione di critropoictina 
in risposta alla ipossia tessutale <v. eritropoietina). 

QUADRO ANATOMOPATOLOGICO GENERALE 

Il cervello assume un colore pallido, bianco avorio e 
talora, nei bambini, bianco-azzurrastro. Mancano o sono 
ridotte le punteggiature sanguigne; la corticale si distingue 
con minor nettezza dalla midollare. 

I muscoli sono anch’cssi pallidi e nei casi gravi c in- 
veterati mostrano i segni della degenerazione grassa. 

II cuore appare di colore rosco-grigiastro, non modi- 
ficato nel volume c lucido al taglio nell'a. acuta; quando 
l’a. è cronica c perdura da tempo, il muscolo cardiaco 
si presenta flaccido, aumentato di volume, pallido e di 
aspetto giallognolo, torbido al taglio per fatti degenerativi 
albuminoidei e grassosi. 

Anche il rene è di colore pallido, talora turgido c in 
preda a degenerazione torbida. Nelle a. gravi vi sono 
segni di degenerazione grassa tubulare. 

Il fegato perde la sua normale tinta rosso-scura per 
assumere un colore grigio-brunastro, o giallastro se con- 
comitano fenomeni di degenerazione grassa (prevalente- 
mente ccntrolobulare). 

La milza, piccola, vuota e variegata al taglio (per colla- 
bimcnto distrettuale di seni della polpa, povera di cellule) 
nell’a. acuta postemorragica, assume spesso quadri ana- 
tomopatologici peculiari nelle altre forme anemiche. 

La mucosa gastrointestinale si presenta pallida c spesso 
ipotrofica o addirittura atrofica. Quadri diversi possono 
evidenziarsi nelle svariate sindromi anemiche a seconda 
del momento ctiopatogcnctico operante nel singolo caso. 



Fig. 7. Variazione della aJfinità della Hb per l'ossigeno in- 
dotta dalla ipossiemia attraverso l'innalzamento della concen- 
trazione intracrìtrocitaria di difosfoglicerato. 
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QUADRO CLINICO GENERALE 

È già stato sottolinealo come la maggior parte dei sintomi 
legati all'esistenza di uno stato di a. sia correlatale es- 
senzialmente alla riduzione della capacità di trasporto 
dell'ossigeno da parte del sangue circolante. Ogni forma 
di a. perciò, indipendentemente dalla sua etiologia e 
patogenesi, mostra quale denominatore comune un certo 
numero di segni e sintomi che riteniamo utile descrivere 
sommariamente in questa sede. La sintomatologia spe- 
cifica di ognuna delle forme anemiche nosologicamcntc 
distinte figura sotto i rispettivi capitoli. 

Una sola variabile deve essere qui presa in considera- 
zione, e cioè quella legata alla rapidità con cui l a. stessa 
si instaura. Mentre infatti a. di grado anche rilevante 
possono essere agevolmente sopportate quando si pro- 
ducono lentamente c progressivamente, gli stati anemici 
che insorgono acutamente offrono in genere una sinto- 
matologia imponente. Questo diverso comportamento c 
da riferirsi al fatto che nel primo caso viene dato all'orga- 
nismo il tempo sufficiente a mettere in opera validi sistemi 
di controregola/ione, interessanti principalmente l'apparato 
cardiovascolare. Così, se l'ancmizzazionc acuta è consc- 
guente a emorragia, sono particolarmente evidenti i sin- 
tomi legati alla ipovolcmia (fino, nei casi estremi, allo 
shock); se invece la causa è costituita da una rapida 
emolisi, possono presentarsi i segni dell'accumulo in cir- 
colo delle sostanze derivanti dalla distruzione eritrocitaria 
(emoglobinuria. febbre, dolori addominali). Ove le perdite 
di sangue si producano bruscamente, esse, anche se quan- 
titativamente contenute, possono dare egualmente luogo 
alla comparsa di segni acuti dcll'a., anche se ovviamente 
in tali circostanze la fenomenologia risulterà limitala nel 
tempo c facilmente emendabile anche in via spontanea; 
giacché quello che maggiormente conta ai fini della evo- 
cazione dei disturbi, non c. almeno entro certi limiti, 
tanto la gravità dell’emorragia, quanto l'entità degli 
squilibri cmodinamici che la brusca sottrazione di sangue 
comporta, anche se le perdite non siano di per sé tali 
da condizionare la comparsa di gravi disturbi anemici. 

Il pallore cutaneo e mucoso costituisce il segno più 
appariscente di ogni stato anemico. Esso assume spesso 
una sfumatura particolare a seconda della natura della 
malattia (di ciò sarà detto a proposito delle singole forme 
anemiche) e costituisce un rilievo importante ai fini della 
diagnosi. La presenza di subittero o di una franca colo- 
razione itterica delle sclere c un elemento che contribuisce 
a meglio caratterizzare l’a. e che va pertanto diligente- 
mente studiato. Poiché il colore della cute c delle mucose 
dipende in misura considerevole anche da componenti 
diverse dalla concentrazione cmoglobinica (quali la pre- 
senza di pigmenti, lo stato dei vasi periferici, la presenza 
di edema, fiogosi, stasi venosa, ctc.), è necessario ricor- 
rere all'esame di zone cutanee che siano relativamente 
esenti dalle interferenze sopracitate, quali il letto ungueale 
e il palmo delle mani. Durante l'osservazione le mani 
dovranno essere tenute approssimativamente allo stesso 
livello del cuore del paziente, al fine di evitare cause di 
errore connesse a variazioni del ritorno venoso dell’arto. 

La secchezza della cute c dei capelli, la fragilità c la 
dismorfia ungueale, le ragadi orifìziali, le fissurazioni e 
l'ipotrofia della mucosa linguale, oltre a rappresentare 
spesso segni collaterali della stessa deficienza di fattori 
di crescita cellulare che è causa dcll'a., costituiscono anche 
la conseguenza palese del disturbo del trofismo degli 
epiteli a rapido rinnovamento dovuto alla ipossia tessu- 
tale c assumono, in specifiche condizioni anemiche, un 
significato diagnostico di rilievo. 
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Fig- 8. Cardiomegalia anemica in soggetto affetto da morbo 
di Cooley. 


Non di rado è presente un lieve edema declive, la cui 
patogenesi è legata da un lato all'ipoprotidemia relativa 
c all'aumento della pressione venosa, dall'altro al pos- 
sibile aumento della permeabilità capillare secondaria al- 
l'ipossia (Focldi e coll., 1948) e alla diminuzione della 
portata renale ematica (Whitakcr, 1956). L'edema può 
accentuarsi quando subentrino i segni dello scompenso 
cardiaco. Ciò peraltro costituisce evenienza infrequente, 
a meno che non preesistano affezioni cardiache organiche 
che, aggravate esse stesse dalla scarsa disponibilità di 
ossigeno a livello coronarico (talora può insorgere persino 
una sintomatologia anginosa), non permettano al cuore 
di far fronte all'aumento del lavoro richiesto per i già 
descritti fenomeni di compenso, comportanti un incre- 
mento della portata cardiaca. Nella grande maggioranza 
dei casi perciò la presenza di un equilibrio cardiocirco- 
latorio diverso dalla norma è resa palese solamente dal- 
l'esistenza di uno o più dei seguenti sintomi: dispnea da 
sforzo, tachicardia, ingrandimento dell’aia cardiaca (fig.8). 
rumori di soffio funzionali (per lo più sistolici e udibili 
alla punta o sul focolaio polmonare), murmurc venoso 
ai vasi del collo. 

Quando l'a. è marcata possono comparire anche alte- 
razioni del tracciato elettrocardiografico di tipo ischemico 
(dimostrabili nel 30% dei soggetti con emoglobina infe- 
riore a 6 g 100 mi). Il maggiore impegno cardiaco e l'ipos- 
sia muscolare rendono ragione della comparsa di astenia, 
adinamia, facile esauribilità fisica. 

Disturbi riferiti alla sfera digestiva (anoressia, nausea, 
digestione laboriosa, flatulenze, meteorismo) sono co- 
muni ad ogni stato anemico, ma possono assumere im- 
portanza preminente in particolari forme ancmicocaren- 
ziali, nelle quali possono presentarsi anche altri sintomi 
di compromissione dell'apparato digerente, più specifici, 
quali la disfagia e la diarrea. 

La scarsa ossigenazione dei tessuti nervosi si manifesta 
frequentemente sotto forma di cefalea, scotomi, acufeni. 
diminuzione delle prestazioni intellettive, irritabilità c 
talora sindromi ncurotichc. Disturbi cospicui della sensi- 
bilità e della motilità compaiono peraltro solo nella a. 
perniciosa. 

Assai frequenti sono le anomalie riguardanti la sfera 
sessuale, per lo più rappresentate da disturbi mestruali 
(dall'amenorrea alla menorragia) nella donna c dalla di- 
minuzione della potenza c della libido nell'uomo. 
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CLASSIFICAZIONE DELLE ANEMIE 

La stesura di una classificazione delle a. è compito 
assai arduo perché possa essere assolto in maniera cor- 
retta e soddisfacente. Essa infatti, come ogni altra classi- 
ficazione, non dovrebbe risolversi in una mera elenca- 
zione di sindromi morbose, ma costituire invece lo svi- 
luppo di una concezione unitaria, preferibilmente cen- 
trata su motivi etiopatogenetici, possedente caratteri di 
razionalità logica c di sequenzialità tali da offrire allo 
studioso un filo conduttore che lo guidi nel ragionamento 
diagnostico differenziale. A questo fine c indispensabile 
introdurre nello schema classifìcativo elementi discrimi- 
nativi di ordine clinico o morfologico o funzionale, cioè 
quei dati che possono essere acquisiti nel corso dell'inda- 
gine clinicoanamncstica o di laboratorio del caso in esame. 

Nel tentativo di sistematizzare soddisfacentemente l'ete- 
rogeneo materiale costituito dalle sindromi anemiche, il 
compilatore si trova perciò inevitabilmente costretto ad 
avvalersi di criteri classificativi misti, etiopatogenetici, 
morfofunzionali e clinici, ciascuno dei quali, da solo, si 
rivela insufficiente. 

La classificazione enologica trova i suoi limiti nel fatto 
che non di rado per la stessa forma anemica esiste una 
multiformi causale per cui il suo inquadramento ncll'una 
o nell'altra categoria appare spesso arbitrario. Nella tub. Il 
viene riportato un esempio di classificazione puramente 
enologica: risulta evidente che un'a. ferrocare oziale da 
stillicidio ematico cronico può a pari diritto figurare ai 
punti I) o 2), e fa. perniciosa, per la componente emo- 
litica che la caratterizza, ai punti 2) c 4). 

L'efficienza della eritropoiesi nei singoli stati anemici 
(se efficace, insufficiente o inefficace) e stata posta alla 
base di un altro schema classifìcativo, detto fisiologico 
(Wintrobc, 1%7) o funzionale (Hillman c Finch, 1967), 
riportato nella tab. Ili, anch’esso per alcuni versi non 
esente da critiche c di difficile utilizzazione pratica. 

Nel tentativo di operare una distinzione che tenga 
conto del criterio patogcnctico. si sono in passato volute 
separare le a. in primitive e secondarie ; tale suddivisione 
c caduta in disuso poiché molte delle a. un tempo consi- 
derate primarie si sono poi rivelate forme secondarie. 
In realtà una larga quota di forme anemiche costituiscono 
solo uno dei sintomi di uno stato avanzato di difettosa 
disponibilità o utilizzazione di fattori nutritivi indispen- 
sabili. Deve essere inoltre considerato che in tema di a. 
è spesso tutt'altro che semplice sceverare ciò che è pri- 
mario da ciò che è secondario: valga l'esempio della 
acloridria che cosi spesso si associa alle a. ferrocarenziali, 
da alcuni considerata causa (o elemento concausalcl. da 
altri conseguenza della sideropenia (Badenoch e coll., 1957). 
Senz’altro più valido appare il criterio, sempre di tipo 
patogenetico, di distinguere le a. in forme dovute prin- 
cipalmente ad aumentata perdita (o distruzione) di eri- 
trociti e forme conseguenti principalmente a diminuita 
produzione di essi. Una tale classificazione è ovviamente 
solo orientativa e soffre del difetto di essere basala sulla 
distinzione di due momenti patogcnctici che possono essere 
contemporaneamente presenti nella stessa forma anemica. 

TAB. II. CLASSI FICAZIONF ITTIOLOGICA DELLE 
ANEMIE 


1) Anemie da eccessive perdite di sangue 

2) » » difetto di sostanze plastiche 

3) » » riduzione della matrice eritropoictica 

4) » » aumentala distruzione crii roci tana 
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TAB. III. CLASSIFICAZIONE FISIOLOGICA 
(O FUNZIONALE) DELLE ANEMIE 


I) ANEMIE CON ERITROPOIESI EFFICACE (ovvero da 
difetti delle emazie adulte) 

A) Anemie posi emorragiche 
Bi » emolitiche 

II) ANEMIE CON ERITROPOIESI INSUFFICIENTE (ov- 
vero da difetti di proliferazione erìtrobiastica) 

A) Anemie da deficienza marziale 

B) » » » endocrina 

C) » » » di eritropoietina 

D) » » danno o distruzione midollare 

III) ANFMIE CON ERITROPOIESI INEFFICACE (ovvero 
da difetti di maturazione critroblastkra) 

A) Anemie da deficiente sintesi di acidi nucleici 

B) » » » » dcll'cmc 

C) » >» » » della globina 


(Tratta, con lieve modifiche, da Wmtrobc, 1967, c da Hillman 
e Finch, 1967). 


Una classificazione assai seguita è quella morfologica , 
secondo la quale le a. vengono suddivise in normucro - 
miche . ipercromiche e ipocromiche (v. tab. IV). Abbiamo 
altrove accennato, c qui ribadiamo, che il parametro 
biochimico le cui variazioni meglio corrispondono alle 
situazioni di norma-, ipcr- o ipocromia non è rappre- 
sentato, come apparrebbe intuitivamente, e come da al- 
cuni viene sostenuto, dalla concentrazione cmoglobinica 
globulare media, bensì dalla emoglobina globulare, 
espressa abitualmente sotto la veste di valore globulare 
(V.G.) emoglobinico. Gli eritrociti ipercromici possie- 
dono infatti una maggiore quantità di pigmento emo- 
globinico non perché sia aumentata la concentrazione di 
questo nella compagine cellulare, ma in sola conseguenza 
dell 'accresciuto volume cellulare: le emazie ipercromiche 
sono cosi sempre macrocitiche, c la loro concentrazione 
emoglobinica è normale o addirittura diminuita. L'ipcr- 
cromia rilevabite all'esame microscopico di questi eritro- 
citi è quindi espressione dell'aumento dello spessore cel- 
lulare. Diversa c la situazione nelle forme ipocromiche. 
L'ipocromia può infatti conseguire sia ad una microcitosi 
pura (volume c valore globulari diminuiti, concentrazione 
emoglobinica normale), sia ad una diminuzione della 
concentrazione emoglobinica, cui peraltro di regola si 
associa anche una microcitosi. Entrambe tali forme sono 
quindi ipocromiche c microcitiche, essendo nel primo caso 
l’ipocromia secondaria alla sola diminuzione del volume 
c quindi anche dello spessore globulare, nel secondo an- 
che alla riduzione della saturazione emoglobinica: en- 
trambe inoltre nella stragrande maggioranza dei casi ri- 
conoscono la stessa etiologia, in quanto le prime (di 
infrequente riscontro) costituiscono per lo più la prima 
manifestazione di una carenza di ferro che, raggiunto un 
grado più consistente, si presenta successivamente con le 
caratteristiche del secondo tipo. 

Molti AA., tra i quali Wintrobc (1967) e Louis (1969), consi- 
derano come controparte biochimica dcU'ipocromia la ridu- 
zione della concentrazione cmoglobinica. e non invece quella 
del V.G. Essi perciò distinguono una forma microcitica sem- 
plice (con volume c valore globulari diminuiti ma con con- 
centrazione cmoglobinica globulare normale) e una forma mi- 
crocitica ipocromica (nella quale anche la concentrazione della 
Hb risulta ridotta). 

Volendoci uniformare a questo modo di vedere, si dovrebbe, 
per coerenza, ricondurre l’ipcrcromia ad una situazione dia- 
metralmente opposta e cioè all’aumento della concentrazione 
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TAB. IV. CLASSIFICAZIONE MORFOLOGICA DELLE ANEMIE 


(tratta da Wintrobe, 1967, e Hcilmcycr, 1970, con alcune modifiche) 


I 





É i 

z 


i 

d 

ti 

d 

3 

■i j 

> 

> 

b! 

u | 


i 


Causa 


Sindrome clinica 


i I 

I .§ 


Carenza di ferro 
(difetto alimentare, ma* 
lassorbimento, aumen- 
tate perdile) 


2 Difetto di veicolazione 
J2 del Fe 

•5 Sequestro di Fe nel SRE 


Difettosa sintesi di pro- 
topo rfìrina 

Difettosa sintesi della 
globina 


Malnutrizione 

Anemia ipocromica dell'infanzia 
e della gravidanza 
Anemie idiopatiche o sintomati- 
che con achilia (o da gastrorese- 
zione) 

Clorosi 

Stcatorrca idiopatica 

Anemie croniche mctaemorra- 

giche 

Anchilostomiasi 

Atransferrìnemia 


Anemie delle affezioni croniche 
(infettive, neoplastiche) 

Anemie sideroacrestiche primitive 
e secondane 

Talasscmic 

Talasscmic'emoglobinopatie 
Emoglobinopatic D cd E 


Ferro -f allontanamento del fat- 
tore causale 


Allontanamento del ferro in ec- 
cesso 

Terapia causale 


Allontanamento del Fe in eccesso 
o del fattore causale. Vii. B # 

Allontanamento del Fe in eccesso. 
Terapia trasfusionale. Splenecto- 
mia in casi selezionali 







Perdita rapida di sangue 

Anemia acuta postemorragica 

Trasfusione di sangue. Terapia 
dello shock. Terapia causale 






Eccessiva distruzione eri- 

Anemie emolitiche congenite c 

Trasfusione, cortisonici, splenec- 






trocitaria 

acquisite. Ipersplenismo (?) 

tomia, terapia immunosoppressiva. 
Allontanamento della causa sca- 








tenante 

1 





Deficiente produzione di 

Anemie ipoplastichc primitive c 

Trasfusione, androgeni, eortiso- 

p 





eritrociti 

secondarie. Ipersplenismo (?) 

nici, terapia causale, splenectomia 







Anemie mieloftisiche 


1 





Anemie senza oligoemia, 



0 





da: 








1 ) anomala distribuzio- 

Ipersplenismo per puro sequestro 

Splenectomia 

li 

E 

jj 

"5 

E 

1 

I 

jj 

a 

ne degli eritrociti circo- 
lanti; 



0 




2 ) emodiluizione 

Gravidanza 

Terapia causale 

Z 

c 


c 

e 

Avvelenamento da H a O. Insuf- 
ficienza renale acuta 




globulare dell'emoglobina, fatto che non si verìfica mai nella 
patologia umana. Louis infatti, per logica consequenzialità, 
al contrario di Wintrobe, inquadra le a. macromegaloblastiche 
come appartenenti alla varietà normocromica della sua clas- 
sificazione delle a. Il correlare invece le situazioni di ipo- o di 
ipcrcromia con le variazioni del V.G. non solo soddisfa un 
principio di coerenza e di razionalità, ma permette anche di 
istituire un parallelismo tra dati biochimici e morfologici, non 
dimenticando che i termini in questione sono entrati in uso 
con riferimento appunto all'aspetto microscopico degli eri- 
trociti. 

In patologia si verifica anche la situazione teoricamente 
ipotizzabile di una concorrenza, nel determinismo dcll'a., 
sia di cause c di meccanismi abitualmente responsabili 
della comparsa di una macrocìtosi ipercromica. sia di 
momenti eliopatogenciici capaci, se isolatamente opc- 
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ranti, di produrre una microcitosi ipocromica; in questi 
pazienti può pertanto esistere una doppia popolazione 
critrocitaria presentante caratteristiche morfologiche dia- 
metralmente opposte (a. dimor fiche: Trowcll. 1943), op- 
pure, più raramente, la pluralità causale può manifestarsi 
attraverso la presenza di una macrocitosi ipocromica 
(v. sotto: anemia perniciosa e anemie da carenza plu- 
rifattoriale). 

L‘a. può infine essere normocromica e normocitica, 
qualora si verifichi una riduzione di entità proporzionale 
della concentrazione critrocitaria cd cmoglobinica - nel- 
l'unità di volume del sangue periferico - e dell’ematocrito. 
In tal caso sia il valore che il volume globulare medio 
c la concentrazione cmoglobinica globulare rimangono 
invariati rispetto ai valori della norma. 

Il vantaggio principale posseduto dalla classificazione 
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TAB. IV. CLASSIFICAZIONE MORFOLOGICA DELLE ANEMIE (continuazione) 

(tratta da Wintrobe. 1967, e Heilmeyer, 1970, con alcune modifiche) 
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d 

Causa 

Sindrome clinica 

Trattamento 


i 


a 



H 1 

| > , 

> 

“ 1 

o 





Eritropoiesi accelerata 


Carenza di VU. B lt c/o 
di ac. Colico: 

per insufficiente appor- 
to o disponibilità 


Anemia acuta postemorragica 
(emorragie imponenti) o post- 
emolitica (gravi crisi, specie se 
da HbS) 


Allontanamento della causa. 
Trasfusione. Splenectomia. 
Cortisonici 


Anemia mcgaloblastica dell'in- 
fanzia e delia gravidanza 
Malnutrizione (sindromi tropi- 
cali e nostrali) 

Botriocefalosi 


pei difettoso assorbi- Difetto congenito di recettori spe- 
mcnto, cifici per la Vii. B.. 

Anemia perniciosa 
Gastrectomia totale o parziale 
Carcinoma gastrico 
Ipotiroidismo 

Spruc e steatorrea idiopatica 
licite segmentaria 
Resezioni o cortocircuiti inte- 
stinali 

Dismicrobismo intestinale 


Vit. B„ 
c/o 

acido folico 


^ per aumentata richiesta, 


o 

a 5 
5 s 


per antagonismo 
l‘ac. folico. 


Malattie mieloprolifcrativc 
Anemie emolitiche 
Anemie sidcroacrcstiche 
Artrite rcumatoidc 
Linforcticolosi 
Carcinomi estesi 

Da farmaci: 
antifolici 

antimalarici (pirimetamina) 
anticonvulsivanti (barbiturici, pri- 
midonc, fenilidantoina) 


Allontanamento 

o 

terapia della causa 
(ove possibile) 


per difetto di sintesi di 
basi purinichc o pirinii- 
diniche. 


Da terapia con antimetaboliti 
(6-mcrcaplopurina. 5-fluoroura- 
cilc, citosinarabinosidc, 6-tiogua- 
nina ctc.) 

Aciduria orotica 


morfologica consiste nel fatto che ad essa si accede col 
possesso di pochi e facilmente acquisibili dati morfo- 
funzionali. Altra considerazione favorevole consiste nel 
riscontro del fatto che ad ogni forma da essa considerata 
corrisponde spesso un particolare momento ctioputo- 
genetico e pertanto anche un preciso indirizzo terapeutico 
(v. tab. IV). Cosi, ad cs., fatte le debite eccezioni, le a. 
ipocromiche sono per lo più conseguenti ad una carenza 
di ferro c come tali sono facilmente giustiziabili con la 
terapia marziale; le a. ipercromiche, d’altro canto, ri- 
conoscono nella stragrande maggioranza dei casi come 
causa determinante un deficit di Vit. B ts o di ac. folico, 
e rispondono favorevolmente alla somministrazione di 
questi princìpi antianemici. 

Peraltro la classificazione morfologica, avvalendosi di 
sole tre voci, non permette da sola un corretto e delta- 
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gliato inquadramento delle numerose varianti anemiche; 
rivedasi ad cs. la tab. IV, ove tra le forme ipocromiche ven- 
gono accomunate con le a. ferrocarenziali anche le ta- 
lassemic. le a. sidcroacrestichc. le a. infettive e l’atrans- 
ferrinemia. forme che con le prime nulla possiedono in 
comune dal punto di vista clinico, prognostico e tera- 
peutico. I.a scarsa penetranza di una classificazione ba- 
sata unicamente su elementi morfologici è ancora docu- 
mentata dalla eterogeneità delle forme comprese nel se- 
condo gruppo della stessa tabella (normocromiche), quali 
le a. postcmorragichc. le emolitiche c le aplastichc; se si 
desidera avvalersi di tale classificazione, questa dovrà 
perciò necessariamente venire integrata da suddivisioni 
utilizzanti criteri di altro ordine, sia patogcnetici, sia 
funzionali o clinici. 

Riconoscendo i limili presentati dalla classificazione 
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TAB. V. CLASSIFICAZIONE BIOCHIMICA DELLE 
ANEMIE 

(da Larizza e Ventura. 1956) 


Costellazione biochimica 


c .. . ITotoporlt* 

Fonne di anemia sidcremia Transferri- rina rritroci- 
(ig"4 ncmia i (aria libera 


Anemia fcrrocarcn- 
ziale 

< 

50 

>350 

> 100 

Anemia ferropro- 
teipriva 

< 

50 

< 100 

< 100 

Anemia protei- 
priva 

> 

50 

< 100 

< 100 

Anemia infettiva 

< 

70 

150-300 

50-150 

Anemia emolitica 

N 

140 

< 100 

50-100 

Anemia aplastica 
arigcncrativa 

> 

140 

< 100 

< 50 

Anemia aplastica 
inibitiva 


140 

< 100 

> 100 

Anemia saturnina 

> 

140 

I < 100 

>400 


morfologica delle a.. La rizza c Ventura (1954, 1956) hanno 
proposto una classificazione biochimica fondata sul com- 
portamento di tre costituenti einatochimici eritrocitari: 
il ferro sierico , la transferrina sierica c la protoporjirmu 
Ubera eritrocitaria. Sulla base delle varie modificazioni 
di queste tre variabili è possibile isolare alcune « co- 
stellazioni biochimiche ». tipiche e costanti per ognuna 
delle diverse forme anemiche cosi caratterizzabili. Questo 
inquadramento biochimico riveste anche uno stretto si- 
gnificato di tipo patogcnctico, in quanto le modificazioni 
dei parametri sopra citali risultano intimamente collegate 
con l'orientamento fcrromeiabolico dell'individuo, e quindi 
con il meccanismo operante nella costituzione di molte 
forme anemiche. Ciascuno dei gruppi di sindromi cosi 
ditTeren/iabili (a. ferrocarenziali, a. fcrroproteiprive, a. 
proteiprive. a. infettive, a. emolitiche, a. aplastichc ari- 
generative, a. aplastichc da inibizione, a. saturnina: 
tab. V) comprende infatti forme anemiche ognuna delle 
quali è sostenuta da un meccanismo patogenetico co- 
stante e ben determinato. Dal fatto che i costituenti bio- 
chimici presi in considerazione sono assai strettamente 
legati al metabolismo marziale consegue da un lato la 
grande sensibilità discriminativa offerta dalla classifi- 
cazione biochimica nei confronti delle disemie iposide- 
rcmtchc, delle quali consente inoltre di stabilire a prióri 
la sensibilità alla terapia marziale, dall’altra invece la 


TAB. VI. CLASSIFICAZIONE MISTA SEQUENZIALE 

CENTRALI I PERIFERICHE 

ANEMIE ili 

IposMeremlche I Ipersidercmiche Iposidcremichc | Ipersidercmiche 


IPOCROMICHE 

Anemie 

ferrocarenziali 

Anemie 

sidcropcssichc 

Anemie 

sideroacrestiche 

“1 

Anemia 
pcstemorragica 
acuta tardiva 
o 

cronica compensata 

Tatasscmia 

Taiassemia cmoglobi- 
nopalic 

Emoglobinopatic De E 

IPERCROMICHE 

1 

Anemie 

| da carenza 

plurifattorialc 

Anemie 

mcgaloblastichc 

Anemia 

postemorragica 

acuta 

Anemie 

emolitiche 

Emoglobinopatic 
(C. S cd altre) 

NORMOCROM1CHE 

Anemie 

da emodiluizione 

Anemia 
del prematuro 

Anemie 

ipoplastichc 


Noia. — La suddivisione delle a. presentata in questa tabella c articolata sequenzialmente su tre entrate, a ciascuna delle 
quali rispettivamente corrispondono: I) il valore glohularc critrocitarin (V.G.); 2) la rcticolocitemia; 3) la sideremia. Il V.G, 
rappresenta la discriminante verticale (a. ipocromiche, ipercromiche c normocromiehc) mentre il valore della rcticolocitemia 
costituisce la discriminazione orizzontale primaria (a. prevalentemente centrali o iporigcncrativc: rcticolociti diminuiti: a. pre- 
valentemente periferiche o iperrigenerative: reticolociti aumentati) nell’ambito della quale viene operata una discriminazione 
secondaria basata sui valori della sideremia (a. ipersidercmiche; a. iposidcremiche). Attraverso l'inserimento sequenziale nella ta- 
bella dei dati relativi alle tre discriminanti, ottenuti nel caso in esame, si ottiene l'inquadramento generico « di gruppo » di 
quest’ultimo, fatte salve tutte le riserve riportate nel testo. Sono necessarie le seguenti precisazioni: 

a) mentre fiposidcrcmia è un elemento patogcncticamcntc importante nella genesi delle a. elencate nel suo ambito. l’ipcrsidc- 
remia è invece in genere siilo una conseguenza dcll’a. alla quale si accompagna. Perciò per <■ ipersidercmiche » si intendono ai 
nostri fini tutte le forme « non iposideremichc » (che possono quindi anche essere, in particolari circostanze, normosidcrcmiehe); 

b) si intendono per a. sidcropcnichc tutte quelle forme nelle quali l'eritropoiesi c di tipo sideropcnico. vuoi in seguito a vera 
deprivazione di ferro dclforganismo (a. sidcropcnichc ferrocarenziali). vuoi per l'impossibilità di estrarre il ferro, presente 
nell'organismo in quantità normali o aumentate, dai depositi tessutali (a. sideropeniche sidcropcssichc); 

c) la classificazione delle a. sidcracrestichc tra le forme ipocromichc c basata sull'aspetto microscopico dello striscio di 
sangue periferico, dall'ispezione del quale l’osservatore trae sempre un’impressione di ipocromia eritrocita ria. anche in quei 
casi nei quali, per la presenza di una doppia popolazione erilrocitaria, i valori biochimici medi (V.G. e dati assimilabili» 
denuncino una situazione di normo-ipcrcromia. 
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non sempre esatta dclimitabilità delle diverse forme con 
ipersideremia e ipotramferrinemia, rimanendo inevasa la 
precisazione della natura dei meccanismi patogenetici che 
conducono all’ipersideremia. 

Non si può inoltre disconoscere che certe difficoltà 
metodologiche connesse alla determinazione della proto- 
porfìrina libera critrocitaria limitano la diffusione di questa 
classificazione al di fuori dei centri ematologia specializ- 
zati. 

Da quanto è stato fin qui esposto appare evidente che 
una classificazione soddisfacente delle a., fondata su criteri 
unitari, ancora non è agevolmente attuabile. Più rispon- 
denti alla realtà clinica, e cioè alfaniplissiina multifor- 
mità delle sindromi anemiche, sono le classificazioni miste, 
cioè quelle utilizzanti contemporaneamente criteri mor- 
fologici, biochimici, patogenetici ed eventualmente anche 
clinici. Un esempio di tali classificazioni viene riportato 
nella tab. VI. Questo schema possiede il pregio, non trascu- 
rabile, di poter essere utilizzato ai fini del ragionamento 
diagnostico: infatti esso è articolato in una tabella a tre 
entrate ciascuna delle quali si riferisce a dati di laboratorio 
facilmente acquisibili (il valore globulare, la sideremia e 
la reticolocitemia), che permettono, attraverso la loro 
introduzione sequenziale nella tabella stessa, l'inquadra- 
mento in categorie abbastanza definite della sindrome 
anemica in esame. 

Non ci sembra inutile a questo punto sottolineare il 
fatto, sul quale non si insisterà mai abbastanza, che ogni 
schema deve essere utilizzato con grande spirito critico 
all'atto della sua applicazione pratica. Gli eventi natu- 
rali in genere, quelli biologici in particolare e le a. in modo 
del tutto speciale rifiutano ogni rigida schematizzazione 
e ogni eccessiva semplificazione. Talora, col voler ad ogni 
costo distinguere, suddividere c incasellare, si rischia di 
giungere a separare entità cliniche simili e unificare invece 
altre che nulla possiedono in comune. Poche situazioni 
morbose presentano infatti una così vasta variabilità quali 
quelle dei singoli soggetti anemici, a causa del mutevole 
e talora imprevedibile intrecciarsi dei più svariati momenti 
patogenetici. Così, ad es., un cospicuo episodio emorra- 
gico può indurre la comparsa di una marcata iposidcremia 
in un soggetto portatore di una forma talasscmica (nella 
quale V ipersideremia è la regola) c complicare il pro- 
blema diagnostico nei versi di altre forme di a. ipo- 
cromica se non soccorrono altri reperti di laboratorio 
quali, nel caso considerato, un esame elettroforctico o 
cromatografico della emoglobina. 

Analogamente, quando insieme al difetto vitaminico 
delle a. ipercromiche coesista una carenza di ferro, i va- 
lori critrocitari medi possono denunciare note di macro- 
cìtosi ipocromica, o essere di tipo normocromico o per- 
sino microcitico ipocromico. 

Lo stesso può esser detto di quelle a. ipoplastiche, ad 
abito generalmente normocromico, nelle quali la conco- 
mitante troni bocitopcnia si sia resa causa di reiterate 
emorragie c quindi di una sideropenia responsabile della 
comparsa di un'insolita ipocromia critrocitaria. 

Quando, nel determinismo di un'a., alla causa principale si 
aggiunga il concorso di una o più cause diverse, si ottengono 
dunque deviazioni dal quadro eritrocilario che consegue abi- 
tualmente alla presenza della sola causa principale: tali de- 
viazioni interessano i parametri globulari medi, generalmente 
come effetto della comparsa di una diversa popolazione eri- 
trocitaria, possedente caratteristiche discordanti rispetto a quella 
usualmente reperibile. Esiste perciò quasi sempre in queste 
situazioni un dimorfismo eritrocitario, facilmente dimostrabile 
all’esame microscopico, che permette di sospettare la pluralità 
dei momenti etiopatogcnetici dcll'a, in esame. Cosi in un anc- 
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mito pernicioso che sia contemporaneamente anche sideropc- 
nico. il V. G. (medio! può essere pan a I. ma all'esame dello 
striscio di sangue è di regola reperibile, accanto ad una quota 
di eritrociti microcitici ipocromici, la presenza di tipici mega- 
lorìti ipercromici. 

Un dimorfismo eritrocitario è inoltre generalmente pre- 
sente in quei casi di a. sideroacrestica acquisita idiopatica 

0 da etilismo, che appunto per la presenza di una quota 
eritrocitaria di tipo macrocitico ipercromico (c talora 
anche di midollo di tipo mcgaloblustico) differiscono 
dal quadro di uniforme microcitosi ipocromica tipico 
delle forme ereditarie e di quelle acquisite piridossino- 
scnstbili. 

Nell'ambito di questo dimorfismo può essere talora 
prevalente la componente ipcrcromica. per cui il V. G. 
(medio) può risultare pari o superiore all'unità. All'esame 
microscopico però, anche per dimorfismi di questa com- 
posizione. prevale l'impressione di un'accentuata micro- 
citosi c ipocromia, con la quale emergono per la maggior 
evidenza le alterazioni morfologiche di questo tipo nei 
confronti di quelle di tipo opposto. Per queste ragioni 
tutte le a. sideroacrcsiichc sono state accomunate sotto 
un'unica voce nella tab. VI. 

Con tutte le limitazioni che discendono dalle conside- 
razioni sopra esposte, ben lungi dal voler considerare la 
classificazione riportata nella tab. VI come pienamente 
soddisfacente ed esauriente, riteniamo che essa offra nei 
riguardi di altre determinati vantaggi, cosi da poter ve- 
nire assunta a base della trattazione del capitolo delle a., 
soprattutto tenendo presenti le caratteristiche c gii scopi, 
prevalentemente consultativi, dell'opera in cui essa si 
inserisce. 

NcW appendice prenderemo brevemente inconsiderazione 

1 problemi particolari offerti dalle a. da avitaminosi c da 
carenza di elementi oligodinamici, dalle a. da ìpersplc- 
nismo c dalla sideropenia senza a. 

METODO GENERALE 
NELLO STUDIO DELLE ANEMIE 

SOMMARIO 


Dimostrazione dell’esistenza di uno stato anemico (col. 1834). - 
Identificazione della natura dell'anemia (col. 1835). - Riconosci- 
mento del momento causale dell’anemia (col. 1837). 


Lo studio di ogni paziente nel quale si sospetti la pre- 
senza di un’a. procede attraverso tre stadi:. 

1) dimostrazione dell'esistenza di uno stato anemico; 

2) identificazione della natura dcll'a., se presente; 

3) riconoscimento del momento causale, se dimostrabile. 

Dimostrazione dell'esistenza di uno stato anemico 

Il migliore test di screening utilizzabile a questo scopo 
è costituito dalla determinazione del valore ematocrito, 
per via delle minori possibilità di errore proprie di questa 
metodica nei confronti di altre t l’errore c generalmente 
contenuto tra l'I c il 2°£). Può essere usato il tradizionale 
tubo di Winirobe (contenente ca. I mi di sangue) oppure 
uno dei moderni microtubi capillari adatti anche per 
determinazioni su sangue ottenuto per digilopuntura (ca. 
0,02 mi). Il metodo di Wintrobc possiede il vantaggio di 
non richiedere centrifughe particolari e risulta di più 
semplice lettura. L'esame visivo del tubo per ematocrito, 
una volta centrifugato, permette non solo la determina- 
zione percentuale del volume della massa critrocitaria. 
ma anche l'apprezzamento di altri dati collaterali di non 
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trascurabile importanza per la precisazione della natura 
e della genesi dell'a. Ad es. la determina/ione dello 
spessore dello strato grigi ©«rossastro sovrapposto a quello 
eritrocitario, costituito da leucociti e piastrine, c grosso 
modo proporzionale all'entità secondo la quale questi 
due stipiti cellulari sono rappresentati. Wintrobc (1967) 
calcola che 0,1 mm di altezza di questo strato corrispon- 
da a ca. 1000 leucociti /mm' per conte totali inferiori 
ai 12,000 elementi, e a ca. 2000/mm 3 per valori leucocitari 
più elevati. Quando la ptastrinemia è fortemente innal- 
zata è possibile distinguere al di sopra di quello leucoci- 
tario uno strato di aspetto cremoso, di altezza variabile 
a seconda dcircntità della Castrinosi. Per favorire una 
più netta separazione dei diversi strati è consigliabile 
lasciare sedimentare per qualche tempo il sangue prima 
di sottoporre a centrifugazione il tubo ematocrito. 

Molto utile si rivela anche l'osservazione del plasma. 
al fine di ricercare l'eventuale presenza di un'iperhiliru- 
binemia (anch’essa grossolanamente quantificabile attra- 
verso il confronto del campione in esame con opportuni 
standard), di iperlipidemia (aspetto chiloso) o di una 
crioglobulincmia (precipitazione fioccosa, gclificazionc). 

Alla determinazione dell'ematocrito dovrebbe essere 
sempre affiancata anche la determinazione della concen- 
trazione emoglohinica del sangue, che tra l'altro fornisce 
un valore di controllo, a garanzia dell'attendibilità dei 
risultati dati dal valore ematocrito. 

A questo livello di informazione l’esecuzione di un 
conteggio dei globuli rossi deve essere considerata di 
utilità secondaria, in veste di dato supplementare ma non 
sostitutivo, sia perche un'a. può coesistere con concen- 
trazioni eriirocitaric normali, sia a causa delle più ampie 
possibilità di errore connesse alle metodiche di conteggio, 
anche le più moderne (v. sancì un. 

Identificazione della natura dell’anemia 

Il conteggio degli eritrociti si rende indispensabile ogni 
qualvolta la determinazione dell’ematocrito e della emo- 
globina, eseguila a titolo di test di screening , dia esito a 
valori anormali. Una volta giunti in possesso di questi 
tre dati, è facile ottenere col calcolo i valori relativi ai 
parametri V.G., V.G.M., E.G.M., C.E.G.M., e quindi 
stabilire se essi si discostino o meno dalla norma cd even- 
tualmente in qual senso si verifichi la deviazione. 

Ci siamo già soffermati sull’importanza di un attento 
esame del tubo di Wintrobc ncU'oticncrc dati indiziari 
nei riguardi della natura dell'a. Nell’a. da carenza di 
ferro infatti non solo risulterà diminuito il valore emato- 
crito. ma si riscontrerà anche un'abnorme ipocolorazione 
del plasma che varrà a distinguere questa forma anemica 
da quella, ad essa assai simile, delle infezioni croniche: 
nelle a. secondarie a fatti leucemici si potrà quasi sempre 
apprezzare un aumento dello spessore dello strato leu- 
cocitario c. in molte forme croniche, anche di quello 
piastrinico; ncll'a. perniciosa c nelle pancilopcnie la ri- 
duzione delle tre serie cellulari si evidenzierà attraverso 
una diminuzione dell'altezza degli strati che ad esse si 
riferiscono; in più nella prima coesisterà un'ipercromia 
piasmatica, assente invece nelle seconde. 

A questo punto si rende necessario V esame microscopico 
dello striscio di sangue, colorato con una delle tante colo- 
razioni panotlichc (ad es. quella di May-Griinwald- 
Gicmsa). Si dovranno ricercare eventuali alterazioni mor- 
fologiche critrocitaric o la presenza di corpi inclusi, con- 
trollando nel contempo l'attendibilità dei dati medi rela- 
tivi al valore c al volume globulare ponendo particolare 
attenzione alla dimostrazione di una loro possibile ete- 
rogenea distribuzione nella popolazione eritrocitaria. 


L’esame dello striscio consente inoltre di apprezzare 
anomalie quantitative e qualitative concernenti piastrine 
e leucociti, comprendendo tra queste anche eventuali 
spostamenti dalla norma della formula di Arneth nei 
polinucleati. 

In nessun caso ci si potrà astenere dal praticare un 
conteggio dei reticolociti (v. SANGUE). 

La reticolocitemia viene abitualmente espressa come 
valore percentuale nei confronti della quota cntrocituria 
matura ed è quindi soggetta a possibilità di errore le- 
gate a variazione della concentrazione di quest'ultima : 
infatti, a parità di valori assoluti di presenza reticolo»- 
taria. il suo valore relativo viene aumentato dalla esi- 
stenza di un'a. e invece diminuito in caso di poliglobulia. 
È quindi sempre necessario convertire il valore rcticolo- 
ci tarici percentuale in valori assoluti (reticolociti/mnv 1 di 
sangue) oppure procedere a correzioni di esso che ten- 
gano conto delle variazioni dell’ematocrito. 

Nel valutare l’entità e il significato di una reticolo» tosi 
non si può non tener conto di un’altra variabile, a torto 
generalmente trascurata, connessa con la maggiore persi- 
stenza in circolo dei reticolociti stessi vcrificantesi ogni vol- 
ta che vi sia una stimolazione del midollo eritropoìetico 
(e perciò una reticolocitosi) da parte dcirincrcmcntata 
produzione di critropoictina conseguente all'a. La stimo- 
lazione eritropoietinica comporta infatti un abbreviamento 
del tempo di transito midollare del precursore critroide, 
cosicché parte dei processi maturativi compiuti normal- 
mente dal reticolocita nel midollo vengono portati a 
termine nella circola/ione generale. In queste condizioni 
la sostanza reticolofìlamentosa critrocitaria può persistere 
ancora 2 o più giorni dopo che l’emazia ha raggiunto il 
circolo periferico, contro la durata di I giorno solo della 
norma: questo fatto si rende quindi responsabile di 
un’apparente esaltazione della reticolocitosi. La correzione 
ette cosi si rende necessaria può ancora una volta venire 
effettuata sulla base del valore ematocrito, dato che ogni 
spostamento dell'ematocrito dalla norma si accompagna 
a proporzionali variazioni del tasso crilropoietinico. Il 
rapporto intercorrente tra il valore dell'ematocrito e il 
tempo di persistenza in circolo del reticolo eritrocitario 
può essere desunto dalla tub. VII. ottenuta da dati eritro- 
cinetici noti, tratta con piccole modifiche da Hillman e 
Finch (1967). Una volta ottenuto il valore retieoi ocitario 
assoluto (oppure quello percentuale. Corretto in rapporto 
all'ematocrito) c averlo successivamente diviso per la 
sopravvivenza eritrocitaria in circolo usuale per quel 
determinato ematocrito, si ricava il cosiddetto indice di 
produzione retico/ocitaria esprimente il numero dei reti- 
colociti che lasciano il midollo ogni giorno. Per un valore 
ematocrito normale questo indice è uguale circa 1*1%. c 
cioè pari alla reticolocitemia delle condizioni normali, 
(tab. VII): questa infatti, considerando che il reticolocita 
sopravvive in circolo come tale normalmente 1 giorno, 
è espressione dell’entità di rinnovamento giornaliero della 
massa eritrocitaria circolante (ca. l’I % prò die). Il valore 
dì questo indice può essere preso a misura dell'attività 
proliferatrke midollare che conduce alla produzione di 
eritrociti maturi e vitali (e cioè della cosiddetta eritro- 
poiesi efficace) indipendentemente dal l'eventuale presenza 
a latere di questa di una quota di eritropoiesi inefficace 
(proliferazione abortiva terminante nella lisi eritrobla- 
stica intramidollare). 

Questi assunti sono validi solo quando si verificano due con- 
dizioni basilari, c cioè che: I) tutte le emazie pervengano in 
circolo come reticolociti; 2) i reticolociti si trovino uniforme- 
mente distribuiti in tutti i distretti circolatori, (.applicabilità 
dell’indice di produzione eritrocitaria soffre dunque di almeno 
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TAB. VII. CALCOLO DELL’INDICE DI PRODI /JONE RETICOLOCITARIA 



Rcticolociti 

Tempo di maturazione (giorni) 

Indice 

di produzione 
reticoloci taria 

Ematocrito 

°/ 

/o 

Valore percentuale 

Valore percentuale 
corretto rispetto 
alI’Ht 

Midollo ì 

: <«“> 


45 

1 


6 

25 

15 

15 

38 


Esempio del calcolo effettuato per l'ultima serie: 
rcticolociti : 38%; Ht: 15%; Ht normale: 45%, 

• Valori arrotondati 


! 


» l0 i , 1 


| 2.7 i I,J| 


rs ì «i 

Llz I 



Rcticolociti, valore percentuale corretto: tt x 15 = 12,5* 

4J 

» indice di produzione: 12,5/2»5 — 5. 


due importanti eccezioni e cioè: a) le a. mcgaloblastiche trattate, 
nelle quali la risposta terapeutica parrebbe comportare l'immis* 
sionc in circolo di molle emazie senza reticolo; b) gii stati ipo- 
e ipcrsplcnici, ai quali consegue m generale rispettivamente 
una diminuzione o un’esaltazione del normale sequestro intra- 
splcnico del reticolocita (si ricordi che la maturazione del rc- 
ticolocita periferico comporta un soggiorno splcnico di durata 
approssimativamente uguale a quella della sua presenza nel 
circolo generale). 

Il preparato allestito per la dimostrazione dei rctico- 
lociti permette altresi di evidenziare l'eventuale presenza 
di corpi di Heinz, degli inclusi da Hb H e i corpi di Pap- 
penheimer (v. sopra). I corpi di Pappenheimer possono 
talora costituire fonte di perplessità per la loro differen- 
ziazione dai rcticolociti granulari; si distinguono tuttavia 
da questi ultimi perché generalmente costituiti da un 
corpicciolo unico, raramente multiplo, di un colore blu 
più intenso di quello assunto dalla sostanza granuloma* 
mentova re tieoloci taria. 

La determinazione del Fe sierico e della trunsferrinu 
insatura costituisce infine l'ultima delle indagini indispen- 
sabili per la diagnosi di natura della sindrome anemica 
in esame. La necessità del possesso di questo dato è fa- 
cilmente cvincibilc dall'esame della tab. V (v. anche sotto: 
anemie iposideremiche fcrrocarenziali, diagnosi). 

L'esecuzione di un puntato sternale, anche se spesso 
non indispensabile, fornisce in non pochi casi utili infor- 
mazioni a complemento delle ricerche già esposte, per cui 
generalmente non si soprassiede a questa pratica, anche 
perché il possesso dei dati così ottenibili è talora di impor- 
tanza insostituibile ai (ini di cui al punto seguente. Non di 
rado poi si dovrà ricorrere alle colorazioni per la dimo- 
strazione del ferro negli strisci di sangue midollare (ri- 
cerca del ferro critroblastico e rcticolocndotclialc). 

Riconoscimento del momento causale dell'anemia 

Risolti i quesiti di cui ai punti precedenti, sulla base dei 
dati fin qui acquisiti, si potrà in alcuni casi aver già rag- 
giunto l'identificazione della causa di a. (questo è ad es. 
il caso delle a. emolitiche costituzionali che si accom- 
pagnano a peculiari alterazioni morfologiche eritrocitarie). 

Non si sottolineerà mai abbastanza l'importanza, spesso 
determinante nella risoluzione dei problemi diagnostici 
delle sindromi anemiche, di un'indagine clinicoanamnc- 
stica accuratamente condotta: questa, unitamente alle 
semplici indagini di laboratorio finora citate, consente 
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spesso di porre una diagnosi di presunzione talmente 
probativa da rendere superflui accertamenti più indugi- 
nosi, solo raramente comunque in grado, ove eseguiti, 
di smentirla. Può nondimeno in alcuni casi venir avvertita 
la necessità di ottenere un ulteriore avallo da parte del 
laboratorio di un indirizzo diagnostico già maturato, op- 
pure, meno frequentemente, nuovi accertamenti possono 
risultare indispensabili per chiarire un quadro morboso 
ancora mal definito. Le indagini che ancora possono essere 
intraprese sono numerose e la loro scelta dovrà essere 
suggerita e guidata dalle indicazioni poste dalfinquadra- 
inento di categoria dell’a., reso possibile dai risultati delle 
ricerche elencate in precedenza. 

a) A. ipocromiche iposideremiche: ricerca del ferro sidc- 
roblastico e reticoloendoteliale negli strisci di midollo; 
ricerca del sangue occulto nelle feci; sondaggio gastrico 
con stimolazione istaminica; test per l’assorbimento del 
ferro; test per le sindromi da malassorbimento (triolcina- 
- M, I; xiloso); determinazione delle perdite eritrocitarie 
con l'uso del 4, Cr. Inoltre, qualora si sospetti la presenza 
di una forma microcitemica con sovrapposta sideropenia: 
resistenze globulari osmotiche, elettroforesi della Hb. de- 
terminazione della Hb F (test di Singer), indagini genea- 
logiche. 

b) A. ipocromiche ipersidcrcmichc : ricerca dei sporo- 
blasti ed eventualmente anche dei siderociti; resistenze 
globulari osmotiche; elettroforesi della Hb e ricerca della 
Hb F ; sopravvivenza critrocitaria con conteggi di superfìcie 
spicnocpatici. 

e) A. normo-ipercromichc ipcrrigcnerative iposidere- 
michc: ricerca dei segni clinici e di laboratorio di un'e- 
morragia interna o esterna di entità rilevante. 

d) A. normo-ipercromichc ipcrrigcnerative ipcrsidcrc- 
miche (a. emolitiche): determinazione della bilirubinemia, 
della urobilinuria, delle bilinc fecali, dell'Indice emolitico; 
resistenze globulari osmotiche; sopravvivenza eritrocitaria 
(eventualmente abbinata ad esperimenti di trasfusione 
crociata) con conteggi della radioattività di superficie 
splenoepatica ; test immunologia (almeno il test di Coombs 
diretto); determinazione della Hb piasmatica e dell’apto- 
globina (v.); ricerca delfemosidcrinuria. In rapporto al- 
l'indirizzo diagnostico emerso dai risultati dei test sopra 
elencati, si potrà procedere oltre ricorrendo a batterie 
di esami selettivi: 

1) sospetto di a. emolitica congenita : R.G.O. dopo incu- 
bazione sterile del sangue cparinato a 37 *C per 24 h; 
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autoemolisi; valutazione della velocità di glicolisi eritro- 
citarìa, del contenuto di adcnosintrifosfato I ATP), della 
concentra/ione e della stabilità del glutatione ridotto (GSH) 
c della dotazione enzimatica eritrocitana con particolare 
riguardo alla glicoso-6-fosfatodeidrogenasi (G-6-PD), alla 
piruvicochinasi <PK). alla glutitionredultasi (GR), ctc.; 
elettroforesi e determinazione della termoresistenza della 
Hb; test per la evidenziazione del fenomeno del sick fingi 

2) sospetto di a. emolitica acquisita: altre indagini di 
ordine immunologia? (test di Coombs diretto con anti- 
sieri non-y o con antisieri selettivi, test di Coombs indi- 
retto. ricerca delle cmolisinc c delle agglutinine fredde, 
test di Donath-Landsteiner); test per l'emoglobinuria pa- 
rossistica notturna (test acido, test al sacearoso, deter- 
minazione della acetilcolinesterasi, eie.); 

3) sospetto di a. emolitica indotta da farmaci : determi- 
nazione della concentrazione e della stabilità del GSH, 
della formazione dei corpi di Heinz, della glicoso-6-fo- 
sfalode idrogenasi (G-6-PD) e della glutationreduttasi (GR) 
eritrocita ria; valutazione della tcrniostubilità della Hb; 
elettroforesi della Hb su gel d'amido a pH 8.6. 

e) A. ipercromichc macro- c megaloblastiche: determina- 
zione della concentrazione sierica della Vit. B, s o di ac. fo- 
lico (oppure esecuzione del test di Schilling o determinazio- 
ne dell'escrezione dcll'ac. metilmalonico o formiminoglu- 
tammico attraverso le urine); test per il malassorbimcnto 
(v. sopra); sondaggio gastrico con stimolazione istami- 
nica ed esame radiologico dell'apparato digerente; esame 
delle feci (compresa la ricerca dei parassiti intestinali e 
il dosaggio del contenuto fecale in grassi); determinazione 
della lipcmia, della colcstcrolcmia, della calccmia, della 
protrombi nemia, dell'ac. orotico urinario; tentativo tera- 
peutico controllato. 

f) A. normocromiche iporigeneralive : test per l'emoglo- 
binuria parossistica notturna c ricerca dcircmosidcrinuria. 
ferrocinetica con ”Fe e conteggio di superficie pei la 
ricerca delle sedi di eritropoiesi cxtramidollarc; d. ‘termi- 
nazione della fosfatasi alcalina leucocitaria ; biopsia lin- 
fonodalc se esiste linfadenomegalia; biopsia epatica o 
snlenica, scintigrafia splcnica; eventuale splcnoportografia, 
se esiste splenomegalia; elettroforesi delle proteine sieriche, 
test di Sia. ricerca della proteina di Bcnce-Jones, radio- 
grafia di segmenti scheletrici. 
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GENERALITÀ 

Vengono comprese in questo gruppo diverse sindromi 
anemiche aventi un denominatore comune rappresentato, 
come è stato detto, dalla diminuzione congiunta del vo- 
lume c del valore globulare (microcitosi-ipocromia) e ge- 
neralmente anche della concentrazione emoglobintca glo- 
bulare media. È inoltre pressoché costantemente diminuito 
anche lo spessore globulare medio: anzi questo è talora 
ridotto in tal misura da render conto della diminuzione 
del volume globulare anche di certe emazie presentanti 
un diametro globulare aumentato (pseudomacrociti-ma- 
croplanociti). 

Le diverse forme anemiche facenti parte di questo 
gruppo, pur profondamente differenti Luna dall'altra per 
molti caratteri, sono in definitiva accomunate dall’essere 
in tutte presente un disturbo dcircmoglobinosintcsi, rca- 
liz/antesi di volta in volta attraverso una difettosa sin- 
tesi dcll'cmc (vuoi per ridotta velocità di sintesi dell’anello 
protoporfirinico, vuoi per deficienza di ferro, vuoi per 
anomalie dei sistemi che provvedono alfinserimento del 
secondo nel primo) oppure un difetto qualitativo o quan- 
titativo della sintesi della globina. Mentre però la ridotta 
produzione di eme c causa di un rallentamento del get- 
tito eritrocitario midollare ( forme iporigeneralive ), all'al- 
leraz-ione della globinosintcsi conseguono invece anomalie 
cellulari che condizionano una riduzione della sopravvi- 
venza eritrocita ria < forme iper rigenera ti ve). L'uniformità 
morfologica delle a. ipocromiche è quindi espressione di 
un'uniformità patogenctica. rappresentata questa dal di- 
sturbo della sintesi della emoglobina. 

Le a. ipocromichc si contrappongono quindi alle ipcr- 
cromiche. nelle quali la riduzione della velocità dei pro- 
cessi di sintesi non interessa il pigmento cellulare, bensi la 
matrice dell'eritrocita. 

Come c stato più volte ripetuto, le a. ipocromiche 
possono essere distinte in forme iporigenerative e forme 
ipcrrigcncrativc. ciascuna delle quali può essere ulterior- 
mente contraddistinta dall’esistenza di un’iposideremia 
oppure di un’ipersidcrcmia. 

Verranno dapprima prese in considerazione le forme 
iporigenerative e poi le iperrigenerative, cosi suddivise: 

A) Forme ipori genera ti ve iposidcremiehe: 

1) A. iposideremiche ferrocarenziali 

2) A. iposideremiche sidcropcssichc: 

a) A. infettive 

b) Atransfcrrincmia 

c) Scorbuto. 

B) Forme iporigenerative ipersideremiche: 

A. sidcroacrestichc (o sidcroblastichc): 

1) A. sidcroacrestichc propriamente dette: 

a) Forme idiopatiche (ereditaria-acquisita) 

b) Forme secondarie (da farmaci ; da cause tossiche) 

c) Forme piridossinosensibili. 

2) Sidcroblastosi secondarie a: 

a) F.mopatie (talasscmia, emoblastosi, porfìria, ctc.) 
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b) Affezioni non cmatologichc (tircopatic, carcino- 
matosi, eie.). 

C) Forme iperrigenerative iposidcremichc: 

1) A. postemorragica acuta tardiva 

2) A. paraemorragica cronica compensata. 

D) Forme iperrigenerative ipcrsidcrcmichc: 

1) Sindromi talassemiche 

2) Doppia ctcrozigotia talasscmia.cmoglobinopatia 

3) Doppia eterozigotia talassemia/ovalocitemia 

4) Emoglobinopatic D ed E. 

FORME 1PORIGENERATIVE JPOSIDEREMICHE 
Anemie iposìderemichc ferrocarcnziali 

Definizione 

Si tratta di un gruppo di sindromi anemiche nelle quali 
l'a. è condizionata dalla scarsa disponibilità di ferro da 
parte della matrice cntroblastica, come conseguenza di 
una deptezionc marziale interessante l'intero organismo. 
Differiscono dalle forme iposidcremichc sideropcssichc in 
quanto in queste ultime alla povertà di ferro del sangue 
circolante c del midollo cntropoictico si contrappone la 
normalità o addirittura un aumento dell'entità del ferro 
di deposito in altri tessuti. 

Cenni di fisiopatologia del ricambio del ferro 
Se non vi sono emorragie gli scambi marziali con l'esterno 
sono di entità assai limitata e ristretta entro limiti ben definiti, 
cosi che il contenuto marziale deH'organisino rimane rciativa- 
menlc costante nel corso della vita in età adulta. La regola- 
zione di questo equilibrio c mantenuta unicamente attraverso 
opportune variazioni della quantità del ferro assorbito. 

Il contenuto di ferro nell'organismo si aggira sui 50 mg kg 
di peso nel maschio e 35 mg kg nella femmina: di questo oltre 
il 70 % c costituito da ferro funzionale (emoglobinico, mioglo- 
binico, transferri nico, enzimatico) e il rimanente dal ferro di 
deposito, rappresentato dalla fcmlina e daircmosiJcrina di- 
stribuite prevalentemente nel fegato, milza c midollo osseo. 

Se non si tiene conto di certe variazioni connesse alla com- 
posizione della dieta (l'ac. ascorbico, ad cs., come il fruttoso, 
potenzia l'assorbimento del ferro mentre ossidati. fosfati e filati 
lo inibiscono), si ritiene che un soggetto normale assorba in 
media il 10% del ferro presente negli alimenti; tale valore si 
raddoppia nei soggetti fcrrocarenti. Si è calcolato che una 
dieta standard di tipo occidentale contiene ca. 6 mg di ferro 
ogni 1000 kcal; un apporto giornaliero di 2000-2500 kcal mette 
dunque a disposizione 12-15 mg di ferro dei quali vengono 
assorbite quantità variabili da I a 3 mg die, a seconda dello 
stato delle riserve marziali dell'organismo. 

Molte variabili influiscono sulla disponibilità di ferro ali- 
mentare. oltre alle oscillazioni in senso puramente ipcr- o 
ipocalorico della dieta: cosi ad cs. l'uso di utensili da cucina 
in ferro, il ricorso frequente a bevande o cibi particolarmente 
ricchi (come il vino, specie se rosso, carne, fegato, frutta secca, 
ctc.) o particolarmente poveri (cibi amilacei) di questo metallo. 
In Anatolia (Reimann, 1956) la carenza di ferro é particolar- 
mente frequente poiché lo scarso contenuto di ferro nel ter- 
reno si rende responsabile di una dcpaupcrazionc marziale 
delle derrate che colà crescono c degli animali che di esse si 
nutrono. 

Mentre nel maschio adulto normale le perdite di ferro (co- 
stituite essenzialmente dallo sfaldamento degli epiteli, specie 
intestinali, e da microemorragie fisiologiche) non superano il 
valore di 1 mgdie, c sono perciò ampiamente compensate da 
una dieta standard, la situazione al riguardo è nelle donne 
completamente differente in rapporto a particolari necessità 
relative al periodo di vita fecondo ai fini riproduttivi. In media 
durante ciascun periodo mestruale viene persa una quantità 
di sangue approssimativamente pari a 40-45 mi, corrispon- 
dente a ca. 22 mg di ferro per ciclo e quindi a un maggior fab- 
bisogno medio giornaliero di 0,7 mg. il cui ammontare totale 
si aggira perciò intorno a 1,5 mg/die. Questo fabbisogno 


aumenta sensibilmente se la donna va incontro ad una gravi- 
danza. Infatti mentre durante il primo trimestre di gestazione 
c il periodo del l’allattamento non vi c aumento delle richieste 
di ferro (poiché il cessare delle perdite mestruali compensa 
largamente l'aumentato fabbisogno), dal IV al IX mese di 
gravidanza la donna richiede un introito di ferro giornaliero 
addizionale pari a ca. 3,5 mg. al fine di compensare le quantità 
utilizzate per l'aumento della propria massa sanguigna, per il 
feto e gli annessi fetali (in tutto, in media, 700 mg di ferro). 

Se la donna non c in grado di attingere parte di questo ferro 
dai propri depositi, si rende necessario l'assorbimento di una 
quantità media di 5 mg di metallo prò die (difficilmente otte- 
nibile da una dieta standard) perché non sì sviluppi un'a. 

Le particolari necessità dell'organismo femminile rendono 
ragione dell'alta incidenza di a. ferrocarcnziali »n questo sesso, 
specie all'epoca della pubertà c dopo ripetute gravidanze. 
Per quanto riguarda la pubertà bisogna por mente al fatto 
che la maggior richiesta di ferro legata alla comparsa delle 
perdite mestruali cade in un momento in cui si verifica un ra- 
pido accrescimento corporeo c quindi una veloce espansione 
della massa critrocitana, responsabile, in entrambi i sessi, di 
un sensibile aumento del fabbisogno marziale (ca. 1.5 mg die : 
Charlton e Bothwdl, 1970). È inoltre verosimile che l'adole- 
scente giunga al periodo pubere in stato di dcplczionc dei 
depositi, stante la necessità di apporto di elevate quantità di 
ferro perdurante per tutto il periodo dell’accrescimento, non 
mai inferiore ad 1 mg die (Moc, 1963). 

Quando l’apporlo marziale sia insufficiente a ricoprire le 
richieste della matrice critropoictica, questa preleva il ferro 
che le è necessario dai depositi tessutali fino al loro pressoché 
completo esaurimento: l’a. compare infatti solamente dopo che 
tutti i depositi mobilizzagli sono stati utilizzati. Non viene 
invece intaccato, ai fini eritropoietici. il ferro presente nei 
tessuti sotto forma funzionale (enzimi, mioglobina), che si 
riduce parallelamente all’emoglobina solo quando i depositi 
sono esausti. Il primo segno della dcplczionc del ferro tessutale 
funzionale c costituito dalla riduzione delle attività ddl’aeo* 
ni tasi c del citocromo (Bcullcr, 1964; Dall man c Schwartz, 
1965). 

Per maggiori dettagli sul ricambio del ferro, v. la voce 
FERRO. 

Etiopatogenesi 

Un'a. sideropcnica si può realizzare attraverso uno o più 
dei seguenti meccanismi; 

a) insufficiente apporto di ferro con gli alimenti; 

b) deficiente assorbimento del ferro introdotto; 

c) aumentate perdite di esso (generalmente sotto forma 
di emoglobina). 

I. Insufficiente apporto. - Questo momento patogene- 
tico va visto non solo in senso assoluto, ma anche rela- 
tivamente alle aumentate richieste che caratterizzano de- 
terminati periodi dell'accrescimento c della vita adulta. 
Alle particolari necessità dell'infanzia è già stato accen- 
nato. 

Alle nostre latitudini, anche tra le popolazioni più 
povere, diffìcilmente la sola carenza dietetica può rendersi 
responsabile (se mai può esserlo) di un’a. ferrocarenzialc 
nel maschio adulto. Un difetto marziale nell'uomo è 
infatti quasi sempre imputabile ad abnormi perdite di 
sangue oppure, meno frequentemente, a difetti di assor- 
bimento del ferro. 

Nella donna invece anche una dieta normocalorica di 
tipo occidentale (2000 kcal) è appena sufficiente, come ab- 
biamo visto, a coprire il fabbisogno normale, al di fuori 
della gravidanza. L'equilibrio è perciò precario ed è 
sufficiente un aumento del 50% dell'entità delle perdite 
mestruali a farlo precipitare. In corso di gravidanza poi 
non vi è ferro sufficiente neppure in una dieta ottimale per 
coprire l'aumentata richiesta. Non ci si può perciò stu- 
pire della elevata frequenza della carenza di ferro nelle 
donne, soprattutto se adolescenti o multipare, così facile 
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da prodursi ogni qualvolta la dieta sia povera di ferro 
vuoi per ipoalimentazione globale, vuoi per esclusione 
dei cibi più ricchi di ferro dettata dall'indigenza, da idio- 
sincrasie alimentari, da pratiche religiose o settarie, ctc. 
Nessuna meraviglia quindi che una fcrrocarenza si pre- 
senti nelle gestanti secondo una frequenza variabile dal 
20-30% dei paesi europei e nordamericani al 70% di 
alcuni territori asiatici. 

2. Deficiente assorbimento. - È già stato accennato al 
fatto che la composizione stessa della dieta può influenza- 
re l’entità dell'assorbimento del ferro alimentare. Una 
dieta particolarmente squilibrata può dunque, pur essendo 
il suo contenuto di ferro apparentemente sufficiente, essere 
causa di sideropenia. Si sa ad es. che il ferro dell'uovo 
viene assorbito male e che l'uovo può inoltre inibire il 
normale assorbimento del metallo presente in altri ali- 
menti insieme ingeriti, quale ad es. il pane. Il pane a sua 
volta è capace di ridurre la quantità di ferro che può 
venir estratta dalla carne. Una dieta in cui le verdure 
siano ampiamente rappresentate può, attraverso l'elevato 
contenuto di (itati, ossalati e fosfati, diminuire l'assorbi- 
mento del ferro presente in altri clementi, per la formazione 
di sali insolubili. 

È stato sospettato che la geofagia, abitudine non in- 
solita in talune tribù africane e anche altrove, possa ren- 
dersi causa, specie per terreni particolarmente argillosi, 
di sideropenia; appare invece più probabile che la geo- 
fagia rappresenti la conseguenza, più che la causa, della 
ferrocarcnza. 

Una normale funzionalità gastrica influenza favorevol- 
mente l’assorbimento del ferro, probabilmente attraverso 
la trasforma/ione, ad opera della secrezione acida, dello 
ione ferrico in ione ferroso, il quale ultimo viene più 
facilmente assorbito del primo. Un pH fortemente acido 
inibisce inoltre la formazione di (itati di ferro insolubili, 
ma non agisce sull’assorbimento del ferro emico (Jacobs 
e coll., 1964). che passa invece la barriera intestinale sotto 
forma di complesso porfirinico senza soggiacere a previa 
ionizzazione (Turnbull e coll.. 1962). al contrario di quanto 
per lungo tempo si era generalmente ritenuto, e cioè che 
il ferro emoglobinico non potesse venire assimilato. Anche 
la digestione peptica dei cibi ha certamente un signi- 
ficato nel render disponibile il ferro in questi contenuto. 

Sembra comunque probabile che la facilitazione del- 
l'assorbimento del Fe prodotta dalla digestione gastrica 
sia relativamente poco importante in condizioni normali; 
è però verosimile che, in situazioni di aumentato fabbi- 
sogno e di equilibrio ferromctabolico precario, la pre- 
senza di ac. cloridrico gastrico favorisca l’aumento del- 
l’assorbimento fino a coprire la quantità di ferro richiesta 
per il compenso. È staio infatti accertato che la gastrec- 
tomia, anche parziale, conduce a una diminuzione del- 
l'assorbimento del ferro alimentare (Witts, 1969) ed è 
non di rado causa, nell'uomo adulto, di un’a. ipocro- 
mica che è invece, a parità di altre condizioni, rara nel 
sesso maschile. 

Un effetto di significato c portata sovrapponibili è 
determinato anche dalla semplice atrofia della mucosa 
gastrica, quale che sia il fattore che la produce. Se tale 
fattore è rappresentato da una gastrite cronica , allora anche 
il muco gastrico, sempre abbondante in tali situazioni, 
può interferire nell’assorbimento del ferro (Ileath e coll., 
1938). È inoltre verosimile che la gastrite conduca alla 
sideropenia anche attraverso un certo stillicidio ematico da 
parte della mucosa ipe remica (Stich. citato da Hcilmcycr. 
1970). 

Nel valutare l'importanza di una normale funzione ga- 
strica nell’assorbimento del ferro sulla base degli eventi 


conseguenti alla gastrectomia, non bisogna peraltro di- 
menticare che questo intervento viene in genere condotto 
per riparare ad affezioni da lungo tempo sanguinanti, 
c che altro sangue viene perso durante l'atto operatorio 
stesso; in questi soggetti l’equilibrio ferrometabolico è 
già verosimilmente instabile ancor prima della gastrecto- 
mia. 

Rimane comunque incontestabile il fatto che un 'aclo- 
ridria, spesso istaminoresistente, costituisce reperto di 
frequente riscontro nei pazienti con a. fcrrocarenziale. 
Viene tuttora dibattuto se l'acloridria preceda l'instau- 
rarsi dell’a., e della sideropenia sia perciò causa determi- 
nante (in tal caso non viene modificata, al contrario della 
a., dall'instaurazione della terapia marziale: Lees e Ro- 
scnthal. 1958), oppure se sia la carenza marziale, c non 
viceversa, a produrre le alterazioni della mucosa gastrica 
(Badenoch e coll., 1957), attraverso il ben noto danno 
epiteliale conscguente alla sideropenia tessutale. Invero 
Naiman e coll., (1964) e Ikkala e Siurala (1964) hanno po- 
tuto dimostrare biopticamente la risoluzione completa delle 
alterazioni gastriche mucosali dopo adatta terapia. Anche 
a Jacobs c coll. (1966) c Stonc(l968) c stato possibile do- 
cumentare la ricomparsa della secrezione gastrica in ane- 
mici sottoposti ad adeguata terapia marziale. Già secondo 
le concezioni di Oliva (1948) la sofferenza cellulare, della 
quale sarebbero tra l'altro conseguenza le alterazioni ga- 
strointestinali, sarebbe secondaria, almeno nella cosiddetta 
a. ipocromica essenziale, a una turba primitiva del ri- 
cambio interno del ferro e quindi alla conseguente ano- 
mala respirazione cellulare definita dall'A. « discndoat- 
mia ». Le alterazioni della mucosa intestinale cosi origi- 
natesi sarebbero dunque responsabili di una diminuzione 
dell’assorbimento del ferro, c quindi di un'iposidcrosi che 
a sua volta aggraverebbe ulteriormente la disendoatmia. 

Interessanti, per quanto riguarda la questione della 
primitività o della secondarietà della compromissione ga- 
strica nei confronti della ferrocarcnza, sono, a favore 
della prima, le osservazioni di un’alta frequenza di a. 
sideropenica tra le donne di quei ceppi familiari in cui 
uno o piu membri maschi presentano un’a. perniciosa 
(il nucleo patogenetico centrale di quest'ultima malattia 
è appunto costituito, come si vedrà, dalla gastrite atro- 
fica); a favore della seconda possibilità parlerebbe invece 
il riscontro di una frequente ipochilia (c non di rado di 
un’acloridria istaminoresistente) in soggetti con una si- 
dcropcnia da anchilostomiasi. 

Quest'ultima constatazione non avalla però necessariamente 
l’esistenza di un rapporto di causa ed effetto tra iposidcrosi 
e achilia: appare infatti possibile, e forse verosimile, che la 
presenza del parassita nel tratto duodcnodigiunale dell’ospite 
provochi inizialmente, in via riflessa, una stimolazione della 
secrezione gastrica che condurrebbe, a lungo andare, attra- 
verso una reazione di esaurimento, all'ipochilia o addirittura 
all’achilia (Larizza e Ventura. 1950). 

Per quanto riguarda i rapporti tra a. perniciosa c a. 
fcrrocarenziale deve essere altresì menzionato che sono 
stati descritti rari casi di soggetti nei quali alla guarigione 
della prima ha fatto seguito la comparsa della seconda 
(Cai tender c Denborough, 1957; Beveridge c coll.. 1965); 
il che non meraviglia se si considera che fino al 40% dei 
sidcropcnici achilici presentano anticorpi sierici antimu- 
cosa gastrica del tutto simili a quelli degli anemici perni- 
ciosi (Dagg c coll.. 1966). 

In definitiva non è possibile pronunciarsi unìvocamente 
sulla direzione del rapporto causale intercorrente tra 
gastritc atrofica e sideropenia; sembra probabile tanche 
considerando il fatto che l'acloridria c inesistente presso 
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i ferrocarenti dell'Alinea orientale) che in alcuni indi- 
vidui, forse geneticamente predisposti, sia la carenza di 
ferro a provocare l'atrofìa della mucosa gastrica (costi- 
tuente a sua volta un elemento peggiorativo nei riguardi 
dell'equilibrio ferromctabolico), c che invece in altri sia 
la gastritc atrofica a tradursi vuoi in un inadeguato ap- 
porto (attraverso la disappetenza), vuoi in un difettoso 
assorbimento del ferro alimentare (Charlton e Bothweli. 
1970). Se non si dimentica il fatto che il ferro viene assor- 
bito nell'intestino tenue, ci si può render agevolmente 
conto di come le affezioni morbose produccnti un acce- 
lerato transito o alterazioni del normale chimismo inte- 
stinale possano condurre a malassorbimento marziale. 
Una a. fcrrocarcnzialc può infatti realizzarsi come con- 
seguenza di una sprue, di una steatorrea idiopatica, di 
enteriti croniche. In soggetti con sindromi spruiformi o 
con difetto di assorbimento dei grassi, l'impossibilità di 
impadronirsi del metallo presente nel lume intestinale può 
raggiungere un grado tale da rendere assolutamente inef- 
ficace la terapia marziale per os, quale che sia il prepa- 
rato usato o le dosi somministrate (Klawkins e coll., 1950). 

3. Aumentate perdite. - Perdite ematiche anche di 
scarsa entità, ma protratte a lungo e non compensate 
dall'apporto marziale della dieta abituale, sono in grado 
di produrre un esaurimento « strisciante » del ferro di 
deposito (1 mi di globuli rossi contiene ca. I mg di ferro) 
fino a limiti oltre i quali insorge una. sideropenica. 

Si tratta per lo più di un aumento della quantità di 
sangue che viene perso ad ogni ciclo mestruale, senza 
che si rendano appariscenti caratteri di anormalità di 
esso; altre volte invece può trattarsi di una franca situa- 
zione mcnomcirorragica cronica o recidivante; nell’uomo 
è quasi costantemente in causa un sanguinamene occulto 
del tratto gastrointestinale (ulcera peptica, carcinoma dello 
stomaco o del colon, diverticoli o polipi ulcerati, ernia 
iatale gastrica sanguinante, colite ulcerosa, rottura di 
varici esofagee ed emorroidali, anchilostomiasi o altre 
parassitosi intestinali, stillicidio enterico cronico per uso 
abituale di ac. acetilsalicilico, fcnilbutazonc o farmaci 
affini, etc.). Talora invece possono essere chiamate in 
causa epistassi ripetute o emorragie esterne profuse ri- 
feribili a diatesi emorragica su base coagulopatica o 
piastrinopenica. 

Altre cause meno comuni di perdita di ferro sono l'emo- 
siderosi idiopatica polmonare, le anemie emolitiche emo- 
globinurichc c la regolare donazione di sangue a scopi 
trasfusionali. 

Sindromi cliniche 

1 . Anemia ferrocarenziale da malnutrizione o da malassor- 
himento. - Cadono in questo gruppo le a. su base nutri- 
zionale. assai più frequenti nelle regioni tropicali c nel 
continente asiatico che nei paesi con standard di vita 
di tipo occidentale, ove al più possono venire interessati 
da questa forma i bambini o le donne reduci da ripetute 
gravidanze. 

Appartengono a questa serie anche le a. che si svilup- 
pano in pazienti gastroresecati, o affetti da processi in- 
fiammatori cronici o situazioni anomale di transito in- 
teressanti lo stomaco o il tenue che possono produrre 
malassorbimento (gastroresezione, finite plastica; tbc. neo- 
plasie, morbo di Hodgkin, linfosarcoma del tenue o dei 
linfonodi mcscntcriali; enteriti regionali; spruc, steatorrea 
idiopatica e celiaca; fistole, resezioni, stenosi o corto- 
circuiti intestinali). 

Una particolare forma di ferrocarenza è quella de- 
scrìtta da Prasard e coll. (1961) a carico di soggetti iraniani 
di sesso maschile presentanti a., nanismo, ipogonadismo. 
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Fig. 9. Anchilostomiasi. Uovo di Ancylostoma duodenale. 


epatosplenomegalia e geofagia e praticanti una dieta di 
tipo prevalentemente cercale, il cui quadro clinico par- 
rebbe secondario, oltre che allo scarso apporto e assorbi- 
mento di ferro, anche alla contemporanea carenza di 
zinco e all'alto contenuto di fosfati nella dieta. 

2. Anemia ferrocarenziale da perdite ematiche croniche 
o recidivanti. - È questa la categoria più vasta tra le a. 
ferrocarenziali, rappresentando la perdita di ferro cmo- 
globinico la causa dei 4/5 delle a. sideropeniche. 

Già sono state descritte le modalità attraverso le quali 
più frequentemente si realizza una perdita di sangue cro- 
nica (v. sopra: etiopatogenesi ); ripetiamo ancora qui che 
mentre nella donna rivestono importanza primaria le 
emorragie genitali, nell'uomo la sede del sanguinamento 
c quasi sempre posta a livello gastrointestinale. Tra le 
altre affezioni, già enumerate, conviene sottolineare la 
frequenza relativamente alta con cui un’ernia gastrica 
iatale si rende responsabile di una perdita asintomatica 
di sangue per via intestinale. 

Un cenno del lutto particolare meritano le a. fcrro- 
carenziali da infestazione parassitaria. 

L'anchilostomiasi è una parassitosi intestinale che può 
esser dovuta a due specie diverse di anchilostomidi, e 
cioè ad Ancylostoma duodenale (fig. 9) e a A ’ecator a me - 
ricanus. Quest'ultimo è di eccezionale riscontro in Europa, 
mentre grande è invece la sua diffusione nelle Ameri- 
che c nei paesi tropicali. Questi parassiti, entrati nell'or- 
ganismo di solito per via transcutanea, si stabiliscono 
nel duodeno-digiuno ove possono dar luogo ad una sin- 
tomatologia locale rendendosi nel contempo spesso re- 
sponsabili della insorgenza di un'a. ipocromica c micro- 
citica (v. ANCHILOSTOMIASI). 

La caratteristica biochimica fondamentale della a. da 
anchilostoma è rappresentata dalla sidcropcnia, nel cui 
determinismo la continua perdita di sangue causata dal- 
l'impianto del parassita sulla parete intestinale riveste 
un'importanza predominante, anche se non esclusiva. 
È possibile infatti che anche altri fattori concorrano alla 
genesi dell’a., quali un difetto di ionizzazione e assorbi- 
mento del ferro, un'aumcntata sidcropcssia rcticoloendo- 
teliale conscguente alla stimolazione dei meccanismi di 
difesa provocata dalla presenza del parassita, un accelerato 
transito duodcnodigiunalc, etc. Tutti questi elementi palo- 
genetici accessori possiedono però un'importanza del 
tutto trascurabile: l'a. è infatti sempre ferrosensibile, sia 
che i parassiti vengano allontanati o meno (Larizza e 
Ventura, 1949, 1950). 

Non tutti i portatori di anchilostoma divengono ane- 
mici. L'unica differenza tra anchilostomiasici anemici e 
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non anemici sia nel fallo che nei primi si è verificalo un 
esaurimento delle riserve marziali di deposito, che invece 
persistono in forma sufficiente nei secondi. È del tutto 
eccezionale che parassitosi intestinali diverse dall'anchi- 
lostomiasi si rendano responsabili di un’a. ferrocaren- 
ziale ; tale possibilità peraltro esiste, testimoniata dalla 
pur rara occorrenza di essa in soggetti affetti da amebiasi, 
teniasi, giardiasi, anguillulosi e addirittura botriocefalosi 
(Lanzza c coll., 1952; Larizza c Ventura, 1953). La rarità 
con cui un*a. complica il decorso di queste parassitosi 
sottolinea l'indispensabilità dell'Intervento, nella produ- 
zione dell'a., di altre cause concomitanti o intermediarie 
(iposiderosi preesistente, achilia gastrica, eie.). 

La possibilità, ammessa da molti, che la tricoccfalosi, 
se intensa, possa causare un’a. ferrocarenzialc sembra 
assai poco probabile, soprattutto se si considera l'estrema 
diffusione di questa parassitosi dntroz/i e Larizza, 1950). 

3. Clorosi. - Si intese con questa denominazione una 
forma anemica ferrocarenzialc nota fin dal xvi scc. con 
il nome di morbus virgineus , caratteristicamente appan- 
naggio delle giovinette in età pubere, estremamente dif- 
fusa all'inizio del secolo e già praticamente scomparsa 
negli anni *30. tanto che Fowlcr potè, nel 1938. pubbli- 
care un articolo dal titolo: « La clorosi: un necrologio». 
Il nome clorosi stava ad indicare il colore giallo-verdastro 
presentato dalla cute delle giovani affette. 

Quali fattori causali di questa fantomatica sindrome 
furono in passalo valorizzati di volta in volta stati psico- 
melanconici. l’insufficienza ovarica e l'abitudine delle 
donne dell'epoca di costringersi entro strettissimi busti. 

Appare oggi assai verosimile che il momento patoge- 
nctico della sidcropcnia clorotica possa essere fatto risa- 
lire da un lato al l'insufficiente apporto alimentare, sia 
qualitativo che quantitativo, dall'altro a un difetto di 
assorbimento del ferro (Hcilmcycr, 1938) o della sua uti- 
lizzazione. forse riferibile a frequenti episodi infettivi, in 
un periodo di rapida crescita c perciò di rapida espan- 
sione della massa eritrocitaria - coincidente con la com- 
parsa delle prime perdite ematiche mestruali. 

4. Anemia ipocromica essenziale io primitiva, o idiopa- 
tica, o achi fica primaria). - Questa forma, detta anche 
cloranemia achillea o clorosi tardiva, può essere consi- 
derata la controparte della clorosi in età adulta. Carat- 
tere distintivo di essa c la frequenza con la quale è dimo- 
strabile la presenza di un'acloridria gastrica, spesso del 
tipo istaminorcsistentc. 

La comparsa preferenziale di questa a. verso la fine 
del periodo fecondo della donna (cioè dopo lunghi anni 
di perdite mestruali, ripetute gravidanze, puerperi c allat- 
tamenti) e la più alta incidenza di essa negli strati sociali 
meno abbienti (Davidson c Fullcrton, 1938). nelle donne 
sottoalimentate, nelle grandi multipare e nelle ipermenor- 
roichc (Gray c Wintrobc, 1936) chiariscono la natura 
della sideropenia di queste pazienti, sostenuta in parte 
da un deficiente apporto e/o da un ridotto assorbimento 
di ferro, in parte da aumentate perdite di esso. 

Sintomatologia delle anemie ferrocarenziali 
La sintomatologia delle a. ferrocarenziali ripete in gran 
parte quella comune a tutte le forme anemiche (v. sopra: 
quadro clinico generale). È tuttavia possibile cogliere nei 
soggetti affetti da questa particolare forma anemica dei 
sintomi caratteristici, specifici della, fcrropriva, interes- 
santi sia le cellule ematomidollari sia altri sistemi e appa- 
rati, e in particolare, fra questi, il tratto digestivo e la cute 
con i propri annessi. 

I. Sesso, costituzione, età. frequenza. - Si è già detto 
della grande diffusione degli stati ferrocarenziali,. parti- 


colarmente elevata tra le popolazioni c i ceti meno ab- 
bienti, e delle ragioni per cui gli individui affetti sono, 
nella stragrande maggioranza, di sesso femminile. Ci basti 
aggiungere che un rapporto della Organizzazione mon- 
diale della sanità (1959) addebita alla carenza marziale 
la responsabilità di una quota variabile, a seconda dei 
paesi interessati, dal 20 al 95% di tutte le fonile anemiche 
diagnosticate (nelle Isole Maurizio, ad cs.. ben il 50% 
della popolazione presentava un’a. ferrocarenzialc). 

Da quanto c stato esposto circa la patogenesi delle a. 
da carenza di ferro, risultano ovvie le ragioni del fatto 
che la predilezione per il sesso femminile tocchi punte 
altissime per quelle forme che sono dette essenziali. La 
clorosi, ad es.. era ritenuta esclusivo appannaggio del sesso 
femminile; dell'a. ipocromica essenziale le donne rende- 
vano ragione del 96% dei casi osservati da Wintrobc c 
Bccbc (1933). 

Tutte le età possono essere colpite dalla malattia, con 
punte di frequenza particolarmente salienti per la prima 
infanzia, la pubertà e il periodo precedente la cessazione 
della capacità riproduttiva nella donna. La clorosi veniva 
quasi senza eccezioni reperita in giovani di età variante 
dai 17 ai 25 anni. 

2. Esordio. Stato generale. - L’esordio della malattia 
è subdolo e lentamente ingravescente. Secondo Wintrobc 
(1967) l’inizio dei sintomi può essere quasi sempre fatto 
risalire ad un periodo di tempo antecedente in media 
di 8 anni, con estremi tra i 2 e i 22. 

Il paziente lamenta in genere un’evidente astenia e una 
facile affaticabilità. ben più marcata di quanto ci si po- 
trebbe attendere sulla base del grado di anemizzazione 
(v. sotto: appendice . carenza di ferro senza anemia). 

Cefalea, disturbi del sonno, irritabilità, abulia sono 
tutti sintomi che vengono riferiti pressoché costantemente. 
Non rari sono i disturbi dell'appetito, sia nel senso di 
una disappetenza sia nel senso di una non rara irrepri- 
mibile bramosia nei confronti di particolari alimenti o 
addirittura di sostanze incommestibili. Un esempio di 
queste aberrazioni c rappresentato dalla geofagia, sulla 
quale ci siamo già soffermati. Gleditsch (1959) riporta 
il caso di pazienti che erano irresistibilmente attratti dal 
gesso o dalla carta. Heilmeyer (1970) puntualizza la par- 
ticolare frequenza di questi sintomi, un tempo giusta- 
mente valorizzati e poi dimenticati, e avanza l’ipotesi che 
i similari atteggiamenti riscontrabili durante la gravidanza, 
e noti popolarmente come « voglie » gravidiche, siano 
da riferirsi all'esistenza di uno stato di sideropenia. 

Se l’a. è grave c colpisce giovani soggetti in fase di 
rapido accrescimento, può manifestarsi un ritardo dello 
sviluppo fìsico c della comparsa dei caratteri sessuali se- 
condari e terziari. Ciò si verifica non raramente nei bam- 
bini infestati da A. duodenale, ed è stato frequentemente 
descritto nelle giovani donne clorotiche. 

A parte la presenza dei segni usuali delle condizioni 
anemiche, potranno essere reperite altre deviazioni dalla 
norma sia per quanto riguarda le condizioni generali sia 
per ciò che concerne lo stato di singoli organi o apparati, 
in rapporto ai diversi momenti etiopatogcnctici respon- 
sabili della situazione ferrocarenzialc di ogni singolo pa- 
ziente: su di essi non riteniamo utile soffermarci, in quanto 
sono stati già dettagliatamente discussi in altra parte di 
questo capitolo (v. sopra: etiopatogenesi c v. sotto: dia- 
gnosi). 

3. Apparato digerente. - I sidcropenici lamentano con 
grande Sequenza disturbi riferibili ad anomala funzione 
o alterazioni organiche dell'apparato digerente. Non di 
rado sono presenti una sensazione di bruciore linguale, 
specie durante l'atto della masticazione, e una disfagia. 
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talora molto dolorosa. Alla glossite e alla disfagia, co- 
stituenti con l'a. la sindrome di Piummer - Vinxon, si 
associa spesso una stomatite angolare. La frequenza 
con cui questi sintomi si presentano c fortemente varia- 
bile: la disfagia, ad cs., è rara negli U.S.A. ed eccezionale 
nell'Africa orientale e centrale, nonostante l'elevata in- 
cidenza di carenza marziale in queste ultime zone (Charlton 
c Bothwell. 1970». Anche quando il paziente non lamenti 
soggettivamente disturbi riferibili alla stomatite c alla 
glossite, è assai frequente riscontrare, specie nei casi 
idiopatici, segni di atrofia delle papille linguali, oppure 
edema, erosioni, flogosi localizzate o flittene della mucosa 
linguale. Tali reperti sono dimostrabili nel 50° o dei casi 
di sidcropcnia di lunga durata. 

In una parte dei casi la disfagia c sostenuta dalla pre- 
senza di membrane esofagee postcricoidec. dimostrabili 
sia alla esofagoscopia che all'esame radiologico condotto 
con pasto opaco; in altri pazienti sono invece presenti 
una degenerazione atrofica cheratinizzante dell’epitelio 
esofageo c una infiltrazione flogistica della sottomucosa. 
Altri disturbi frequentemente lamentati sono rappresen- 
tati da una sensazione di peso epigastrico postprandialc, 
da digestioni lunghe c laboriose, eruttazioni, flatulenze, 
frullo della coesistente gastritc cronica, spesso atrofica c 
achilica (un'achilia istaminorcsistcntc è documentabile nel 
50 dei casi idiopatici, ma pur non è rara anche in pa- 
zienti con a. sidcropcnica di tipo indiscutibilmente se- 
condario. come ad es. nell’anchilostomiasi». 

L'achilia sarebbe stata invece regolarmente assente nei casi 
di clorosi, condizione nella quale si sarchbc d'altra parte dimo- 
strata spesso la presenza di un'iperacidità gastrica. 

Il succo gastrico contiene molto spesso larghe quantità 
di muco. Il fattore intrinseco di Castlc c in genere pre- 
sente in quantità normale, ma talora appare fortemente 
ridotto o assente (v. sotto: anemia da carenza plori lat- 
tar iole). 

Esistono inoltre in molti soggetti anche disturbi del- 
l'alvo. Wintrobe (1967) insiste al proposito su di un par- 
ticolare comportamento che egli ritiene caratteristico delle 
situazioni da difettosa secrezione gastrica, consistente in 
una defecazione che si presenta immediatamente al mo- 
mento del risveglio, seguita poi nella mattinata da una 
seconda scarica di feci semisolide. Talora viene invece 
lamentata una stipsi ostinata. 

4. Cute, mucose e annessi cu ranci. - A carico dei te- 
gumenti si osserva naturalmente un pallore, che presenta 
una tonalità genericamente grigiastra, assai diversa perciò 
da quella che vedremo essere peculiare di altre forme 
anemiche. Una particolare sfumatura verdastra era ritenuta 
caratteristica della clorosi, e una nuance giallastra (più 
marcata, fino ad assumere un colore giallo zafferano, alle 
superfìci volari delle mani e dei piedi) viene data come 
tipica delle situazioni anchilostomiasiche. 

Assai importanti per la diagnosi sono alcune altera- 
zioni trofiche dell'apparato tegumentario. La cute si pre- 
senta infatti secca, anelastica, spesso rugosa; i peli c il 
capillizio opachi, ruvidi, secchi e spesso in preda a ca- 
nizie precoce: le unghie fragili, opache, solcate, appiat- 
tite o addirittura con curvatura invertita a vetrino d’oro- 
logio (coilonichia). La comparsa di quest'ultima altera- 
zione, anch'essa segno di alterato trofismo epiteliale se- 
condario alla sidcropenia (forse mediata dalla carenza 
di aminoacidi solforati conseguente al difetto di fcrro- 
protidi enzimatici cellulari: Jalili e Al-Kassab. 1959). è 
più frequente nelle donne che mantengono a lungo le 
mani immerse nell'acqua e che fanno uso abituale di de- 
tersivi. 
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Altro segno di distrofia epiteliale è la, invero non fre- 
quente. craurosi vulvare. 

5. Sistema endocrino. - Ci siamo già soffermati sulla 
particolare frequenza di disturbi mestruali, costituiti per 
io più dalla comparsa di flussi irregolari e abbondanti, 
nelle donne sidcropcmchc c specie in quelle affette dalle 
cosiddette forme « essenziali ». 

Nelle pazienti clorotiche veniva invece in genere rile- 
vata una persistente amenorrea o una oligomcnorrea, non 
di rado precedute da un periodo menorragico. 

V. anche sotto: anemie endocrine. 

6. Pepato, milza, linfonodi. - Nel l0-20" o dei casi può 
esservi una lieve cpatosplcnomcgalia. Nei bambini, quan- 
do l'a. è particolarmente intensa, può essere reperibile 
anche una modesta polilinfadenomcgalia. L'epatomegalia 
può diventare evidente c dolente quando coesista uno 
scompenso congestizio di cuore legato alla situazione 
anemica stessa. 

7. Sistema nervoso. - Inusuali. ma non rari, sono i 
disturbi di tipo nevralgico o parcstcsico agli arti. Si tratta 
comunque sempre di sintomi di importanza minore, che 
non raggiungono mai l'entità presentata nelle a. di tipo 
pernicioso. l-a presenza di quadri di mielosi funicolare, 
per quanto descritta, è da considerarsi di eccezionale rarità. 

8. Altri organi e apparati. - Possono altresì essere ri- 
levabili, e talora con caratteri di grande evidenza, segni 
di compromissione di altri organi o apparati, sia in con- 
seguenza del danno prodotto dallo stato anemico, sia 
in dipendenza della malattia - se presente che si è resa 
responsabile della comparsa della sidcropcnia (v. sopra: 
etiopatopenesi. c v. sotto: diagnosi ). 

9. Reperti ematomidoUari. - All’esame microscopico 
dello striscio di sangue si nota un'ipocromia critrocitaria 
di grado più o meno marcato (fig. IO); talora gli eritrociti 
assumono un aspetto ad anello o a pessario. Sono di 
regola presenti altresì un'anisocitosi. con prevalente mi- 
crocitosi, c una più o meno marcata poichilocitosi. Sono 
peraltro reperibili anche alcune cellule con diametro mag- 
giore della norma, cosicché la curva di Pricc-Joncs pre- 
senta non solo il picco di maggiore frequenza spostato 
a sinistra della norma, ma anche una base allargata. 
La macrocitosi di questi pochi elementi è in realtà 
apparente (macroplanociti) poiché lo spessore globulare 
risulta regolarmente diminuito sia in essi che nei mi- 
crociti (leptocitosi). In uno stadio inizialissimo, l'a. sidcro- 
pcnica può però per qualche tempo mantenere caratteri 
di normocromia e normocitosi. 



Fig. IO. Microciti ipocromici in un caso di a. fcrrocarenzinlo 
da ernia gastrica iatale. 
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Possono in qualche caso venir riscontrate note di po- 
licromatofilia; assai meno frequente è la presenza di una 
punteggiatura basofìla; eccezionale è da considerarsi il 
reperto di eritroblasti policromatofili e ortocromatici 
nel sangue periferico. 

1 dati biochimici quantitativi riflettono nel loro compor- 
tamento i reperti microscopici, dimostrando una ridu- 
zione dell'emoglobina ben più marcata di quanto non sia 
la diminuzione del numero dei globuli rossi c del valore 
ematocrito; si otterrà perciò un abbassamento del V.G., 
della E.G.M., della C.E.G.M., del V.G.M., e infine dello 
S.G.M. Nella maggioranza dei pazienti della vasta ca- 
sistica di Wintrobc (1967) il numero degli eritrociti va- 
riava tra i 3 e i 5 milioni, la Hb tra i 6 e i IO g. l'emato- 
crito tra il 23 e il 35%, il V.G.M. tra i 55 e i 74 j-c\ la 
E.G.M. tra i 15 c i 21 nng, la C.E.G.M. tra il 25 c il 
30%, il D.G.M. tra 6,2 e 6,7 /ja e lo S.G.M. era ridotto 
fino a 1 fi. 

Sono però noti pazienti la cui emoglobina attingeva 
valori di 1,5-2 g %, cioè il livello minimo compatibile 
con la vita. 

1 reticolociti sono sempre più o meno diminuiti, a meno 
che non si sia verificata di recente un'emorragia di entità 
non trascurabile. Le resistenze globulari osmotiche sono 
spesso aumentate, non rilevandosi talora emolisi com- 
pleta neppure a concentrazioni di 0.22-0,24%, I leucociti 
sono per lo più normali, salvo occasionali modeste neu- 
tropcnic. Le piastrine sono anch esse quasi sempre pre- 
senti in numero normale; una trombocitosi di grado va- 
riabile può essere presente quando la causa della sidero- 
pcnia sia lo stillicidio ematico cronico. Tra i diversi re- 
perti ematochimici spiccano, per la loro grande impor- 
tanza diagnostica c per il loro significato patogcnctico. 
Yiposideremia (sideremia inferiore a 50-70 pg%) e so- 
prattutto Yipertransferrinemia (oltre 250 pg%). La mancata 
elevazione della transferrina dcponc per la contempo- 
ranca presenza di una carenza proteica o per una genesi 
dcll'a. diversa da quella fcrrocarcnzialc (tab. V): su 
ciò torneremo a proposito dei problemi connessi con la 
diagnosi. La protidcmia può essere ridotta, risentendo i 
suoi valori dell'eletto delle stesse cause che hanno pro- 
dotto l a. La bilirubincmia è ridotta, causa questa di ipo- 
cromia piasmatica. La cupremia è normale o solo legger- 
mente aumentata (generalmente non raggiunge i 140 
pg%) e non presenta mai le forti elevazioni usuali delle 
a. infettive. 

La VES è sempre aumentata, come effetto diretto della 
oligocitcmia stessa, salvo eventualità eccezionali (può es- 
sere abnormemente bassa se, ad es., la sideropenia è 
conscguente alla diatesi emorragica provocata da una 
mie lo ma tosi accompagna mesi ad intensa crioglobulinemia 
c perciò a gclitìcazione del plasma a temperatura ambiente). 

La protoporfirina eritrocitaria è sempre fortemente au- 
mentata, fino a raggiungere punte che sono superate solo 
dai valori riscontrabili ncll'a. saturnina (La rizza e Ventura. 
1954, 1956). 

Nel midollo osseo il dato più appariscente è costituito 
da una netta iperplasia erilroblastica e dalla conscguente 
riduzione dell'indice leucoeritropoictico fino a valori di 
ca. 1. Nel l'ambito della scric critroblastica prevalgono 
gli elementi meno maturi (midollo blu) e vi è quindi una 
riduzione, sia relativa che assoluta, delle forme ortocro- 
matiche. Il quadro è perciò indicativo dell’esistenza di 
una inibizione dell’emoglobinizzazione eritrocita ria. L’au- 
mento numerico delle cellule della matrice eritropoictica 
consegue quindi congiuntamente allo stimolo esercitato 
dall'esistenza della a. e agli effetti di questa inibizione 
matura tiva. 


Altro reperto assai importante è il rilievo di una mar- 
cata riduzione del ferro rcticoloendoteliale c intracritro- 
blastico. 

Lriiroe inetica c ferrocine/ica nelle anemie ferrocarenziali 
Per quanto riguarda la fcrrocinctica e l’eritrocinetica dell'eri- 
tropoiesi normale, rimandiamo alle rispettive voci di altro ca- 
pitolo di questa enciclopedia (v. muto; sangue). Ci limiteremo 
qui a richiamare brevemente alcune nozioni fondamentali, ne- 
cessarie per la comprensione dei fenomeni che si verificano in 
condizioni di ferrocarenza. t noto come l'eritropoietina stimoli 
la differenziazione delle cellule progenitrici critroidi apparte- 
nenti al compartimento delle cellule staminali cosiddette cor t- 
dizionate. verso il procritroblasto (che invece fa parte del com- 
partimento differenziato). Viene così dato il via alla sintesi 
dell'emoglobina, che continua a venir stimolata dall'critro- 
poietina anche a livello delle cellule critroidi più differenziate, 
almeno fintanto che queste sono in grado di sintetizzare nuovo 
RNA (Stohlman, 1967). 

Quando l'emoglobina cellulare raggiunge una determinata 
concentrazione critica, questa, attraverso un processo di ini- 
bizione retrograda, inibisce Tubcriorc sintesi di acidi nucleici. 
Quando c presente un intenso stimolo critropoictico e vi c 
normale disponibilità di sostanze plastiche per l'eritropoiesi 
(tra cui in prima linea il Fe 1 *), la piu rapida maturazione 
prodotta dall'accelerazione del ritmo di sintesi dell’emoglobina 
nel citoplasma conduce al salto di una divisione cellulare ter- 
minale c quindi alla produzione di macrociti. La condizione 
qui delincala e quella classica dell'eritropoiesi accelerata (con 
intensa reticolocitosi) quale si riscontra abitualmente in oc- 
casione di un'ancmizza/ione acuta a genesi periferica (emor- 
ragia o ipcrcmolisi). Quando invece esiste un difetto della 
sintesi di emoglobina (si realizzi questa attraverso un rallen- 
tamento della velocità di produzione dell'cmc, come nella ca- 
renza di ferro o nelle a. srderoacresticbe. oppure della globina, 
come nelle talasscmic) viene ad allungarsi l'intervallo di tempo 
necessario per raggiungere la concentrazione cmoglobinica mi- 
nima inibente, per cui l'eritroblasto ha agio di soggiacere a 
suddivisioni cellulari sovrannumcraric. Questa c la ragione della 
microcitosi delle a. ipocromiche ed essa e corresponsabile, in- 
sieme alla stimolazione eritropoictica, dcU'ipcrcvIlulariia mi- 
dollare critroidc di queste forme. 

La discrepanza esistente tra iperplasia midollare c citopcnia 
periferica è giustificata, olire che dall'inibizione maturativi, 
dall'esistenza di una larga quota di eritroblastolisi intramidol- 
lare o. come si usa dire, di eritropoiesi inefficace, ben valuta- 
bile con le indagini di fcrrocinctica condotte con il “Fc. 

Nella tìg. Il sono riportati i dati ferrocinctici caratteristici 
delle a. fcrrocarenzJali : rapida rimozione del ferro piasma- 
tico con rapidissimo accumulo di **Fe nel midollo osseo 
(Ventura c coll.. 1957) c raggiungimento precoce deM'cquilibrio 
piasmatico per i) pronto rcingresso nel plasma del “Fe libe- 
ralo in conseguenza della lisi intramidollare di una quota di 
eritroblasti valutabile intomo al 50", delle cellule prodotte; 
detta lisi intramidollare giustifica il lungo tempo medio di 
cmoglobinizzazionc efficace. 

Il dato forse più interessante è costituito dal riscontro para- 
dossale di un aumento della sintesi totale midollare prò die 
dell'emoglobina, nonostante che la velocità di sintesi cellu- 
lare di tale sostanza e la quantità totale di essa che raggiunge 
il circolo siano fortemente ridotte. Questo apparente conflitto 
di dati si spiega agevolmente considerando l'entità deHeritro- 
blastolisi, dcH'ipcrplasia critroblastica c della rapida ricirco- 
lazione del ferro. Si ritiene che la causa della lisi critroblastica 
intramidollare sia da ricercare nella diminuita vitalità delle 
cellule meno cmoglobinizzatc. Anche la sopravvivenza critro- 
citaria media appare infatti lievemente ridotta. 

Diagnosi 

La diagnosi delle a. ferrocarenziali pone poche difficoltà 
quando il quadro sintomatologico sì presenti completo 
c sia possibile venire in possesso di adeguate informazioni 
di laboratorio. Per quanto riguarda queste ultime, il re- 
perto di un'a. ipocromica, iposidcrcmica c ipcrtransfer- 
rinemica si presta raramente ad equivoci. Particolarmente 
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Fig. 11. Ferrocinetica ( M Fc) nella, ferrocarenziale. Radiofcrro nel plasma, negli eritrociti, net midollo osseo, nel fegato e nella 
milza. TMEE: tempo medio di emoglobi ni zzazione eri truci laria. CPM: colpi per minuto (conteggi di superfìcie). L'area punteggiata 
rappresenta ['ambito dei valori normali. (Da Poilycove ). 


importante, ai fini della precisazione della natura fer- 
rocarenziale di un’a., è il riscontro della presenza di un 
livello sierico chiaramente aumentato della transferrina 
(Larizza e Ventura, 1954, 1956, 1956 a). Infatti, mentre 
un’ipocromìa può essere rilevata in forme anemiche sicu- 
ramente non imputabili a carenza marziale, nell'accezione 
comune del termine (le a. sideroacrestiche, le talassemie, 
le a. infettive), c l’esistenza di un'iposidcrcmia non sempre 
denuncia uno stato di depauperatone marziale dell'orga- 
nismo (le a. delle flogosi acute c croniche, pur iposide- 
remiche, non sono, a rigore, ferrocarenziali), viceversa 
il reperto di una transferri nemia supcriore a 250-300 ng% 
è sempre segno di una deplezione marziale dell’organismo. 

I valori della transferrina piasmatica risultano sempre 
aumentati in situazioni di ferrocarenza, anche per quei 
gradi di essa che possono esser causa di un’a. ancora nor- 
mocroma c normocitica; sono invece normali, o anche 
diminuiti, nelle altre forme di a. ipocromica, quale che 
nc sia la genesi. 

Lo sforzo diagnostico non può però mai esaurirsi nel 
solo accertamento dell’esistenza di una carenza marziale, 
ma deve in ogni paziente esser teso a dimostrare la causa 
della ferrocarenza, in modo da permetterne, ove sia pos- 
sibile, l’allontanamento. La persistenza del momento cau- 
sale è infatti abitualmente causa di recidiva dell’a., una 
volta sospeso tl trattamento; il misconoscimento di esso 
può infine condurre, in casi particolari, a conseguenze 
catastrofiche. Si pensi, a titolo di esempio, alla possibilità 
che la ferrocarenza sia sostenuta da una neoplasia ancor 
operabile del tratto digestivo, c al danno che deriverebbe 
al paziente qualora ci si limitasse a prescrivergli una 
terapia marziale senza preoccuparsi dell'Identificazione 
della causa dello stillicidio ematico. 

Dei vari meccanismi patogenetici dell’a. ferrocarenziale 
si è già detto sopra; il riconoscimento del momento 
operante nel singolo caso si avvarrà delle ricerche che 
verranno di volta in volta suggerite dall’osservazione 
cltnicoanamnestica del paziente. 

Quando si sospetti una situazione di malassorbimento, 
questa dovrà essere indagata con metodiche appropriate, 
la cui descrizione esorbita dagli scopi di questa tratta- 
zione. 

1853 


Prognosi 

La prognosi delle cosiddette forme essenziali è favorevole, 
purché venga instaurata un’efficace terapia marziale, e si 
cerchi di allontanare le concause che possono aver fa- 
vorito la realizzazione della situazione ferrocarenziale. 

La prognosi delle forme secondarie è quella propria della 
malattia causale. 

Terapia 

Quando non sussistano indicazioni particolari che ren- 
dano preferibile la somministrazione paremeralc, la te- 
rapia marziale viene di regola praticata per via orale. 

Numerose sono le forme farmacologiche che di volta 
in volta sono state in passato proposte nel tentativo di 
ottenere la massima efficacia con un minimo di disturbi 
gastrointestinali, legati all’azione irritante del ferro sulla 
mucosa del tratto gastroenterico. 

La capacità ematinica di un composto di ferro sommi- 
nistrato per os c funzione diretta della quantità di esso 
che entrerà in circolo, e cioè della quota di esso che verrà 
assorbita attraverso la parete gastrointestinale. Una volta 
legato alla transferrina, qualunque sia stata la formula 
del composto somministrato, il Fe si comporta sempre 
nello stesso modo. L’entità del l’assorbimento di ciascun 
composto base dipende, oltre che dalla natura di esso, 
anche dalla presenza di altre sostanze eventualmente pre- 
senti nella stessa preparazione farmacologica (Larizza e 
Ventura, 1953 a). 

Ricorrendo ad una tecnica di doppia marcatura con 
“Fe e “Fe, Brisc c Hallbcrg (1962) hanno chiarito defi- 
nitivamente la dibattuta questione circa l’entità della quota 
che di ogni composto marziale viene utilizzata, preso il 
solfato ferroso come standard di riferimento. Nella scelta 
del preparato da somministrare si tengano dunque pre- 
senti i dati esposti nella fig. 12, ricordando che, come 
criterio generale, i preparati di ferro allo stato ferroso 
(bivalente) sono assorbiti meglio di quelli contenenti ferro 
trivalente, e che i preparati organici sono meglio tollerati 
di quelli inorganici. 

La dose di ferro elementare che deve venir sommini- 
strata per os si aggira sui 2-3 mg/kg di peso, suddivisa 
in due assunzioni, immediatamente dopo i pasti princi- 
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Ferri -ohnisocitrato 
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FerTo-tartrato 
Farro *o tra to 
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Ferro-glutamato 
Ferro-gticlnsoltato 
Ferro-tumarato 
Ferro-lattato 
Ferro -suconato 
Farro-sottato 
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Fig. 12. Percentuale d’assorbimento di diversi preparati dt ferro, posta pari a 100 la utilizzazione del solfato ferroso. I dati sopra 
riportati sono stati ottenuti da esperimenti condotti con la metodica della doppia marcatura radioisotopica. (Da Brisr e HaHbtrg). 


pali. Se insorgono segni di intolleranza gastrointestinale, 
questi possono spesso essere vinti ricorrendo alla ridu- 
zione, per alcuni giorni, della dose iniziale ad 1/3 di quella 
ottimale, per poi risalire lentamente ai dosaggi pieni. 

Nei bambini, c quando la tolleranza del preparato sia 
scarsa, si può ricorrere ad elisir di sali ferrosi (le cui so- 
luzioni acquose non sono invece stabili). Si abbia cura di 
evitare la prescrizione di quei preparati nei quali il ferro 
è unito a sostanze diverse dall'ac. ascorbico (rame, co- 
balto. molibdeno, sali minerali, ctc.). il cui unico effetto 
è quello di aumentare il costo del farmaco. L’associazione 
di vitamine eritropoietichc (B, t . ac. folico) è indicata 
solamente in particolari situazioni multicarcnziali (mal- 
nutrizione. gravidanza, ctc.). 
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Il ferro verrà somministrato per via parcnterale quando 
vi sia intolleranza irriducibile alla terapia praticata per 
via orale, quando esistano una gastritc grave, una malattia 
ulcerosa dello stomaco o del colon, pirosi irriducibile o 
ipcrcmcsi (gravidanza, erma gastrica iatalc), una sindrome 
da malassorbimento o un accelerato transito intestinale 
o quando si richieda una risalita, la più rapida possibile, 
del tasso emoglobinico. 

Esistono molti preparati di ferro iniettabile. Nella scelta 
di essi c nella conduzione di una terapia marziale endo- 
venosa che risponda a criteri di sicurezza, bisogna uni- 
formarsi ad un principio fondamentale che può venire 
enunciato come segue: quanto più facilmente il preparato 
di ferro che si intende iniettare è ionizzabilc. tanto più 
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bassa deve essere la dose unitaria somministrata (La rizza, 
1954 ai. Se infatti la quantità di ferro ionizzato supera, 
come e facile, la capacità ferropessica del plasma, vale a 
dire la possibilità di trasporto legata alla disponibilità 
di transferrinu insatura, si presentano tutti i disturbi, ta- 
lora di gravità tale da minacciare la vita stessa dell'anima- 
lato, connessi al deposito nei tessuti dei ferroioni liberi 
(nausea, vomito, cefalea, vertigini, vasodilatazione, aritmie 
cardiache, broncospasmo, collasso cardiocircolatorio). 
Mentre perciò alcuni composti di ferro, quali il solfato, 
il cloruro, il gliconato, l'ascorbato, il galattonato. il ci- 
trato o il cacodilato debbono essere iniettati in dosi assai 
modeste, altri invece, a lenta dissociazione ionica, come 
l'ossido di ferro saccarato, possono essere somministrati 
a dosi anche 20-30 volte superiori (100-200, e oltre, mg di 
ferro prò die). 

Esistono anche prodotti iniettabili per via intramu- 
scolare, quale ad es. il ferro-destrano. Quest'ultimo si è 
dimostrato oncogenetico (sarcoma) negli animali da espe- 
rimento, per cui non dovrebbe venire utilizzato nell'uomo. 

Quando si ricorre alla somministrazione parenterule 
bisogna porre attenzione ad evitare sovradosaggi c a li- 
mitare l’introduzione del metallo a quella quantità che 
si ritiene necessaria per riportare alla norma il patri- 
monio emoglobinico e il pool dei depositi cxtramidollari 
dei ferro. Mentre infatti l'organismo è in grado di limi- 
tare l’assorbimento del ferro che gli venisse sommini- 
strato in eccesso per via orale, non esiste alcun mecca- 
nismo di difesa nei confronti dell'introduzione diretta 
del minerale nel torrente circolatorio. Terapie incontrol- 
late possono cosi causare indesiderate ipcrsidcrosi o per- 
sino dannose siderocromatosi. 

Un apprezzamento approssimativo della quantità di 
ferro che dovrà essere elargita al singolo caso potrà 
essere ottenuto, nell'adulto, dividendo per 4 la quantità 
di emoglobina (in g/100 mi) della quale il paziente è 
deficitario c aggiungendo al risultato un ulteriore ap- 
porto di 0,7 g di Fc al fine di garantire il ripristino alla 
norma dei depositi marziali. 

Alla somministrazione del ferro consegue, nell'anemico 
fcrrocarenziale, una risposta reticolocitaria che raggiunge 
l'acme tra la 5* c la 10' giornata dall'inizio della terapia. 
Quando la carenza di ferro sia l'unica causa dell'a. nel 
paziente cosi trattato, una terapia efficace produce un 
aumento dell'emoglobina circolante da ca. 0,25 (terapia 
orale) a 0.33 (terapia endovenosa) g% prò die (Pritchard, 
1960). L’effetto del ferro sullo stimolo dell'eritropoiesi 
nel soggetto ferrocaren/iato è di grado più rilevante per 
quanto concerne la velocità di produzione cellulare 
che non la emoglobini/zazione eritroblastica. Si possono 
così raggiungere, nel corso della terapia, concentrazioni 
eritrocitarie supernormali quando ancora il V.G. e il 
V.G.M. mostrano valori diminuiti. Il V.G. può anzi, 
in virtù del fenomeno descrìtto, diminuire ulteriormente 
nei primi giorni della risposta eritropoietica, soprattutto 
quando la terapia è condotta per via parcntcralc (Larizza, 
1954 a). 

Insieme all’aumento dell'emoglobina circolante si assiste 
ad un miglioramento generale delle condizioni del pa- 
ziente c alla scomparsa di tutti i disturbi lamentati (salvo 
naturalmente quelli connessi alla malattia che eventual- 
mente sostenesse la condizione ferrocarente). In alcuni 
pazienti, come è stato già ricordato, può persino scompa- 
rire l’achilia gastrica. Il quadro midollare tende a norma- 
lizzarsi rapidamente, per il subitaneo allontanamento della 
causa del blocco maturativo. Anche la distrofia linguale 
e ungueale migliora nettamente fino a scomparire comple- 
tamente. 


Towuohgia. Non sono rarissimi gli avvelenamenti acci- 
dentali da preparali orali di ferro, specie nei bambini piccoli. 
Compaiono rapidamente vomito, diarrea, meiena. shock c 
coma. La terapia consiste nella generosa somministrazione di 
desferrioxamina per os (6-8 gt c per via endovenosa (I g in 
I OCX) nil di soluzione glie osata). In mancanza, può essere som- 
ministrato EDTA calcico disodico (#0 mg kg di peso corporeo 
in infusione lenta nelle 24 h). 

Anemie proteiprìve e fcrroproteiprive 

Un’a. proteipriva pura è di assai rara osservazione, in 
quanto la carenza alimentare che conduce alla privazione 
proteica produce contemporaneamente, praticamente in 
ogni caso, la carenza aggiunta di altre sostanze plastiche 
indispensabili per l'eritropoiesi (ferro, vitamine). Nella 
maggior parte dei casi la sindrome caren/iale è mista, 
e perciò si assiste alla comparsa di un’a. macrocitica con 
iposidcremia c ipotransfcrrincmia (v. sotto: anemie da 
carenza plurifattoriale). Talora invece, soprattutto nei 
climi temperati, prevale, quale difetto associato, la ferro- 
carenza. In questi casi vi sarà perciò un’a. ipocromica 
iposidcremica con ipotransferrinemia. È dunque tale re- 
perto che consente di isolare questa forma dalla ferroca- 
renziale pura c dalla proteipriva pura, poiché nella prima 
di esse esiste un’ipertransfcrrincmia e nella seconda una 
normosideremia con ipotransferrinemia (Larizza e Ven- 
tura, 1954. 1956). La costellazione cmatochimka dell’a. 
ferroproteipriva è perciò assai simile a quella delle a. 
infettive c ncoplastichc (v. sotto c cfr. la tab. IV), per quanto 
in queste ultime la transferrinemia non sia in genere mai 
fortemente diminuita. 

In caso di a. ferroproteipriva la sola terapia marziale 
non è ovviamente in grado di ricondurre la crasi ematica 
alla normalità se non si provvede contemporaneamente 
a migliorare l’apporto o l'assorbimento proteico. 

V. anche sotto: anemia da carenza proteica pura. 

Anemie iposideremiche sideropessiche 

Vengono classificate come tali quelle forme di a. nelle 
quali il meccanismo produccntc la sideropcnia midollare 
eritroblastica, lungi dall'essere di natura carenzialc, si 
attua attraverso una tcsuurosi marziale dalla quale la 
serie cellulare eritropoietica rimane esclusa. In questa 
forma di a. la quantità di ferro presente nclforganismo 
c di regola aumentala, ma scarsamente mobili/zabilc dai 
depositi o per difetto della proteina vcttrice (è questo il 
caso dcll’atransfcrrincmia congenita) o per l'aumentata 
avidità dei macrofagi del S.R.E. nei confronti del metallo 
(a. infettive o ncoplastichc, scorbuto). Si tratta in defi- 
nitiva di una singolare forma di carestia che si sviluppa 
in seno all'abbondanza (C'artwright. 1966). 

Le a. in questione possiedono dunque quasi tutte le 
caratteristiche delle a. ferrocarenziali, salvo le seguenti 
peculiarità: 

a) aumento del ferro di deposito; 

b) mancato aumento o riduzione della transferrina 
insatura; 

c) assoluta refrattarietà alla terapia marziale. 

La diminuzione della transferrinemia costituisce il dato di 
più semplice apprezzamento e si verifica, unita ad un'iposi- 
dcrcmia, in una rosa ridotta di evenienze morbose, quali: 

a) atransferrinemia congenita; 

b) infezioni acute c croniche; 

c) flogosi asettiche, stati allergici cronici; 

d) stati ncoplastici; 

e) collagenopatie (specie collagenosi); 

f) scorbuto; 

g) anemie fcrroproteiprive; 

h) sindrome nefrosica. 
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Tutte queste affezioni, salvo le ultime due, sono capaci 
di produrre una sidcropcnia su base tcsaurotica sidcro- 
pessica. L’iposideremia e ripotransferrinemia delle sin- 
dromi nefrosiche sono legate alla perdita di tale proteina 
attraverso l'emuntorìo renale. 

Ci limitiamo a trattare brevemente solo l’atransfcrrinc- 
mia congenita, le a. infettive e l*a. da scorbuto. 

A transferrinemia congenita 

Il quadro clinico è quello di una grave a. ipocromica, 
sideropcnica c ipotransfcrrincmìca. I sidcroblasti sono 
presenti in numero fortemente ridotto c anche il ferro 
emosiderinico del reticolo midollare è diminuito. Sono 
invece dimostrabili forti depositi marziali nel fegato, nel 
pancreas, nel cuore, con fenomeni evidenti di side- 
rosi. L’assorbimento del ferro è normale, la clcarancc 
piasmatica estremamente rapida, l’incorporazione del 
ferro negli eritrociti fortemente ridotta. In mancanza della 
proteina deputata al trasporto del ferro, questo, appena 
raggiunto il circolo, passa rapidamente nei tessuti, cosicché 
solo un'esigua quota di esso raggiunge il midollo. La de- 
ficienza della trnnsferrina inoltre rende impossibile la 
rivcicolazionc del ferro di deposito al tessuto critropoic- 
tico. 

Anemie infettive 

Tali a. sono dette anche a. flogistiche e a. dette malattie 
croniche. 

. Si tratta di un gruppo di a. dalle origini più svariate, 
ma tutte provocate da affezioni che possiedono come 
comune denominatore la capacità di provocare un’atti- 
vazionc del sistema reticoloendoteliale (infezioni, neo- 
plasie. collagenopatie, stati allergici cronici), tanto che 
queste situazioni sono state riunite sotto la dizione di 
sfato ferrometahotico irritativo (Hcilmcycr. 1970). 

In queste condizioni il metallo assorbito viene così 
rapidamente captato dal rcticoloendotelìo che spesso non 
si assiste ad elevazione della sideremia dopo carico orale 
di ferro. L'avidità del S.R.E. per il ferro spiega dunque sia 
l'iposidcrcmia (c quindi l’eritropoiesi sideropcnica) che 
la riduzione dei sidcroblasti. Meno facilmente giustifica- 
bile è la presenza di un'ipotransfcrrincmia relativa o asso- 
luta. Umeda (1965) ritiene di aver dimostrato una ridu- 
zione del pool totale scambiabile della transferrina e 
un’accelerazione del suo turnover , Può quindi essere pre- 
sente un aumento del suo catabolismo, dato che la tran- 
sferrina si accumula, come il ferro che trasporta, nei fo- 
colai di flogosi. 

Non è ben chiaro quale significato possieda l’accumulo del 
ferro c della transferrina nei macrofagi rcticoloendotdiali. Se- 
conde) Janotf (1964) il ferro sarebbe in grado di: I) attivare gli 
enzimi lisosomiali delle cellule fagocitami; 2i neutralizzare le 
cndotossinc liberate dai batteri fagocitati. Per quanto riguarda 
la transferrina appare possibile che essa rimanga sequestrata 
intorno alle cellule macrofagichc a causa del rallentamento dei 
fenomeni di cessione del ferro conscguente al sovraccarico 
marziale intracellulare, cd è stato supposto che la transferrina 
possa ivi esercitare un'azione antimicrobica. 

Le caratteristiche cmatoiogichc di queste a. possono 
essere cosi ricapitolate (Luriz/a c Ventura. 1953): 

a) modica anemizzazione (a. normocromica o ipocro- 
mica); 

b) presenza di modesta iperemolisi; 

c) ipcrplasia cri trobl astica midollare con inibizione ma- 
lti rativa; 

d) riduzione della sideremia; 

e» riduzione, relativa o assoluta, della trasferri nemia 
insatura; 
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f) aumento della protoporfirina libera eritrocitaria; 

g) aumento della eliminazione urinaria di copropor- 
fìrina; 

h) ipcrsidcrosi reticoloendoteliale con riduzione del ferro 
eritroblastico (sidcroblasti); 

i) aumento della cupremia c della concentrazione pia- 
smatica della ceruloplasmina. 

La sintomatologia legata all’anemizzazione è quasi 
sempre di grado lieve c spesso scompare nei confronti 
della preminenza dei sintomi conseguenti alla presenza 
dcH’affezionc patogencticamcntc primitiva. 

La terapia é causale e consiste nel trattamento del- 
l'affezione responsabile. Dovrà essere evitata ogni sommi- 
nistrazione di preparati marziali. Potrà invece essere di 
qualche utilità il cloruro di cobalto, per via orale, alla 
dose di 60-150 mg prò die. 

Scorbuto 

Quando non sia presente un’a. ferrocaren/ialc. conse- 
guente ad eventuali emorragie o a dieta carente, l'a. dello 
scorbuto ricalca passo per passo la patogenesi c le carat- 
teristiche delle forine flogistiche testé descritte. I processi 
di rilascio del ferro dai depositi alla transferrina necessi- 
tano infatti della disponibilità dell’etTctto ossidoriduttivo 
legato alla presenza dell'ac. ascorbico. Si veda anche 
sotto: appendice, anemia da carenze vitaminiche. 

FORME IPORIGENERATIVE 1PFRSIDF REMICHE 

Unico rappresentante di questa classe di a. è il gruppo 
delle a. dette sideroacrestiche o siderobtas fiche. Di que- 
sti due termini, che possono venire usati come sinonimi, 
il primo si riferisce al nucleo patogcnctieo. il secondo 
al reperto morfologico principe di queste a. 

Anemie sideroacrestiche 

Si intendono per a. sideroacrestiche (a. s.) quelle a. la cui 
patogenesi risiede in un blocco dell’utilizzazione del ferro 
eritroblastico per la sintesi dcH’cmc. A ciò si può giun- 
gere attraverso la riduzione della velocità di sintesi della 
protopo rfirina-9 eritrocitaria oppure attraverso l’inibi- 
zione dell'inserimento in essa del ferro, peraltro larga- 
mente disponibile. 

La deficiente utilizzazione del ferro, che é alla base 
del difetto emoglobinosintctico. c quindi dcll’a.. conduce 
ad un accumulo di ferro non cmoglobinico all’interno 
dell’eritroblasto, responsabile del reperto di intensa si- 
dcroblastosi tipico di queste affezioni (sidcroblasti «ad 
anello »). Il fenomeno pertanto deve essere mantenuto 
distinto da quelle sidcroblastosi che. anziché essere corre- 
late ad un difetto di utilizzazione, rappresentano solo la 
conseguenza di una maggiore disponibilità di ferro che 
a sua volta può dipendere o dalia esaltazione della ri- 
circolazione intramidollare e piasmatica del metallo (per 
eritropoiesi inefficace c/o ipcrcmolisi periferica) o da una 
riduzione della matrice eritropoictica, per aplasia o ipo- 
plasia interessanti selettivamente la linea critoblastica o 
globalmente il midollo emopoietico. 

Queste a. si affiancano dunque alle altre forme di a. 
ipocromichc che abbiamo descritto o che tratteremo in 
seguito, accomunate tutte dall'esistenza di un difetto della 
sintesi cmoglobinica, che però nelle a. s. non é dovuta 
né a carenza di ferro (come nelle a. sideropenichc) né 
a inadeguata sintesi globinica (come nelle talassenuc). 

Sono quindi sideroacrestiche quelle a. in cui alla ri- 
duzione del patrimonio eritrocitario cd emoglobinico si 
giunge non attraverso uno dei meccanismi noti (diminuita 
disponibilità di ferro; carenza o difetto di utilizza/ione 
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delle vitamine della eritropoiesi - Vii. B,. e ac. folico in 
prima linea ; perdite di sangue o critrocitolisi non com- 
pensate da un'adeguata attività riparatrice del midollo; 
alterazioni dell'attività produttiva, citomaturativa c ci- 
tocspulsiva del midollo: aplasia, ipoplasia, mctaplasia, 
inibizione evolutiva), bensì unicamente attraverso un di- 
fetto congenito o acquisito, da cause note o ignote, del 
tessuto eritropoietico che vede più o meno gravemente 
compromessa la propria fisiologica capacità di utilizzare 
il ferro ai fini della sintesi emoglobinica. ad onta del fatto 


che il minerale si trovi largamente rappresentato nel 
plasma e nei tessuti, midollo incluso. 

Le cause che possono condizionare tale difetto possono 
risiedere c agire in punti diversi della lunga catena di 
reazioni enzimatiche che partendo dal glicinato e dal 
succinato attivo sfociano nella formazione dcll'cmc 
(fig. 13). Il blocco enzimatico, anziché essere localizzato 
lungo la catena della biosintesi della protoporfìrina, può 
interessare, molto più a valle, l'immissione del ferro nella 
protoporfìrina stessa per l'inibizione della emesintetasi. 



Fig. 14. Disturbi dcirulilizzazionc del ferro, li Ditello di trasporto di membrana: a. saturnina (inibizione di enzimi dolici ATP- 
dipendenii?). 2) Difetto iniraciloplasmatico estramitocondriale:- intossicazione da metalli pesanti (conversione del ferro biva- 
lente in ferro trivalente c deposito di quest'ultimo). 3) e 4t Difetti mitocondriali, per: 3) inattivazione dcUcmcsintctasi (a. sa- 
turnina, fluorotossica c sidcroacrcstica primitiva): 4) inibizione della sintesi protoporfìrinica (carenza pi ridossi nica = inibizione 
deH'ALA-sintctasi: freccia gialla; a. saturnina inibizione dell* AL A-deidrasi : freccia azzurra; a, sidcroacrestiche primitive: frecce 

nere). ( Da Lari zza). 
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Fig. 15. A. sidcroacrestica: sidcroblasli ad anello. 


o addirittura il trasporto del metallo attraverso la mem- 
brana critroblastica a causa della lesione degli enzimi a 
ciò deputati. Nella fig. 14 sono schematicamente rap- 
presentate le tappe di utilizzazione del ferro che possono 
venire interessate nella genesi di un'a. s. 

I requisiti che un'a. deve possedere per essere quali- 
ficata come sidcroacrestica sono i seguenti : caranere ipo- 
cromico (o dimorfico) dell' a., i per sutere mia, ipersulerohla- 
stosi midollare. I sidcroblasli presentano in queste forme 
un aspetto particolare, causa l'intensa deposizione peri- 
nucleare delle granulazioni pcrlspositivc ( \idcrohla\ti a 
corona o ad anello - ringed siderobtasts lig. 15», il 
cui reperto risulta spesso di valido aiuto nel discriminare 
le a. s. propriamente dette, nelle quali il difetto di utiliz- 
zazione del ferro per la sintesi dcll'emc costituisce la 
causa dell'a. (a. da sidcroacrcstia), da quelle nelle quali 
invece l'accumulo del ferro rappresenta l'epifenomeno di 
un meccanismo patogenetico totalmente estraneo alla 
sintesi dcll'emc (a. con sidcroacrcstia, o sideroblastosi 
secondarie). Per la descrizione sistematica delle a. s. di- 
stingueremo dunque: 

!> A. s. propriamente dette: 

Al Forme idiopatiche da cause sconosciute: 

a) a. s. ereditaria; 

b) a. s. acquisita. 

B) Forme secondarie da cause note: 

a) da farmaci (antitubercolari, doramfenicolo. 
antiblastici); 

b) da cause tossiche (saturnismo, etilismo). 

C) Forme piridossinoscnsibili. 

2) A. s. sintomatiche: 

A) Emopatie (a. emolitiche, a. megalohlastiche, 
a. aplastiche, talassemia, micio- c linfoblastosi. 
porfìria critropoietica). 

B) Affezioni extracmatologiche (panarterite nodosa, 
artrite reumatoide, tireopatic. uremia, carcinoma- 
tosi. porfìria cutanea tarda). 

Delle a. s. sono dunque note forme idiopatiche o pri- 
mitive c forme secondarie da causa nota. Le prime a 
loro volta comprendono una rara varietà ereditaria, che 
colpisce quasi esclusivamente il sesso maschile c riveste 
sul piano morfologico sempre carattere ipocromico. c 
una varietà acquisita che m differenzia dalla forma ere- 
ditaria. oltre che per la diversa età di insorgenza dell'a. 
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e per l'assenza di predilezione per l’uno piuttosto che 
per l'altro sesso, per il frequente carattere di normo- e 
persino di lieve ipercromia, quale è deducibile dai valori 
della E.G.M. c del V.G. Su qucst'ultima particolarità, 
che sembrerebbe contraddire la natura sidcroacrestica 
della malattia, c sulla sua origine, ci siamo già altrove 
soffermati <v. sopra: classificazione delle anemie). Ripe- 
tiamo qui che il dato biochimico, che tra l'altro sembra 
spesso in stridente contrasto con quello morfologico, rap- 
presenta un valore eritrocitario medio, frutto della com- 
pensazione reciproca delle diverse aliquote della doppia 
popolazione eritrocitaria contemporaneamente presente, 
della quale anzi la porzione microcitica ipocromica, che 
è quella interessata dalla sideroacrestia, è la più appari- 
scente all'esame morfologico. La varia prevalenza dcll'una 
sull'altra delle due serie cellulari spiega la variabilità dei 
dati medi del V.G., che possono oscillare da caso a caso 
dall'ipocromiu ad un'ipcrcromia cosi accentuata da arieg- 
giare. sia nel reperto periferico che in quello midollare 
(atteggiamento mcgaloblastoidc», le caratteristiche delle 
a. macromcgaloblastiche. Le forme secondarie, da cause 
note, raggruppano diverse sindromi anemiche in cui il 
fenomeno della sidcroacrcstia c condizionato dall'inter- 
vento di meccanismi inibitori, capaci di compromettere 
l'efficienza di sistemi enzimatici a diversi livelli della ca- 
tena deputata alla sintesi del Teme. Un'interessantissima 
serie di interrogativi c aperta dalla constatazione della 
risposta ematologia (in qualche caso completa) che con- 
segue alla somministrazione di Vit. B„ (o piridossina) in 
alcune forme di a. s. Alcuni AA. considerano queste 
forme come dovute a carenza di piridossina. In realtà 
nell'uomo non c ancora stata documentata l'esistenza di 
una carenza nutrizionale di questa vitamina (Herbert. 
1970). Non si dovrebbe far confusione tra a. de carenza 
di sostanze nutritive c a. sensibili alla somministrazione 
di esse. Ad es.. l’a. da carenza di Vit. B,j «< risponde >► 
alla terapia con ac. folico (c. viceversa. I*a. mcgalobla- 
stica da carenza di folato è talora « sensibile » alla som- 
ministrazione di Vit. B|; ad alte dosi): purtuttavia non 
c lecito affermare che fa. perniciosa sia una forma da 
carenza di ac. folico. Considerando che la remissione da 
piridossina delle a. s. sensibili a tale trattamento si ottiene 
in genere solamente con somministrazione di dosi farma- 
cologiche (vale a dire non vitaminiche) di questo prin- 
cipio, che le diete di tali pazienti non denunciano carenze 
di questa vitamina c che mancano i segni extraemato- 
logici della sua deficienza, si deve ritenere che non sia 
in questione una vera carenza di piridossina. Questa è 
invece provocabile con la somministrazione di antagonisti 
(dcsossipiridossina) o di inibitori (isoniazidc) dcllu Vit. B„. 
ed è in tal caso accompagnala da dermatite, cheilite, 
glossite, stomatite angolare c neuropatie periferiche 
(Miillcr, 1954). 

Anemia sideroacrestica ereditaria 

Rappresenta la varietà più rara delle a. s.: la sua diffu- 
sione appare infatti ristretta nell'ambito delle popolazioni 
originarie del Nord-Furopa. 

È verosimile che sotto la denominazione di a. s. ere- 
ditaria vengano accolte svariate forme per molti versi 
assimilabili l'una all'altra, ma geneticamente e biochi- 
micamente eterogenee. 

I. Genetica. La malattia appare ereditata come carattere 
recessivo legalo al sesso. Che il gene anomalo risieda nel cro- 
mosoma X c confermalo dalle indagini di Lee e coll. (I9f>8i, 
che hanno evidenziato, nei congiunti di sesso femminile di 
pazienti affetti, la presenza di un mosaicismo eritrociiario nel- 
l'ambiio del quale la popolazione anomala (microcitica e ipo* 
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cromica) era legata alla presenza dcH'antigcnc Xg» a *>. Senso 
analogo possiede il riscontro di un linkoite tra anomalia sidero- 
acrestica e difetto di G-6-PD (evidenziabile anche nella popola- 
zione ipocromica degli eterozigoti) in un ceppi» familiare de- 
scrìtto da Prasard c coll. (06X). 

La sovracccnnata eterogeneità genetica delle a. s. ereditarie 
c suggerita da diverse constatazioni. Wcathcrall e coll. (1970) 
hanno ad cs. riferito di 3 membri di sesso femminile di una fa- 
miglia affetti, nei quali sia gli eritrociti normali che quelli 
abnormi possedevano lo stesso antigene Xg^ 1 ’». pur essendo i 
pazienti eterozigoti per esso. Inoltre e dato dimostrare una note- 
vole variabilità dei reperti biochimicoenzimatici cnlrocitari por- 
fìrinosintctici da famiglia a famiglia; inlinc sono stati riportati 
casi di grave a. s. in soggetti di sesso femminile. In quest'ul- 
timo caso è stata ipotizzala la responsabilità di un gene pato- 
logico autosoniico. ma non può essere esclusa a priori la pt»s- 
sibilita di forti oscillazioni dell'espressività di un gene ctero- 
somico. 

2. Reperti biochimici porf trinici. - In genere c presente un 
aumento della coproporfìrina critrocitaria c della sua elimina- 
zione urinaria, dati compatibili con l'inibizione lo la deficienza» 
dell'enzima coproporfirinogenossidasi (o decarbossilasi). In altri 
casi e stata reperita una notevole riduzione di tutte le porìirine 
crìi roci (arie, suggestiva per un difetto enzimatico posto molto 
a monte della catena porfirmosintctica < A LA-sin telasi?). Da al- 
cuni AA. viene sostenuto che un'inibizione dcll'ALA-sintetasi 
si verifica anche nei casi nei quali il difetto enzimatico primitivo 
riguarda tappe metaboliche poste più a valle, in virtù di un 
effetto inibitore esercitato su di essa dall'accumulo di ferro 
secondario alla sideroacrestia. Ricordiamo, per inciso, che 
l'ALA-sìntetasi richiede la presenza di ioni ferrosi (le *) c 
la cooperazionc coenzimatica del piridossalfosfato (Vii. B, at- 
tiva). c che il ferro dei depositi (cmosidcrina. fcrritina) c in 
forma trivalente (Fc*“). L'inibizione prodotta dagli ioni 
Fc — sull’ALA-siniciasi avverrebbe forse provocando un 
iperconsumo di piridossina (v. anche quanto detto a proposito 
delle forme pirìdossinoscnsibili di a. s.). come suggerirebbe l'au- 
mento della conversione di ALA in cme riscontrala in qualche 
caso dopo la terapia con salassi o piridossina a forti dosi. 

3. Sintomatologia. - L'a. è sempre di grado rrunicsto. 
per cui. per quanto sia già dimostrabile durante l'infanzia, 
non viene in genere riconosciuta che in età adulta. 

I caratteri morfologici eritrocitari sono gli stessi delle 
a. ferrocarcnziali. Talora sono presenti alcune cellule a 
bersaglio che, per la coesistenza di un'ipersideremia e 
di un aumento delle resistenze globulari osmotiche 
(R.G.O.), pongono difficoltà diagnostiche non lievi nei 
confronti della talasscnua. Il midollo mostra sempre i 
segni di un'iperplasia critroblastica di tipo normobla- 
stico c di un ritardo citomaturativo emoglobinosintetico; 
fortemente aumentato è il ferro di deposito sia rctico- 
locndotcliale che intraeritroblastico. Negli eritroblasti gli 
ammassi di ferro sono prevalentemente raccolti nei mi- 
tocondri peri nucleari (fig. 16) a comporre figure ad anello 
(sidcroblasti a corona o ad anello). 

Anche gli eritrociti maturi vengono emessi dal midollo 
ricchi di granuli di ferro (sidcrociti), ma la loro presenza 
in circolo è dimostrabile solo nei soggetti splcncctomiz- 
zati, in quanto la milza esercita fisiologicamente un'atti- 
vità dcgranulantc sulle emazie. 

4. Diagnosi. - Deve essere posta nei confronti della 
forma idiopatica acquisita (diversità delle età colpite) e 
di quelle secondarie con particolare riguardo a quelle 
che presentano un'incidenza familiare (e perciò in prima 
linea le talasscmic). Le indagini condotte su altri membri 
della famiglia, anche se apparentemente sani; la consta- 
tazione di un esclusivo o prevalente interessamento del 
sesso maschile, l'esclusione di anomalie eletlroforetiche 
della Hb. la dimostrazione dei tipici sidcroblasti ad anello 
(le forme ad anello sono praticamente esclusive delle a. s.) 
c, se possibile, la caratterizzazione biochimica dello status 
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porfirinico critrocitario permettono di porre la giusta dia- 
gnosi. 

5. Prognosi. Dipende essenzialmente dal grado di 
ipcrsidcrosi che inevitabilmente si stabilisce in questi 
pazienti e che può divenire causa di gravi c irreversibili 
danni parcnchimah. La prognosi c perciò in funzione della 
precocità con la quale viene instaurata la terapia c della 
sua efficacia nel produrre un alleggerimento del sovrac- 
carico marziale. 

Anemia sideroacreslica idiopatica acquisita 
Il numero dei casi descritti supera largamente il centinaio; 
sarebbero però certamente più numerosi se si procedesse 
sistematicamente in tutti i casi di incerta interpretazione 
al dosaggio del ferro sierico c alla colorazione degli strisci 
midollari con il reattivo di Perls. In questa categoria 
vengono compresi tutti i casi di a. sidcroblastica in pa- 
zienti di età in genere superiore ai 40 anni, che non prc- 



Fig. 16. A. sideroacrcstica: un sideroblasto al microscopio elet- 
tronico. M mitocondri. N nucleo. Si noli la disposizione 
intramitocondrialc degli ammassi di ferro, situati fra le chri- 
stae ; le frecce indicano vacuoli di molecole di fcrritina. 


sentino altre malattie o che non pratichino terapie capaci 
di provocare una sideroblastosi c che non abbiano un'ana- 
mnesi familiare di a. ipocromica. Questa delimitazione «per 
esclusione » dal l'a. idiopatica acquisita rende inevitabile 
la confluenza, sotto questa denominazione, di diverse 
forme simili, ma non eguali, di a. ipocromiche o dimor- 
fichc con sideroblastosi di individualità non ancora pre- 
cisabile. L'eterogeneità di base delle forme anemiche che 
qui vengono considerate è ben ribadita dalla multiformità 
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Fig. 17. A. sidcroacrestica acquisita. Formula critrocitomctrica: 
si noti la presenza di una doppia popolazione critrocitaria. 


dei reperti biochimici critrocitari dimostrabile nei diversi 
casi. 

1. Enologia. - È sconosciuta. La risposta ematologica 
talora evucabilc con la somministrazione di piridossina 
non costituisce alcun fondamento a che si possa ritenere 
presente una carenza di questa vitamina <v. anche quanto 
detto nella parte introduttiva). 

2. Sesso. Era. - L’età più colpita e quella prescnile 
e senile (50-70 anni). F.ntrambi i sessi possono essere 
colpiti, ma sembra esservi una certa preferenza per il 
sesso maschile. 

3. Sintomatologia. - L'inizio è subdolo, difficilmente 
localizzabile nel tempo. 

L’a. è in geneie intensa, poiché non di rado la con- 
centrazione cntrocitaria raggiunge valori prossimi a 
l. 000.000, mm\ 

Nonostante esistano numerosi casi presentanti un quadro 
periferico sovrapponibile a quello descritto per le forme 
ereditarie (microcitosi ipocromica uniforme), nella mag- 
gioranza dei casi il V.G. medio e pari all'unità o la su* 



Fig. IH A. sidcroacrestica acquisita idiopatica. Midollo. Aniso- 
critroblasiosi. 


pera, in conseguenza di un dimorfismo eritrocitario legato 
alla presenza contemporanca di una doppia popolazione 
eritrocitaria. Luna mier cotica ipocromica (poiché col- 
pita dalla noxa sidcroacrcstizzantc), l'altra macrocitica 
ipcrcromica (fig. 17). 

I leucociti e le piastrine sono in genere normali; pos- 
sono però esservi Icucopcnia e piasi ri nopcnia. 

Nel midollo spicca l'intensa iperplasia critroblastica. 
in genere di tipo normoblastico e con curva maturativa 
spostata a sinistra: non infrequentemente però dimo- 
strante uno screzio macromcgaloblastico (figg. 18 e 19). 
Notevole è la sideroblastosi, con prevalenza di forme ad 
anello. Una larga quota di eritropoiesi è di tipo inefficace, 
testimoniata da un peculiare comportamento fcrrocinctico 
e dal riscontro di frequenti note degenerative eritroblastiche 
associate a fenomeni di critroblastofagocitosi macrofagica 
(Larizza c Orlandi, 1964). 

La sideremia è aumentata, spesso in misura conside- 
revole, mentre la transferrina é fortemente ridotta. 

Negli stadi più avanzati non fanno difetto i segni dello 
abnorme accumulo marziale a livello midollare ed 
cxtramidollare ffig. 20). che inevitabilmente consegue alla 
difettosa utilizzazione del ferro per la sintesi cmoglobi- 
nica c alla terapia trasfusionale, spesso praticata a spro- 
posito (Larizza, 1969). 

Una certa percentuale di pazienti affetti da a. s. acqui- 
sita (sia idiopatica che secondaria) presenta i segni della 
carenza di ac. folico, la somministrazione del quale porta 
non infrequentemente ad un miglioramento dell'a. e della 
megaloblastosi. La natura di questa deficienza non c 
chiara, ma potrebbe essere riferita a fenomeni di iper- 
consumo vitaminico legato alla vivace proliferazione cn- 
tro Mastica destinata alla morte intramidollare (v. sotto: 
anemie megalohlastiche da difetto di ac. folico). 

Ben più problematica è l'interpretazione del significato 
del riscontro, in verità non frequente, dell'esistenza di 
un abnorme metabolismo del triptofano. costituito dal- 
l’aumcntata eliminazione urinaria di ac. xanturcnico dopo 
carico di questo aminoacido. Tale anomalia, dimostra- 
bile anche nella sclerodermia c in altre situazioni morb ose 



Fig. 19. A. sidcroacrestica acquisita idiopatica. Midollo. Macro- 
mcgaloblaslosi. 
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può venire ricondotta ad un’inibizione dell'enzima chi- 
nurcninasico. piridossinodipcndcntc (Price c coll., 1957), 
c potrebbe perciò essere la conseguenza di una carenza 
relativa di Vit. B a , forse indotta, come quella di ac. folico, 
dall'esistenza di un suo ipcrconsumo. Contro quest'ipo- 
tesi parla però l'assenza dei segni che si accompagnano 
alla carenza sistemica di piridossina. quali la dermatite, 
la glossite e la neuropatia. Per quanto nulla vieti di pen- 
sare che l'accumulo di ioni ferrici possa richiedere con- 
centrazioni locali di piridossina superiori alla norma al 
fine di forzare l ‘impasse metabolico, la deficienza di 
questa vitamina, assoluta o relativa che sia, rappresenta 
una concausa sovrimposta solamente secondaria perche 
la somministrazione di Vit. B,, anche in forti dosi, può si 
produrre un miglioramento dell'a., che però non rag- 
giunge mai la normalizzazione cmatologica completa 
( v. anche sotto : anemia sideroacrestica p ìrulo ss ino* fusibile). 

Al contrario delle vere a. megaloblastiche, nelle a. s. 
con midollo megaloblastoide non si riscontra alcun au- 
mento della concentrazione della latticodcidrogcnasi sie- 
rica. 

4. Reperti biochimici porfirinici. - I dati mostrano una grande 
variabilità da caso a caso. La protoporfirina eritrocitana può 
essere normale o aumentata, la coproporfìnna invece normale, 
aumentata o persino diminuita; talora sono aumentati i pre- 
cursori porfirinici che stanno ancora più a monte della copro- 
porfirina. Il difetto che porta alla diminuita utilizzazione del 
ferro può dunque risiedere a livelli diversi lungo la catena di 
reazioni che sfociano nella formazione della protoporfirina eri- 
trocitaria oppure neH'immissionc del ferro nella molecola porfi- 
rinica. In alcuni casi è stata dimostrata una riduzione dell'at- 
tività dcll'ALA-dcidrasi (Larizza, 1965 a), probabilmente ri- 
conducibile ad un fenomeno di feed-back negativo operato 
dall'accumulo di ferro inutilizzato. 

5. Ferrocinetica. - Il turnover del ferro piasmatico c costan- 
temente aumentato, così come il trasporto del ferro al midollo. 
I.a sintesi emoglobinica giornaliera totale è fortemente aumen- 
tata; tale incremento è sostenuto dalla prevalente inefficacia 
dell'eritropoiesi, poiché la comparsa del radioferro in circolo 
è ritardata e ridotta (Larizza e Ventura, 1963). La sopravvi- 
venza erilrocitaria periferica c diminuita. 



Fig. 20. A. sidcroacrcstica. Biopsia epatica; intensa sidcrosi 
epatica. (SP- spazio portale). 


6. Diagnosi. - Occorre escludere tutte le forme sinto- 
matiche, specie quelle tossiche o da farmaci, e quelle ere- 
ditarie. Nei confronti di queste ultime la differenziazione 
è agevole, in considerazione della diversa età colpita e 
della maggior gravità delle forme acquisite idiopatiche. 


Particolare difficoltà può offrire la distinzione delle a. s. 
idiopatiche da alcune forme di eritremia (v. eritremie) 
a esordio sideroblastico: varrebbe in tal caso la ricerca 
della positività al paS degli eritroblasti, assai maggiore 
nella seconda che nella prima (Hayhoe e Quaglino. I960). 

7. Prognosi. - Il decorso della malattia è inevitabilmente 
fatale, a scadenza più o meno lunga, ma in genere dopo 
diversi anni dalla sua insorgenza, a meno che non inter- 
vengano « viraggi >► in senso neoplastico. Non sono in- 
fatti rare le osservazioni di casi nei quali il traguardo 
finale fu appunto rappresentato da una trasformazione 
leucemica o eritrolcucemica oppure dalla comparsa di 
neoplasie cxtracmopoictiche. Quale sia il senso di questa 
predisposizione neoplastica (se essa esiste) non è noto. 

Anemie sideroacrestiche secondarie 

Le forme di a. s. comprese in questo gruppo differiscono 
dalle precedenti poiché riconoscono una causa nota, l'allon- 
tanamento della quale produce in genere la guarigione 
dell'a. Dal punto di vista morfofunzionalc queste a. sono 
contraddistinte dal minor infarcimento di ferro degli eri- 
troblasti più giovani. 

Le cause principali sono in genere rappresentate da 
farmaci (antibatterici, antimetaboliti) o da tossici (piombo, 
alcol). 

1. Farmaci. - Sono generalmente in causa alcuni far- 
maci antitubercolari, quali la cicloserina e l'isoniazide. 
Mentre una sideroblastosi. reversibile con la sospensione 
del farmaco e/o la somministrazione di piridossina (o, 
meglio, di piridossalfosfato), è dimostrabile nel 50% dei 
soggetti trattati per 6 o più mesi con uno o entrambi i 
farmaci suddetti, l'insorgenza di un'a. marcata è più rara. 

Sia la cicloserina che l'isoniazide interferiscono nel me- 
tabolismo della piridossina, la prima inibendo la piri- 
dossalfosfatochinasi, la seconda formando con la vita- 
mina un complesso idrazonico. 

Al cloramfenicolo è stata addebitata un'a. s. piridos- 
sinosensibile prodottasi attraverso meccanismi ignoti in 
alcuni pazienti trattati con forti dosi di questo antibiotico 
(3-4 g al di). La desossi piridossina, un antagonista della 
Vit. B 4 . è capace di produrre la comparsa di cheilite, 
dermatite, glossite, neuropatie periferiche c linfopenia, ma 
non a., nell'uomo adulto (Muller e Vilter, 1954). 

2. Tossici. - L'awclcnamcnto da piombo è causa di 
a. s. sia nell'uomo che negli animali. La lesione prodotta 
dal piombo sui meccanismi di utilizzazione de) ferro in- 
teressa diverse attività enzimatiche (trasporto di mem- 
brana. inibizione della emesintetasi. dell'ALA-deidrasi e 
dell'ALA-sintetasi). Il difetto di ALA-dcidrasi comporta 
l'accumulo di ac. 3-aminolevulinico (ALA) inutilizzato 
e la sua escrezione in larghe quantità nelle urine. Il piombo 
agisce provocando l'inibizione enzimatica attraverso l’inat- 
tivazione di gruppi tiolici attivi. 

Negli alcolizzati gravi può essere presente un'a. dimor- 
fica sidcroblastica c megaloblastoide, causalmente corre- 
iabile a gravi carenze alimentari riguardanti soprattutto 
il folato e forse anche ad un effetto tossico diretto del- 
l'etanolo sul midollo. Nei casi tipici la sideroblastosi cede 
con sorprendente rapidità, già dopo 2-3 giorni dalla so- 
spensione dell'alcol, dalla rialimcntazione con dieta stan- 
dard ospedaliera o dalla somministrazione di piridossina, 
unita o meno a quella di ac. folico. 

Anemia sideroacrestica piridossinosensihile 
Nonostante siano stati descritti casi di a. s. acquisita c 
persino casi di pazienti affetti dalla varietà congenita in 
cui è stato notato un certo miglioramento cmatologico 
in conseguenza della somministrazione di piridossina. 
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questa non conduce di solito alla normalizzazione della 
crasi sanguigna. Esiste nondimeno un certo numero di 
pazienti affetti da a. s. non differenziabile né clinica- 
mente nc alle indagini di laboratorio dalle precedenti, 
nei quali la terapia con Vii. B# produce un sorpren- 
dente ristabilimento a livelli normali dei valori eritroci- 
tari ed cmoglobinici : nonostante che non esista nessuna 
prova del fatto che questi soggetti siano affetti da una 
forma di a. s. noso logica mente distinta, essi vengono 
nondimeno trattati a parte c alla loro a. viene riservata 
la denominazione di a. s. p ir i do s sinosens ih i le . Esistono 
tuttavia certe caratteristiche che si presentano con par- 
ticolare frequenza in questo gruppo di a. e che confe- 
riscono loro un'impronta distintiva: esse sono cosi com- 
pendiabili (Hines e Grasso, 1970): 

a) si tratta generalmente di soggetti maschi in età gio- 
vane o media che mostrano un’a. di tipo microcitico 
ipocromico solitamente grave c un’ipcrplasia midollare 
critrocitaria normoblastica, con piastrine, leucociti c 
formula leucocitaria normali; 

b) il 50% dei casi mostra la presenza di un anomalo 
metabolismo del triptofano, denunciato dalla elevata eli- 
minazione urinaria di ac. xanturenico; 

c) la ripresa emoglobinica dopo terapia è completa, e 
il suo mantenimento a valori normali si dimostra dipen- 
dente dalla prosecuzione della somministrazione della 
vitamina. La sospensione di questa è infatti seguita dalla 
recidiva entro 2-3 mesi. 

Per ottenere la remissione occorrono dosi farmacolo- 
giche (25-200 mg Jdie) di Vit. B, ben eccedenti il fabbi- 
sogno giornaliero normale (al più 2 mg al di). La neces- 
sità di ricorrere a dosi elevate per ottenere l'effetto tera- 
peutico, unitamente alla considerazione che l'apporto 
dietetico alimentare di piridossina è stato giudicato sem- 
pre sufficiente nei casi descritti, escluderebbe la natura 
carcnzialc del difetto di piridossina dando verosimiglianza 
alla tesi della esistenza di un difetto metabolico della 
stessa, vincibilc con la somministrazione di dosi «urto» 
di tale vitamina. Mancano tuttavia gli altri segni meta- 
bolici del difetto di piridossina (cheilite, dermatite, neu- 
ropatia) per cui l'ipotetico difetto di utilizzazione della 
piridossina sarebbe confinato al solo tessuto critropoic- 
tico; considerando che la piridossina, sotto forma di 
piridossalfosfato, entra come coenzima nella reazione 
ALA-sintctasica, il blocco della porti ri nosin tesi si realiz- 
zerebbe a questo livello; di ciò sarebbe conferma il riscon- 
tro in questi soggetti di una forte diminuzione della 
protoporfirina libera e di tutte le porfirine eritrocitaric 
(Hcilmeycr, 1970). 

La parziale risposta ematologica talora dimostrabile 
nelle forme di a. s. idiopatica potrebbe dipendere 
da un'inibizione dell'ALA-sintctasi, operata dal sovrac- 
carico marziale dell’eritroblasto attraverso un ipercon- 
sumo di piridossalfosfato (Hcilmeycr, 1970), ovviata da 
un apporto massivo di piridossina. Il ferro d'altronde è 
capace di inibire direttamente l’ALA-deidrasi (Larizza, 
1965 a), un enzima non richiedente la presenza di piri- 
dossina. ma di glutatione. 

Sideroblastosi secondarie 

Vengono qui raggruppate quelle affezioni nelle quali la 
sidcroblastosi c La. non sono patogene! icamcntc correlate 
da un rapporto di causa ed effetto immediato; in tal 
senso esse debbono essere definite a. con sideroblasrosi e 
non a. da sideroblasrosi . In questo ambito possono essere 
distinte forme che si accompagnano ad emopatie da altre 
che si presentano nel corso di affezioni cxtracmatologichc. 

1. Emopatie. - L’accelerato turnover del ferro e la sua 
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aumentata disponibilità nel plasma e nel midollo (per ipcr- 
emolisi periferica, critroblastolisi midollare, ridotta utiliz- 
zazióne per diminuzione della massa eritroblastica) ren- 
dono ragione dell'aumento dei sideroblasti dimostrabile 
nel corso di numerose malattie di pertinenza cmatologica. 
Sono generalmente rare le forme « ad anello », al contrario 
di quanto invece si verifica per le vere a. s. Talora una 
sideroblastosi può rappresentare l'unico segno di esordio 
di un'emoblastosi. 

Delle diverse disemie che fanno parte di questo capi- 
tolo (v. col. 1863), due meritano particolare menzione: 
l’una. la porfiria eritropoietica, perché la sua sidcrobla- 
stosi (porfiriosidcroblasti: Larizza, 1965 b) è conseguenza, 
come nelle a. s. propriamente dette, mutatis mutandis , 
di un disordine porti ri nosintetico (responsabile di un'a. 
emolitica); l'altra, la talasscmia, perché all'alterata uti- 
lizzazione del ferro si giunge pur sempre attraverso una 
ridotta formazione emoglobinica (ma il difetto interessa 
la sintesi della globina c non quella dcll'cmc). 

2. Malattie non ematologiche. - Nelle affezioni elencate 
a col. 1863, può essere talora evidenziabile una siderobla- 
stosi di natura non chiarita, ma risiedente verosimilmente, 
in alcuni casi almeno, in un maggior consumo di piri- 
dossina da parte del processo morboso fondamentale. In 
una grande percentuale di questi pazienti sono comunque 
presenti i segni di un alterato metabolismo del triptofano 
e di un difetto parziale di folate. Oltre il 50% dei soggetti 
risponde infatti favorevolmente alla somministrazione di 
piridossina o di ac. folico o di entrambi. 

Terapia delle anemie sideroacrestiche 

Tutte le volte che sia identificabile la presenza di una delle 
cause tossiche o farmacologiche che possono produrre 
una sideroacrestia, essa dovrà essere allontanata. 

Un tentativo di trattamento con piridossina deve essere 
fatto in ogni caso, somministrando 100-200 mg di Vit. B t 
ai di preferibilmente per via intramuscolare, per almeno 
15 giorni, con controllo triscttimanalc della rcticoloci- 
tcmia. Se questa terapia non apporta i risultati sperati, 
c necessario far seguire un ciclo terapeutico con ac. folico 
(1-3 mg/die) e un ultimo con piridossalfosfato, se si so- 
spetta l'inibizione della chinasi specifica della Vit. B a . 

La terapia delle sideroblastosi secondarie dovrà essere 
sempre rivolta a sanare l’affezione primitiva, ma anche 
in queste situazioni la somministrazione di piridossina c 
ac. folico (preferibilmente di entrambi) contribuisce ad 
un più rapido miglioramento; un simile regime terapeu- 
tico deve essere riservato all’a. s. degli etilisti cronici, 
congiuntamente agli altri provvedimenti del caso. 

Purtroppo spesso la terapia si limita forzatamente a 
provvedimenti puramente sintomatici, rivolli principal- 
mente alla rimozione degli effetti dannosi che l’accu- 
mulo di ferro può produrre a carico dei tessuti che più 
nc sono ricchi, fegato c midollo in prima linea. La pro- 
filassi dell'insorgenza di questi fatti degenerativi c sclerotici 
viene oggi condotta attraverso la somministrazione di 
desferrioxamina (1 gl dìe intramuscolo), sostanza capace 
di chclare il ferro dei depositi e di permetterne così l'elimi- 
nazione con le urine (fig. 21); si dovrà altresì limitare 
la pratica trasfusionale al minimo indispensabile, perché 
l'apporto di ferro che essa comporta finisce per aggavare 
l'evoluzione della malattia ben più di quanto il beneficio 
temporaneo atteso non allevi la condizione anemica. 

FORME IPER RIGENERATIVE IPOSIDEREMICHE 

Anemia postemorragica acuta tardiva. Anemia para- 
emorragica cronica compensata. - Come già è stato esposto 
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Fig. 21. Effetto della deste rrioxam ina sull'eliminazione del ferro urinario in un caso di a. sideroacrestica. 


in precedenza, le a. fcrrocarcnziali sono essenzialmente 
delle forme iporigenerative, e ciò a prescindere dalla 
presenza di una larga quota di eritropoiesi inefficace. 
Di questa ridotta gittata midollare di cellule vitali, 
condizionata dalla descritta inibizione citomaturativa 
provocata dalla sideropcnia, sono fedeli testimoni sia 
la riduzione della reticolocitemia che lo sblocco della 
velocità di produzione cellulare (preminente su quello 
della sintesi emoglobinica) che consegue all'instaurazione 
di un'efficace terapia marziale. 

Esistono due condizioni nelle quali accanto ad un'eri- 
tropoiesi di tipo sidcropcnico può sussistere una reti- 
colocitosi, segno inequivocabile di iperrigenerazione 
critrocitaria. La prima di esse si verifica quando in se- 
guito ad un unico episodio emorragico acuto si rea- 
lizzi, durante la risposta eritroproliferativa, un’iposidere- 
mia di rilievo per l'inadeguatezza dei depositi a soddi- 
sfare l'aumentata richiesta di ferro. Un episodio di questo 
genere può ovviamente preludere aH'instaurarsi di una 
successiva a. ferrocarenziale classica. 

La seconda condizione si attua invece quando le per- 
dite di sangue siano croniche ma di un certo rilievo e i 
depositi siano a lungo in grado di compensare la perdita 
di ferro, pur senza essere capaci di mantenere la sidcremia 
a livelli normali a causa dell’elevato valore dell’entità 
di flusso tra depositi e midollo. Una situazione del 
tutto sovrapponibile a quella teste delineata si rende 
evidente quando si instauri la terapia marziale in un 
paziente sideropcnico nel quale persistano immutati gli 
stillicidi che della ferrocarenza erano stati causa (v. 
sopra quanto detto a proposito della terapia delle a. 
ferrocarenziali). 
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FORME IPF.R RIGENERATI VE IPERSIDEREMICHE 
Generalità 

Le forme che fanno parte di questa classe di a. presen- 
tano, in comune con le altre situazioni anemiche ipocro- 
michc precedentemente descritte, la presenza di un di- 
fetto della sintesi dell'emoglobina; se ne distinguono in- 
vece per essere contemporaneamente ipcrrigcnerative e iper- 
sideremiche, caratteri legali entrambi alla presenza di una 
componente ipcrcmolilica, di entità estremamente varia- 
bile da caso a caso. 

L’ipercmolisi infatti da un lato produce, come tentativo 
di compenso, un'ipcraltività midollare, e quindi una rc- 
ticolocitosi, dall'altro invece è causa di un'aumcntata 
ricircolazione piasmatica del ferro, proveniente dalle 
emazie distrutte, e quindi della ipersideremia. 

In questa sezione vengono a cadere le talassemie (o 
microcitemie). i doppi etero/igolismi per la talasscmia 
e le cnioglobinopatic o rovalocitcmia, alcune emoglobi- 
nopatic. 

Non sembri artificiosa la separazione di queste forme 
da altre, pur'anco emolitiche (quali la sferocitosi e Pel- 
littocitosi ereditarie, le a. emolitiche congenite non sfcroci- 
tichc da difetto critromctabolico, ctc.) e, soprattutto, la 
separazione delle emoglobinopatìe da emoglobine D ed E, 
qui considerate, nei versi delle altre (emoglobine C ed S, 
emoglobine instabili) che fanno parte di altro capitolo 
(v. sotto: anemie emolitiche). 

Le forme qui considerate differiscono infatti pro- 
fondamente dalle altre - cmoglobinopaticbc o meno - 
perche possiedono tutte il carattere distintivo dell'esi- 
stenza di un rallentamento della velocità di sintesi dcl- 
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l'emoglobina, sia quest'ultima normale o anomala, di 
cui ripocromia critrocitaria costituisce appunto il segno 
più evidente. Tale riduzione della velocità di emoglo- 
binosintcsi incide in misura indubbiamente diversa nella 
patogenesi delle anomalie presenti nelle forme qui con- 
siderate, pur esistendo grosso modo un rapporto di 
proporzionalità diretta tra la sua entità c la gravità 
dell'a.: mentre infatti costituisce il nucleo centrale della 
malattia nelle sindromi talasscmiche, rappresenta un fe- 
nomeno di importanza marginale, almeno dal punto di 
vista clinicolaboratorìstico, e di natura ancora non chiara, 
nelle emoglobinopatie D ed E. 

Le altre emoglobine patologiche (si pensi alle Hb C c S) 
non comportano alcuna inibizione del processo di emo- 
globinizzazione delle emazie, che appare anzi spesso esor- 
bitante a causa della presenza di un certo grado di 
macrocitosi legata all'intensa rcticolocitosi. 

Che infine le emoglobinopatie non possano essere con- 
siderate un'entità nosografìcamcntc omogenea è ampia- 
mente dimostrato da numerosi e ineccepibili dati di or- 
dine clinicopatogenctico. Consideriamo ad es. l'assoluto 
mutismo dimostrato, sul piano clinico, dalla stragrande 
maggioranza delle diverse varianti emoglobiniche, anche 
allo stato omozigote; oppure l'estrema multiformità delle 
manifestazioni, e delle loro modalità patogenetiche, di 
quelle emoglobinopatie che emergono a livello sintoma- 
tologico (solo per citare un esempio, è pure un'emoglobi- 
nopatia la malattia dei soggetti portatori di Hb Ziirich, 
nei quali si verifica l'emolisi solamente in occasione di 
ingestione di determinati farmaci; cosi come sono emo- 
globinopatic le cosiddette emoglobine M, che si mani- 
festano solo con la presenza di una cianosi, e la Hb Che- 
sapeake. causa di semplice poliglobulia). 

Le talassemie (con la sola eccezione di quella dovuta 
alla presenza di Hb Lepore che, a rigore, dovrebbe 
essere considerala a parte: v. sotto) non sono da con- 
siderarsi, al contrario di quanto viene generalmente fatto, 
delle emoglobinopatie; le emoglobine che vengono sinte- 
tizzate in queste disemie sono infatti identiche nella 
propria composizione fondamentale a quelle reperibili nei 
soggetti normali. 

Anche le Hb H c Bart’s presenti nelle rare forme iden- 
tificabili di talassemia a non costituiscono eccezione a 
tale assunto, poiché rappresentano solo un diverso stato 
di aggregazione di peptidi cmoglobinici per ogni verso 
assolutamente normali. 

Non ci dilungheremo nella descrizione di queste forme 
anemiche oltre quanto ci sembra indispensabile a chiarire 
assai succintamente le caratteristiche morfologiche di 
ciascuna di esse c quindi le ragioni del loro particolare 
inquadramento nei versi delle altre situazioni anemiche 
ereditariamente determinate. Esistono infatti in altri ca- 
pitoli di questa enciclopedia le voci talassemie e emo- 
glohinopatie, alle quali rimandiamo per una consul- 
tazione più approfondita. 

Sindromi talassemiche (talassemie e similtalassemie) 

Si intende per talassemia una condizione anemica soste- 
nuta dalla riduzione della velocità di sintesi di una o più 
catene della molecola globinica dell'emoglobina. Ciò av- 
viene a causa di un difetto, geneticamente determinato, 
della formazione del RNA messaggero responsabile della 
produzione delle catene interessate (Bank e Marks, 1966), 
la cui costituzione c peraltro qualitativamente normale. 
Vengono raggruppate sotto la dizione di sindromi talas- 
semiche, secondo una consuetudine invero irrazionale, sia 
le talassemie (o microcitcmic) che altre forme similtalas- 
semichc che della talassemia condividono parte del mec- 
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canismo patogenetico dei difetto emoglobinosintelico e le 
caratteristiche clinicomorfologichc (microcitosi, ipocro- 
mia, poichilocitosi, eritroblastosi, iperresistenza osmotica, 
ipersidcrcmia con ipotransferrinemia, aumento variabile 
della Hb F). 

L'arbitrarietà della costituzione di questa classe di a. 
risulta evidente dalla diversità delle forme che da alcuni 
AA. vengono in essa considerate (innanzitutto la ma- 
lattia da Hb Lepore, poi spesso le doppie ctcrozigotie 
per una microcitemia e altre emoglobinopatie - soprat- 
tutto C. S cd E - e persino la persistenza ereditaria della 
Hb F.). 

Comunque sia, mentre può ancora essere accettabile 
l'inclusione tra le sindromi talasscmiche della malattia 
da Hb Lepore (nonostante la presenza di una grossolana 
anomalia qualitativa) in virtù della cospicua riduzione 
della velocità di produzione delPemoglobina anomala, e 
dei citati doppi eterozigotismi nei quali è pur sempre 
presente lo stigma talasscmico, assolutamente separata 
deve essere mantenuta la sindrome da persistenza eredi- 
taria della Hb F. In essa infatti non c presente alcun di- 
fetto di tipo talasscmico, bensì la mancata repres- 
sione della sintesi delle catene y. peculiari della Hb F, 
in conseguenza della mancata attivazione paragonatale 
della sintesi delle catene fi e 8, proprie delle emoglobine 
adulte normali. Che questa sindrome non abbia nulla 
a che spartire con le talassemie è dimostrato dal fatto che, 
anche nel soggetto omozigote, non vi è a. né sono pre- 
senti anomalie eritrocitarie morfologiche (Wheeler e 
Keevens, 1961); inoltre la Hb F è distribuita in maniera 
assolutamente omogenea in tutte le emazie, mentre nella 
talassemia ad emazie contenenti Hb F e Hb A in varia 
misura si accompagnano altre nelle quali c dimostrabile 
solo Luna o l'altra di esse (Conley e coll.. 1963). 

Abbiamo già accennato al quadro morfologico cd cma- 
tochimico delle talassemie e delle situazioni similtalas- 
semiche, in base al quale esse rappresentano quella se- 
zione della nostra classificazione che si intitola alle a. 
ipocromiche iperrigenerative e ipersìderemiche. 

Prenderemo ora brevemente in esame il meccanismo 
palogenetico centrale del difetto responsabile della de- 
ficienza cmoglobinosintetica che è alla base dello stig- 
ma talasscmico; la sua clucidazione renderà più agevole 
la comprensione della pluralità dei difetti microcitemici 
esistenti in natura c nel contempo permetterà di definire 
con maggior nitidezza i confini che separano la micro- 
citemia dalle emoglobinopatie. È noto che nell'uomo si 
succedono, in ordine cronologico e parallelamente al pro- 
gredire dell'ontogenesi, le emoglobine Gower 1. Gower 2, 
F, A c A,. Le Hb Gower sono dimostrabili nell'embrione, 
la F costituisce il pigmento eritrocitario predominante 
nel feto, le A e A, sono le Hb normali dell'adulto (pre- 
senti in proporzione di ca. 97:3). 

Ciascuna di queste emoglobine è costituita da 4 ca- 
tene polipcptidichc che, con Teccczione della Gower 1, 
sono a 2 a 2 uguali; si tratta quindi di 2 coppie di poli- 
peptidi una delle quali c sempre rappresentata da catene 
a. l'altra da catene ') nella Hb A, S nella HbA*, y nella 
Hb F cd t nella Hb Gower 2. La Hb Gower 1 è invece 
un tetramero di catene c, poiché queste vengono sin- 
tetizzate nell'embrione in una fase talmente precoce che 
la sintesi di catene * ancora non ha avuto modo di ini- 
ziarsi (Hecht e coll., 1966). 

La formula costitutiva delle emoglobine citate può 
quindi venire così rappresentata: 

Hb A - oc,* Hb A, = <x./ J,**i Hb F ■= fa r ; 

Hb Gower 1 — e 4 oower ; Hb Gower 2 *= a,* i, 00 * 0 ; 
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dove per s A si intende la catena * della normale Hb A. 
per 3 A * la catena nella normale Hb A, e cosi via. 

La sintesi di ciascuna di queste catene avviene ad 
opera di almeno I gene strutturale (v. fig. 22), il quale 
è sotto il controllo di almeno I gene regolatore. Mentre 
nelle emoglobinopatic sopravviene una mutazione inte- 
ressante il gene strutturale, per cui viene ad essere sinte- 
tizzata. a velocità normale, una catena nella quale la se- 
quenza degli aminoacidi è anomala e che perciò acquista 
un comportamento diverso da quello normale, nella ta- 
lasscmia l’evento mutante colpisce il gene regolatore; 
di conseguenza verranno prodotte catene qualitativamente 
normali ad una velocità ridotta. 

Si potranno dunque realizzare situazioni microcitcmichc 
diverse, a seconda del tipo di catena la cui formazione 
viene inibita. Se tale catena e la ?. comune a tutti i tipi 
di emoglobina fisiologica presenti nel feto e ncH’adullo. 
si assiste alla riduzione della produzione di tutte le forme 
di emoglobina in misura proporzionale al loro ammon- 
tare fisiologico; si viene peraltro a stabilire un eccesso 
relativo di catene y o di catene fi inutilizzate che, in un 
ambiente genico favorevole (Wasi e coll.. 1964», possono 
condurre alla formazione di tetrameri y nel feto (Hb 
Bart’s • Y» r l e di tetrameri fi nell’adulto (Hb H 3, A ) 
(Jones e coll., 1959). Tale condizione e detta talasscmia a. 

Quando invece sia inibita la sintesi di una delle catene 
specifiche (ad es. la >). solo l’emoglobina interessata verrà 
prodotta in misura inferiore (nell’esempio, la HbA). 
Qualora, come nell’esempio citato, l’emoglobina colpita 
sia presente di norma in quantità rilevanti, non si assiste 
alla normale repressione della produzione delle catene y 
per cui. con fini evidentemente compensatori, viene man- 
tenuto ancora nell’adulto un assetto emoglobmico di tipo 
fetale. Questa situazione e detta talasscmia fi e va ricor- 
dato, ad onore della Medicina italiana, che fu Vecchio 
(1948) a identificare per primo la presenza nelle emazie 
talassemiche di un’emoglobina abnormemente alcaliresi- 
stente. presto riconosciuta come Hb F da Liguon (1951). 
La sintesi della Hb F è favorita nella talassemia fi anche 
dalla ricca disponibilità di catene * libere, non utilizzate 
per la formazione della Hb A; queste catene a in eccesso 
possono rendere ragione dell’aumento della Hb A, di- 
mostrabile nella microcitcmia eterozigote (Kunkel e coll., 
1957). 

In considerazione dei dati esposti, riesce dunque age- 
vole rendersi giustificazione della sovraccennata plura- 
lità delle talasscmic. Vi sono dunque talasscmic * e ta- 
lassemie fi (Ingram e Stratton, 1959), talassemie 8 (Fessas 
e Stomatoyannopoulos. 1962), y (Hamilton e coll., 1962), 
8-3 (Frascr e coll., 1964). o-$ (Fessas, 1965). 

Nell’ambito delle singole forme talassemiche esistono 
inoltre diverse varietà biochimiche e genetiche, che per 
la talasscmia i sono almeno 2 (Quattrin e coll., 1961) e 
per la talassemia 3 sono certamente più numerose (v. 
tab. Vili). Particolarmente interessanti, per le speculazioni 
cui si prestano, sono le forme di talasscmia fi con Hb A, 
ed F normali (Fessas, 1964) e Hb A, abbondante isolata 
(Quattrin e coll.. 1965; Ncnci e coll., 1967), manifestazione 
forse, quest’ultima, di una monoespressività del trai! ta- 
lasscmico. 

Malattia da Hb lepore 

Questa forma anemica presenta caratteristiche che la 
pongono in una posizione intermedia tra le microcilemic 
e le emoglobinopatic, in quanto, come e stato sopra ac- 
cennato, oltre alla riduzione della velocità di sintesi cmo- 
globinica è anche presente una grossolana alterazione 
qualitativa. La singolarità dell’anomalia sta nel fatto che 
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Fig. 22. Regolazione genica della sintesi delle catene globi- 
niche. 


la catena polipcptidica non-* della Hb Lepore e costi- 
tuita dalla fusione della parte N-tenninale della catena 3 
con la C-terminalc della catena fi. come conseguenza di 
un discgualc crossing-over tra i geni emoglobinici fi e 3 
(Baglioni, 1962). 


TAB. Vili. PLURALITÀ BELLI 

TALASSEMIE p 

\ ariante 

Assetto genico 

Omozigote 

F.terozigote 


Talasscmia fi 

Anemia grave 
Hb A presente, 

Hb F preponde- 
rante 

Hb A, aumentata 
llb F normale 

Talasscmia fi 

Come sopra 

Hb A, aumentata 
Hb F aumentata 
(ca. 5TÌ> 

Talasscmia 3 

Anemia grave. As- 
senza di Hb A (so- 
lo HbFc Hb A,) 

Come sopra 

Talassemia fi 

Anemia modesta. 
Assenza di Hb A 

Hb A, aumentata 
Hb F aumentata 
(10-20%) 

Talassemia 3 (•) 

Non noto 

Hb A, normale 
Hb F normale 

Hb A, abbondante 
isolata 

Anemia emolitica 
grave. HbA, ele- 
vata. Hb F norma- 
le. Assenti le stig- 
mate talassemiche 
eri tradurle 

llb A, aumentata 
Hb F normale 


(•) diverta dalla talattemla 3-fì 
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Dal punto di vista clinico questa discmoglobincmia e 
in grado di sostenere un'a., allo stato eterozigote, e un 
quadro di rafossemia maior nel Pomo/ igotc. Anche la mor- 
fologia eritrocitaria è la stessa del morbo di Cooley, 
salvo una minore eritroblastosi periferica. Le Hb A c A. 
sono assenti (assenza di catene fi e £ normali), per cui 
sono presenti solo Hb F c Lepore nel rapporto 2:1 (Qual- 
trin c coll.. 1966). 

Sìndromi similtalassemiche per doppio eterozigotismo tra 
un gene talassemico e uno emoglobinopatico 

Quando ognuna delle due forme morbose è determinata 
da un gene autosomico indipendente, la frequenza delle 
situazioni di doppio eterozigotismo per entrambe le 
condizioni considerate é proporzionale all'incidenza di 
queste ultime. Tali associazioni sono perciò particolar- 
mente frequenti là dove piu alta c l'incidenza delle due 
stigmate. Data la grande diffusione della Hb S (specie 
tra soggclti di razza negra) c della Hb E (nel sud-est 
asiatico), i doppi eterozigotismi più frequenti c di mag- 
giore interesse clinico riguardano appunto l'associazione 
di una di queste emoglobine patologiche e. per ragioni 
che illustreremo, la talassemia fi. 

Fu anzi sulla base della scoperta c dello studio di 
queste situazioni di doppio eterozigotismo che si pro- 
dusse un notevole incremento delle conoscenze riguardanti 
le stesse talassemie, poiché si ottennero dati dimostrativi 
per la già sospettata eterogeneità di esse c utili per l'ap- 
profondimcnto delle nozioni relative alla lesione biochi- 
mica talassemka. 

Le determinazioni cmoglobiniche in pazienti eterozi- 
goti sia per la Hb S che per la talassemia (condizione 
denominata microdrcpanocitosi da Silvcstroni e Bianco, 
l944-*45, che per primi la descrissero) dimostrarono la 
presenza di percentuali di Hb S che si discostavano dal- 
l’attesa (pari al 50% a causa dell'assetto genico eterozi- 
gote) talora in difetto, più spesso in eccesso, raggiun- 
gendo limiti dell’ 80% (Zuelzer e coll., 1956). La stessa 
variabilità, nei confronti dei valori teoricamente preve- 
dibili, veniva nel contempo riscontrata in soggetti etero- 
zigoti per la talassemia e la Hb C (Singer e coll., 1954; 
Zuelzer e Kaplan, 1954). 

Singer e coll. (1957) avanzarono l'ipotesi che le citate 
fluttuazioni potessero essere manifestazione di una plu- 
ralità dei geni talassemici: differenti l'uno dall’altro nella 
loro capacità di inibire la sintesi della Hb A. Nel 1959 
Ingram e Stratton proposero la suddivisione delle talas- 
semic in due grandi categorie: x c fi. di cui la * si mo- 
strava non-intcragcnte c la fi invece interagente nei con- 
fronti della Hb S (intendendo per « interazione» l'innal- 
zamento della percentuale dell’emoglobina patologica di- 
pendente dalla presenza del gene talassemico). 

Come abbiamo già avuto occasione di precisare, le Hb 
anomale sono il frutto della mutazione del gene struttu- 
rale preposto alla sintesi di una delle due coppie delle ca- 
tene poli pepi ittiche globiniche, che assumono quindi strut- 
tura c comportamento anormali. Cosi la mutazione del 
gene x porta alla sintesi di catene x diverse dalle * A nor- 
mali, ad es. di catene «« che combinandosi con normali 
catene fi A danno origine alla Hb Q= analoga- 

mente una mutazione del gene fi può portare alla sintesi 
di catene fi abnormi, ad cs. le fi* che, unendosi alle nor- 
mali catene a A , conducono alla formazione della Hb S 
dell'a. drepanocitica, che è perciò una Hb** A 3i*. Simil- 
mente la produzione di una variante delle catene $ è 
responsabile della costituzione della Hb B. !,**,»• 
(Horton c coll., 1961). c così via. 

Poiché le catene x sono comuni a tutti i tipi di emo- 


globine fisiologiche, c a quelle che sono patologiche per 
la catena non-x, il loro difetto di sintesi, quale si veri- 
fica appunto nella talassemia a. provoca una riduzione 
della velocità di produzione di esse tutte, normali c pa- 
tologiche. in misura grosso modo equivalente: le emo- 
globine patologiche che sono presenti in soggetti porta- 
tori del troll x-microcitcmico sono dunque rappresentate 
in concentrazioni inferiori (in senso assoluto) a quelle 
dimostrabili in pazienti eterozigoti per la sola cmoglo- 
binopatia in questione. La talassemia a è quindi « non- 
interagente ». 

Nella talassemia fi viene invece unicamente inibita la 
sintesi della Hb A (a a A fj s A ), mentre le Hb A s ed F, cosi 
come ogni altra Hb patologica contemporaneamente pre- 
sente (purché di tipo non-a), risultano esaltate per la 
più ampia disponibilità di catene a libere, e la loro con- 
centrazione apparirà percentualmente ancora piu elevata 
a causa della depressione della produzione della maggior 
componente cmoglobinica dell'adulto normale. La quan- 
tità di emoglobina anomala risulta quindi, nei doppi 
eterozigoti per la talassemia fi c ogni cmoglobinopatia 
non-x. superiore a quella accertabile presso l'ctcrozigotc 
semplice per la sola emoglobina patologica. Questa è la 
ragione per cui la talassemia fi si comporta come « in- 
teragente » nei versi di tali emoglobine anormali. 

Da quanto c slato esposto risulta inoltre chiaro che 
il concetto di « non interazione » della talassemia * ri- 
guarda solo le cmoglobmopatic di tipo non-» (quali ad es. 
le Hb C, D. E, S): è logico infatti attendersi che tale 
talassemia sia invece « interagente » con le varianti al 
focus x, ad es. con la Hb Q che. se associata alla talas- 
scmia x, costituisce il 100% della emoglobina negli eri- 
trociti di tali soggetti (Velia e coll., 1958). 

Il fenomeno dell'Interazione non costituisce solo un 
modello di particolare interesse conoscitivo e specula- 
tivo, ma possiede anche una controparte sul piano cli- 
nico. quando la sintomatologia sia, almeno in parte, 
correlata alla quantità di Hb patologica presente nelle 
singole emazie (ad es. nel caso della Hb S). 

Le emoglobine anomale, la cui presenza è stata de- 
scritta in Italia, sono le Hb S, D, N, L, C, G, J, P, K, 
Alexandra, Mexico. Roma, Caserta. Galliera-Genova 
(Quattrin e coll., 1968): abbiamo infatti considerato come 
talasscmichc le Hb Lepore, H c Bart’s. Data la relativa 
frequenza con la quale si riscontrano nel nostro territorio 
le Hb S, C, c D, queste assumono un particolare rilievo 
in rapporto al presentarsi di non rari casi di doppio ctc- 
rozigotismo tra queste Hb anomale e la diffusa talas- 
semia fi; per l'elevata incidenza del frali relativo alla 
Hb E nel sud-est asiatico si impone all'attenzione l'asso- 
ciazione talassemia fi-Hb E. Si tratta in ogni caso di forme 
« interagenti » che conservano i caratteri cilomorfologici 
tipicamente talassemici, cui possono sovrapporsi pecu- 
liarità connesse alla presenza delle singole Hb patologiche 
(ad cs. Hb C e S). Sono dunque, questi doppi eterozi- 
gotismi, vere sindromi similtalassemiche che decorrono 
clinicamente talora con un quadro di morbo di Cooley 
(talassemia fi-Hb E; talassemia fi-Hb S), talora invece 
con una sintomatologia più lieve, tipo talassemia inter- 
media. come nelle situazioni talassemia fi- Hb C, talasse- 
mia fi-Hb D. 

Dopo il morbo di Cooley, l’associazione talassemia 
fs-Hb S (o microdrcpanocitosi, o morbo di Silvcstroni e 
Bianco) rappresenta la sindrome simillalassemica più fre- 
quente in Italia, specie nelle regioni meridionali (nel Delta 
Padano, culla della talassemia in Italia, la Hb S non é 
presente). 

Degli altri doppi eterozigotismi esistenti tra le forme 
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talasscmichc cd cmoglobinopatichc rammentiamo le as- 
sociazioni Hb Lepore-talassemia 's, llb Lepore-ialas- 
scmia talasscniia fi-Hb F ereditaria persistente, e 
altre combina/ioni interessanti la talassemia * e le Hb 
S. Q. I. 

Doppio etcrozigotismo tra il gene microcitcmico e altri 
geni emolitici non talassemici né emogloòinopatici 

Si tratta essenzialmente del l'associazione talassemia 
ellittocitcmia ereditaria <o microvalocitosi). Il fenotipo 
eritrocitario è nella grande maggioranza dei casi di tipo 
microcitcmico (lìg. 23); l'a. non riveste mai carattere di 
gravità (Ncnci c coll., 1967). È una situazione di difficile 
identificazione, il che rende ragione della discrepanza tra il 
numero delle osservazioni descritte c quello atteso sulla 
base della frequenza dei singoli geni nella popolazione 
italiana. 

Emoglobinopatie D ed E 

Vengono descritte in questa sezione perché rappresentano 
le uniche forme cmoglobinopatiche nelle quali (a somi- 
glianza di quanto si verifica nella Hb Lepore) unitamente 
all'alterazione qualitativa è presente anche un rallenta- 
mento della velocità di sintesi cmoglobinica. Il quadro 
ematico periferico è perciò quello di un'a. microcitica 
ipocromica con leptocitosi, presenza di cellule a ber- 
saglio e iperrcsistenza osmotica, del tutto simile perciò 
a quello talasscmico. La rcticolocitosi è peraltro di entità 
contenuta. Entrambe queste emoglobine sono il prodotto 
di una sostituzione aminoacidica riguardante l’ac. glutam- 
mico (ac. glutammico -glutammina c ac. glutammico - 
lisina). Il quadro clinico della Hb D omozigote è del 
tutto sovrapponibile a quello dell'associazione talassemia 
Ji-Hb D (v. sopra); quello della Hb E omozigote è invece 
assai più lieve della condizione da doppio eterozigo- 
tismo Hb E-talasscmia £. 

Per ulteriori notizie si rimanda alla consultazione della 
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CLASSIFICAZIONE 

Dall'esame della tab. VI (coll. 1831-1832) risulla evi- 
dente che. delle a. figuranti nella categoria delle forme 
ipcrcromiche, tali sono da considerarsi senso slrictiori solo 
le forme iporigcncrativc. siano esse ipcr- o iposidcrcmichc. 
Le forme ipcrrigenerativc di questo gruppo sono infatti 
delle a. normo-ipcrcromiche. nel senso che il difetto che ne è 
alla base non provoca per se stesso la produzione di emazie 
ipcrcromiche: la loro variabile ipcrcromia è invece es- 
senzialmente funzione del grado della rcticolocitosi, la 
quale può raggiungere in queste forme entità tali da in- 
fluenzare sensibilmente i parametri biochimici critrocitari 
medi. L’accelerata maturazione critrocilaria, della quale 
la rcticolocitosi c la più appariscente manifestazione, con- 
duce infatti alla liberazione dal midollo di eritrociti che in 
seguito all'intenso stimolo critropoietinico hanno saltato 
una divisione maturativi c possiedono quindi un volume 
globulare e un contenuto emoglobinico superiori alla nor- 
ma. Per queste ragioni le varietà ipcrrigenerativc delle forme 
a variabile ipercromia (o normo-ipcrcromiche) verranno 
considerate tra le a. normocromichc. Vere rappresentanti 
della categoria delle a. ipcrcromiche rimangono perciò 
solamente le a. megaloblastiche e le a. da carenza pluri- 
fattoriale che con le prime sono strettamente apparentate. 
Non sarà inutile riprendere ancora il concetto, già sotto- 
lineato. secondo il quale questa classificazione a base 
morfologica - non si limita solo a rispettare i reperti 
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citomorfologici dimostrabili nelle diverse a., ma riveste 
anche un significato patogcnctico. Se infatti tutte le a. 
ipocromichc vedono al centro della propria genesi un’in- 
capacità alla sintesi della emoglobina (vuoi dell'eme. vuoi 
della porzione globinica), le a. ipcrcromichc sono acco- 
munate dalla uniformità della propria patogenesi, ricon- 
ducibile in tutti i casi ad una prevalente inefficienza dei 
processi di maturazione cellulare. 

Le a. ipercromichc iporigenerative si possono cosi sud- 
dividere: 

a) forme i per si dere miche: a. megafohlas ! iche da'. 

1) deficienza di Vit. B u per: difetto primitivo di 
fattore intrinseco (a. perniciosa congenita e acquisita); 
difetti congeniti del metabolismo c dell'assorbimento; 
altre cause (carenza dietetica, gastrectomia, malassorbi- 
mento, parassitosi, difettosa utilizzazione, aumentata ri- 
chiesta o eliminazione); 

2) deficienza di ac. folico per: difetti congeniti dcl- 
l’assorbimcnto c dell’utilizzazione; deficienze acquisite su 
base carenziale alimentare; deficienze secondarie (malas- 
sorbimento. inadeguata utilizzazione, aumentata richiesta 
o escrezione); 

3) difetto diretto della sintesi di acidi nucleici: aci- 
duria erotica; inibizione competitiva; 

b) forme iposideremicke : a. da carenza plurifat toriate: 
a. nutrizionali; a. da gastroresezione parziale o totale; 
a. da malassorbimento; a. perniciosa primitivamente ipo- 
sideremica; a. ipcrcromica della gravidanza. 

ANEMIE MEGALOBL ASTICHE 

Si tratta di un gruppo di a. il cui denominatore comune 
è rappresentato dall’esistenza di un difetto di sintesi 
detl'ac. desossiribonucleico (DNA) la cui manifestazione 
morfologica, a livello eritropoietico, è costituita dalla 
comparsi* di precursori critrocitari anomali e cioè di me- 
galoblasti. 

Capostipitc di queste forme anemiche è l'a. perni- 
ciosa, la cui descrizione si fa risalire ad Addison (1855), 
il quale peraltro usò la denominazione di a. idiopatica. 
Il termine a. perniciosa fu introdotto pii* tardi (1872) 
da Biermcr {progressive pernicióse Anàmie). Paradossal- 
mente. appare oggi probabile che uno solo dei 15 casi 
allora descritti da Biermer fosse portatore di una ca- 
renza di Vit. B| t (sola causa di vera a. perniciosa), mentre 
gli altri presentavano verosimilmente gli effetti di una 
deficienza di ac. folico, complicata in qualche caso da 
una contemporanca carenza di ferro (Castle, 1970). In 
equivoci del genere, dopo di allora, si incorse ancor fre- 
quentemente c, malauguratamente, la cosa accade tal- 
volta ancora oggi. L’a. megaloblastica da difetto di ac. 
folico è infatti ematologicamente indistinguibile da quella 
conscguente alla pura deficienza di Vit. B„. 

Questa constatazione, unitamente a molti altri dati 
che sono andati via via accumulandosi, paria in favore 
del concetto secondo il quale le anomalie ematologiche 
conscguenti alla carenza di Vit. B,. sono mediate dal- 
l’inefficienza di reazioni enzimatiche folicodipendenti, pro- 
duccndo il difetto di Vit. B, 3 una diminuita disponibilità 
di coenzimi Colici attivi. I dati che confortano tale con- 
vinzione sono molti, e la loro esposizione ci porterebbe 
troppo lontano. A chi volesse approfondire l’argomento 
consigliamo la consultazione della pregevole monografia 
di Chanarm (1969) c la lettura del fascicolo n* 5 (maggio 
1970) del l’America n Journal of Medicine, quasi intera- 
mente dedicato ad un simposio sulla Vit. B,* e sul folalo. 

Ci limiteremo qui a citare solo il fatto, che possiede 
anche un importante risvolto diagnostico c terapeutico. 
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che è possibile ottenere una risposta ematologica soddi- 
sfacente in anemici perniciosi trattati adeguatamente con 
ac. folico. Nei pazienti così trattati non si assiste peraltro 
ad alcun miglioramento della sintomatologia neurologica, 
che anzi nc risulta spesso aggravata in maniera precipi- 
tosa. 

Sono anche stati descritti alcuni pazienti con difetto 
di folato che hanno presentato una reticolocitosi in se- 
guito alla somministrazione di Vit. B, a . In questi soggetti 
però la correzione così ottenuta era solo parziale, poiché 
l’aggiunta susseguente di ac. folico era in grado di provo- 
care una seconda crisi retìcolocitaria (Zalusky c coll., 1962). 

Queste osservazioni suggeriscono la probabile esistenza 
di un’interrelazione tra i due principi antiancmici a li- 
vello di una o più tappe metaboliche comuni o sequenziali 
(entrambe queste vitamine debbono il loro effetto meta- 
bolico alla propria funzione coenzimatica), pur rimanendo 
altri processi essenziali sotto il dominio esclusivo dell’uno 
o dell’altro di essi. Nella trattazione delle a. mcgalobla- 
stiche prenderemo in esame dapprima le caratteristiche 
chimiche c biochimiche della Vit. B ia c dcll’ac. folico; 
discuteremo quindi la natura del difetto centrale delle 
a. mcgaloblastiche c descriveremo i reperti cmatomidollari 
comuni ad esse tutte; procederemo infine aH’csposi/ione 
dei singoli quadri morbosi. 

Chimica e biochimica della Vit. B 12 (o cobalamina) 

La Vit. B, a è una sostanza di colore rosso scuro, del p.m. 
di 1355, contenente I atomo di cobalto posto simmetri- 
camente al centro della molecola (fig. 24). Questa può 
essere considerata costituita da 3 componenti, ciascuno 
dei quali contrae un legame diretto con l’atomo di co- 
balto, e cioè: 

a) il nucleo corrMco : costituito, similmente alle porfìrinc. 
da 4 anelli pirrolici. ciascuno dei quali è legato al cobalto at- 
traverso il proprio atomo di azoto; la struttura spaziale del- 
l’anello cornifico è piatta, le altre due componenti giacciono 
su di un piano ad esso perpendicolare in posizione diametral- 
mente opposta; 

b) il nucleotide benzointidazolico . che consta di una base di- 
mciilben/oirnida/olica congiunta ad un riboso-3-fosfato; 

c) il cianogruppo, o i sostituti equivalenti, legati al cobalto 
atira verso un legame Co-C. 

La cianocobalamina. un tempo ritenuta la vera Vit. B,,. 
presenta appunto un cianogruppo, che probabilmente le viene 
donato dui cianuri presenti nel carbone utilizzato per la sua 
purificazione. 

La cianocobalamina dà per fotolisi l’idrossicobalamina (in 
cui il cianogruppo CN è sostituito da un —OH), la quale, 
in soluzioni neutre o acide, si trasforma in acquocobalamina 
(sostituente: H..O). Tutti questi preparati non sono presenti 
nei tessuti né possiedono attività coenzimatica, la quale è le- 
gata alla presenza, come gruppo sostituente, di un metile o di 
un 5’-dcsossiadcnosilc. 

La desossiadenosileobalamina c la metilcobalamina fungono 
da coenzimi di due diversi gruppi di reazioni enzimatiche e cioè: 

1) gli enzimi glutammicomutasi (a), mclilmatomt CoA-mutasi 
(b), dioldcidrasi (c), ribonuclcotidcrcduttasi (d), cianolamina- 
dcaminasi (c) e Jì-lisinaisomcrasi (f) richiedono come coenzima 
la dcsossiadenosilcobfllamina ; 

2) la metilcobalamina c invece necessaria a enzimi connessi 
con il trasporto delle unità monocarboniosc. catalizzanti le se- 
guenti reazioni: a) mediazione dciromocistcina per la sintesi 
della metionina; b» formazione di metano; c) formazione di 
acetato dal C0 3 ; d) mediazione dell’ac. ribonucleico solubile 
(RNAs). 

Di tutte queste reazioni cn/jmatichc, dimostrate per la mag- 
gior parte in microrganismi, solo due richiedono nell’uomo la 
presenza di coenzimi eobalaniinici (Ib e 2a) e la dipendenza 
dalla desossiadcnosilcobalamina di una terza di esse (Id) (al- 
trimenti documentabile in Lactobaclttus le ic limami) c stata ipo- 
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lizzala su basi speculativi;, ma non provata. Poiché due di 
queste reazioni (Id e 2a) possono essere interessale nella pato- 
genesi delle a. mcgalohlastichc da difetto di Vit. B, s . e la terza 
di esse sta alla base di un importante test diagnostico per tale 
carenza, riteniamo indispensabile soffermarci su di esse. 

Mctilmalonil-CoA-mutasi (coen/ima: 5’-dcsossiadenosilcoba- 
lamina). Questo enzima catalizza la reciproca interconvcrsionc 
fra L-metilmalonil-CoA e il succinil-CoA. Il coenzima cobala- 
minico funge da donatore di idrogeno. Quando la reazione è 
inceppata, nell'uomo si verifica un'aciduria mclilmalonica. 

Ribonucleotidcneduttasi (coenzima: 5'-dcso«iadcnos*lcobala- 
mina). Questo enzima produce la trasformazione di ribonuclco- 
tidi in dcsossiribonucieotidi. costituenti il DNA (fig. 29). Il 
coenzima cobalaminico, necessario per il trasporto di un H" 
nel lactobacilio, non appare indispensabile allo svolgimento 
della reazione suddetta ne in E. coli, né, verosimilmente, nel- 
l'uomo (Moorc e llurlbert. 1966; Silber e coll.. 1970 a). 

5-Mctiltctraidrofolato omocistcina mctiltransfcrasi (coenzima: 
mctilcohalaminal. Provvede al trasferimento di un gruppo me- 
tilico dal 5-nictiltctraidrofolato all'omocisteina, con formazione 
dì metionina e tetraidrofolato (fig. 30). L.a mctilcobalamina 
presta il proprio gruppo metilico per questa operazione. La 
reazione descritta sarebbe non tanto diretta a mantenere un’at- 
tiva sintesi di metionina, quanto invece alla rigenerazione del 
tetraidrofolato libero a partire dalla sua forma metilata (Bu- 
chanan, 1964). Il tetraidrofolato libero sarebbe infatti indi- 
spensabile alla formazione di un altro coenzima folico, il 
5,10-metilcnietraidrolblato, necessario a sua volta per la sintesi 
del timidilato e perciò del DNA (v. sotto). 

Un'inibizione di questa reazione mctioninsintelasica. quale 
quella che si verifica nella deficienza di Vit. B,., produce quindi 
un blocco del metabolismo dei coenzimi felici, denominato 
pittorescamente « trappola metabolica del mctilfolato ». 

V. anche: vitamine. 

Chimica e biochimica dell'ac. folico 

Viene compresa sotto questo nome (o quello di folato) 
una serie di composti dotati di una particolare attività 
vitaminico-cocn7imatica e di una struttura basilare co- 
mune, rappresentata da un nucleo di ac. ptcroico (pte- 
ridina - ac. p-aminobenzoieo) cui e congiunto un nu- 
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mero variabile di radicali di ac. glutammico (fig- 25). 
L‘ac, pteroilglutammico possiede solo un radicale L-glu- 
tammico, lo ptcroildiglutammico 2, e così via fino allo 
pteroilcptaglutammico. 1 complessi poliglutammici sono 
detti « coniugati », e gli enzimi che li scindono sono detti 
« coniugasi ». 

L*ac. pteroilcptaglutammico non viene utilizzato come tale 
dai microrganismi, ma lo è. come fattore di crescita, dai polli 
e dai ratti. L'importanza dei coniugati risiede nel fatto che essi 
costituiscono il 75 dei folati presenti nella dieta; nei tessuti 
animali e negli eritrociti sono ia l'orma di folato di maggior 
concentrazione. Le coniugasi folichc sono presenti, nell'uomo, 
sìa nel siero che nei succhi intestinali. L*ac. pteroilglutammico 
rappresenta l'ac. folico propriamente detto. L’ac. folico (pte- 
roilglutamma(o) ha un p.m. di 441,4 ed e scarsamente solubile 
sia in acqua che nei solventi organici, mentre il suo tale di- 
sodico è fortemente solubile. L'esposizione alla luce (ultravio- 
letto) produce la sua scissione in pteridina e in un'aminu aro- 
matica. L'ac. folico e attivo solo in forma ridotta: l'enzima a 
ciò deputato, la diidrofolicoreduttasi. aggiunge dapprima 2 
idrogeni in posizione 7 e 8 (ac. 7,8-diidrofolieo o FH S ) e quindi 
altri due. a formare il 5.6,7,8-tctraidrofolato o FH,. La ri- 
duzione può anche essere ottenuta chimicamente, ma in tal 
caso il prodotto della reazione è composto da diastcrcoisomcri 
mentre la sola forma L e biologicamente attiva. Gli acidi fo- 
lici ridotti acquistano attività coenzimatiche diverse a seguito 
di sostituzioni interessanti atomi del nucleo ptcroico. 

L'ac. 5-formiltetraidrofolico (5-HCO-FH,) detto anche ac. 
folinico (o ciirotorum factor) non è presente in natura. La sua 
importanza risiede nella sua facile oitcnibilità in via industriale 
dal 10-formilfolato, sostanza di assai facile sintesi, e nell’essere 
l'unico folato stabile in forma ridotta. 

L'ac. 10-formiltctraidrofolico (IO-CHO-FH4) costituisce il 
formiate attivo utilizzato nella sintesi purinica. Viene sinte- 
tizzato ad opera della FU, -formi lasi dal formiate (HCOOH) 
e dal FH,. 

L'ac. 5-formiminotctraidrofolico (5-CHNH-FH,) si forma 
per degradazione delle purinc e, particolare importante sfrut- 
tato ai fini diagnostici, dcU’istidina, via formiminoglutammato. 
Il gruppo formiminico viene quindi accettato dal FH, a for- 
mare appunto il 5-CHNH-FH,. 
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Fig. 25. Struttura fondamentale dei folati: ac. pteroico, ac. ptcroilglutammico (ac. folico propriamente detto), ac. ptcroiltriglu- 
tammico. 


L’ac. 5,10-mctcniltctraidrofolico (5,10-CH FH 4 ), coenzima 
folico interessato, come il IO-CHO=FH 4 , nei processi di sin- 
tesi delle purine. origina da quest'ultimo per una conversione 
-CHO^-CH- operata dalla 5,10-CH FH*-cicloidrolasi. 

L’ac. 5,10-mciilcntetraidrofolico (S.IO-CH 2 -FH 4 ). che entra 
come coen/ima nei processi di sintesi del timidilato (v. sotto), 
origina daH'interconversionc serina-glicina che provvede, attra- 
verso la senna idrossimetiltransfcrasi (nc c coenzima il piri- 
dossalfosfato) alla meiilaztaoe difetta del letraidrafolato. 

L'ac. 5-mctiltctraidrofolico (5-CHj*FH|), donatore di me- 
tile per la reazione mctioninosintctasica cobalaminodipendente 
innanzi descritta, origina per riduzione del 5,10-CH S -FII 4 ad 
opera di una reduttasi specifica (si ritiene che la reazione 
non sia reversibile). 



Fig. 26. Sintesi delle purine folicodipcndenti. I) Introduzione 
de! C-8 nel nucleo purinico. 2) Introduzione del C-2 c chiu- 
sura del nucleo purinico. 
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Reazioni enzimatiche richiedenti coenzimi folici 

Sono reazioni sintetiche preposte al trasferimento di frammenti 

monocarboniosi. 

1. Sintesi pur mica. - 1/ac. folico interviene nel trasferimento 
del carbonio presente in posizione 8 e 2 del nucleo purinico 
(fig. 26 ). 

La prima di queste operazioni (catalizzata dalla glicinamide- 
ribonuclcotidctransformilasi) si attua attraverso la formi (azione 
di detto nucleotidc, coenzima c donatore il 5.IO-mctcnil-FH 4 . 

La seconda reazione» mentre provvede al carbonio in posi- 
zione 2. chiude nel contempo l'anello purinico a formare ac. 
inosinico; il carbonio donalo deriva dal 10-formil-FH 4 che 
opera come coenzima della 5-amino-4-imidazolcarbossamidc- 
ribonucleotide (AICAR)-transformilasi e donatore di formiate 
all'AlCAR. 

2. Sintesi pirimidinica. - Il 5,IO-mctilcn-FH 4 interviene qui 
come coenzima della timidilatosintctasi donando un gruppo 
mctilcnico che. ridotto estemporaneamente a metile per la con- 
temporanea ossidazione del FH, a FH 2 . viene utilizzato per 
la meiilazionc deH uridilato. provvedendo cosi alla sintesi del 
timidilato (fig. 27). Deve essere sottolineato che il 5-mctil* 
FU, non c utilizzabile per questo tipo di metilazionc. Si ritiene 
che questa reazione costituisca l'elemento limitante la velocità 
di sintesi del DNA nei mammiferi. 

3. Sintesi della mctionina. - Ripetiamo qui (v. anche sopra: 
chimica e biochimica della l'it. /?, s > che la reazione di metila- 
zionc dcH’omocistcina a mctionina, realizzata da un enzima 
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(metioninosintctasi) contenerne la metilcohalamina come gruppo 
prostetico, necessita del gruppo metilico del 5-metil-FH 4 . 
Il gruppo metilico, intermediaria la Vit. B„, viene cosi trasfe- 
rito airomocistcìna, dando origine a FH 4 libero. 

4. Sintesi proteica. - Ncll*£. eoli il 10-formil-FH* e il 5.10-mc- 
tcnil-FH 4 provvedono alla formilazione del mctionil-RNAs, 
dando cosi inizio alla sintesi proteica. Il coenzima è probabil- 
mente richiesto sotto forma di poliglutaminato. 

Natura del difetto nelle anemie rocgaloblastichc 

Quando esiste un difetto di cobalanuna o di folato la 
struttura c il numero dei cromosomi delle cellule a ra- 
pido rinnovamento sono alterati. Una quota importante 
di mctafasi osservate in colture midollari di pazienti con 
a. mcgaloblastica è ipodiploide (Ford e coll., 1958; Astaldi 
e coll., 1962). Gli stessi cromosomi presentano anomalie, 
consistenti in rotture o incompleta contrazione e gigan- 
tismo cromosomico (Astaldi e coll., 1962; Heath, 1966). 
In uno studio di Powsncr c Bcrman (19651 la lunghezza 
media dei due cromosomi n° I era di 8 , (contro i 5,2 
della norma). Ciò dona ai cromosomi quell'aspetto più 
«slanciato» che già era stato notato da Fieschi (1937) 
e può rendere ragione dell'apparenza piu delicata del re- 
ticolo cromatinico nucleare dei megaloblasti. Queste alte- 
razioni morfologiche sono la manifestazione visibile del 
difetto di sintesi di DNA che si realizza in conseguenza 
della carenza di coenzimi folici o cobalaminici. 

Il difetto nella carenza di ac. folico 
Da quanto esposto in merito alla biochimica dei coenzimi 
folici, risulta che questi sono necessari sia per la sintesi 
di basi puriniche che per quella di una base pirimidinica 
(timina) degli acidi nucleici. Come è noto, nella compo- 
sizione del DNA c del RNA entrano basi sia puriniche 
che pirimidiniche, riportate nella fig. 28. 

Un difetto della sintesi purinica deve coinvolgere perciò 
contemporaneamente sia il DNA che il RNA. La com- 
promissione del primo di essi è verosimilmente prevalente 
a causa della contemporanca deficiente sintesi di timina, 
base pirimidinica esclusiva del DNA, la cui velocità di 
produzione c supposta costituire l'elemento limitante, già 
in condizioni normali, il ritmo di sintesi del DNA. Questa 
presunzione è necessaria a spiegare il reperto di un au- 



Fig. 28. Composizione in basi puriniche e pirimidiniche del 
DNA c RNA. 


mento, invece che di una diminuzione, del RNA nei me- 
galoblasti. Si può cosi supporre che il prolungamento 
della fase S del periodo intermitotico, dovuto al rallen- 
tamento della sintesi di nuovo DNA per la reduplicazione 
cromosomica, comporti un accumulo di RNA citopla- 
smatico. Questo è almeno quanto si verifica nelle mu- 
tanti di E. coli cresciute in un mezzo privo di timina 
(Beck, 1964). Durante la prolungata fase intermitotica 
prosegue la sintesi proteica, per cui la cellula acquista 
dimensioni superiori alla norma. 

Il difetto nella carenza di cobalamina 
All'inizio di questo capitolo sono state esposte le ragioni 
in base alle quali si ritiene che il difetto dovuto alla de- 
ficienza di Vit. B,, si realizzi attraverso una deficiente 
utilizzazione di ac. folico. Poco seguito ha infatti raccolto 
l'ipotesi di Beck (1964) che vedeva risiedere il difetto 
dcll'a. perniciosa in un'inibizione della conversione di 
ribosidi in desossiribosidi, per un difetto dell’enzima ri- 
bonuclcotidcrcduttasi richiedente appunto come coenzima 
la 5 -desossiadenosilcobalamina ( fìg. 29). Il difetto di questo 
enzima porterebbe infatti ad una rallentata sintesi del 


AJCNlNA - RIBCSO • P ..-V -» A OC Ni N A CCSOSSWIBOSO - P * ADfNTNA -DCSGSStfUROSO - P - PFÌ 


iUANINA FUSO*» P _°» r _ » G 4 MMNA • DE 3 O 3 SIPI 60 S 0 P » lilMNJNA Of SOSSlRlBOSO -P-PP 


CITOSWA- RI 8060 -P _ + CHOSMA -QFSOSSA&eoSO - P . ^ CHOSINA • OESOSWfìlBOSO -P-PP 


•JRACtlfc-RIBOSO-P — UflACUX-OF&OSSRfBOSQ -P 


Turni* io WPtwIiMi 


Fìg. 29. Reazione nbonudeolidcreduttasìca. {Da Larizza e Grigliarli). 
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Fig. 30, Rapporti intercorrenti tra 
coenzimi folici c me tikoba lamina. Si 
noti raccoppiamcnto tra reazione nic- 
tioninsintctasica c processi di rige- 
nerazione del letraidrofolato libero (FH,) 
a partire dal 5-metil-FH,. La carenza 
di Vit. B,- produce a questo livello un 
inceppo metabolico detto « trappola del 
metiltolato». {Da Nixon e Berlino, 1970 , 
con alcune modifiche). 


liinidilato che, come esposto precedentemente, viene 
normalmente prodotto per mctilazionc del desossiuri- 
dilato (reazione folicodipendente: fig. 27). Questa ipotesi 
consentirebbe inoltre di spiegare agevolmente il normale 
o elevato contenuto di RNA che accompagna il difetto 
del DNA nei megaloblasti (è appena il caso di ricordare 
che lo zucchero del RNA è il riboso, mentre quello dei 
nucleotidi del DNA è il desossiriboso). Questa brillante 
ipotesi non è però suffragata dall'evidenza sperimentale, 
anzi da questa viene contraddetta poiché vi sono prove 
dell’indipendenza della ribonuclcotidercduttasi umana dalla 
presenza o meno di coenzimi cobalaminici (Moore e 
Hurlbert, 1966; Silber e coll., 1970 a). 

Sempre maggior consenso è invece andata guadagnando 
la teoria di Herbert e Zalusky (1962) e Buchanan (1964), 
detta della trappola metabolica del me ti! fidalo . Questa 
ipotesi parte dalla considera/ione che il folato del siero 
dell'anemico pernicioso c quasi esclusivamente sotto for- 
ma di 5-mciil-FH*. che costituisce il coenzima folico do- 
natore del melile necessario alla sintesi della mctionina 
da parte della mctioninsintetasi cobalaminodipendente. 
Questa reazione costituirebbe infatti l'unica via disponi- 
bile per la rigenerazione di FH* libero, necessario per la 
produzione del coenzima folico (5,IO-metilene-FH«) in- 
dispensabile a sua volta per la sintesi del timidilato. 

A riprova dcU*csattcz/a di tale modo di vedere suona 
la constatazione che il midollo megaloblastico c inca- 
pace di convertire il 5-mctil-FH* in 5.10-metilenc-FH 4 a 
meno che non venga aggiunta la cobalamina (Metz e 
coll., 1968). 

La fig. 30 (da Nixon e Benino, 1970) rappresenta sche- 
maticamente il punto nevralgico dell’interazione tra coen- 
zimi folici e cobalaminici. 

Il difetto metabolico ora descritto è certamente solo 
uno dei diversi che originano dalla carenza di Vit. B 13 , 
Se infatti ad esso possono essere ricondotte le manife- 
stazioni anemiche della malattia, di necessità altri debbono 
esistere, uno o più dei quali sono responsabili delle 
manifestazioni neurologiche che cosi tipicamente sono 
presenti nell'anemico pernicioso e che invece non sono 
dimostrabili in caso di carenza di ac. folico. 

Le alterazioni biochimiche che stanno alla base degli 
errori congeniti del metabolismo della Vit. B l3 , dell'ac. 
folico e della sintesi pirimidinica (aciduria orotica) ver- 
ranno descritte in successivi paragrafi di questo capi- 
tolo poiché alcune peculiarità, singolari di ciascuna di 
tali condizioni, ne richiedono le trattazione a parte. 
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Cinetica della Vit. B12. Test diagnostici per la sua carenza 

1. Disponibilità negli alimenti. - Sono particolarmente ricche 
di cobalamina le carni c soprattutto il fegato; in minor misura 
il latte c il formaggio. Essa c invece assente negli alimenti di 
natura vegetale (al contrario di quanto si verifica con l’ac. fo- 
lico). I batteri della fiora intestinale degli erbivori (c in particolar 
modo dei ruminanti) sono capaci di sintetizzare la Vit. B, s 
necessaria ai fabbisogni dell'ospite. I ruminanti sono infatti 
l'unica specie animale nella quale si verifichi una patologia 
anemica da deficienza di apporto di cobalto. 

È stato calcolato che una dieta mista di tipo occidentale as- 
sicura l’apporto di 5-70 pg di Vit. B,« prò die. 

2. Assorbimento. - Le cobalamine. rese disponibili ad opera 
dei processi protcolitici gastrointestinali, si legano secondo un 
rapporto molare di 1 : 2 al cosiddetto /attore intrinseco di Cosile, 
una glicoproteina alcalistabilc del p. m. di 50-60.000, prodotta 
e secreta dalla mucosa gastrica del fondo e del corpo dello 
stomaco, abbastanza sensibile alla digestione peptica. Con- 
tracndo rapporti con la cobalamina, il fattore intrinseco (FI) 
dimcrizza acquistando nel contempo una maggior resistenza 
alta proteolisi peptica. La Vii. B, t . per suo verso, quando è 
legata al FI è maggiormente protetta nei confronti dcll’assorbì- 
mento competitivo da parte di certi parassiti intestinali. 

Il complesso cobalamina-FI viene quindi adsorbito sulla 
superficie dei processi microvillosi delle cellule epiteliali della 
mucosa dell'ileo distale; la cobalamina viene in seguito rila- 
sciata. attraverso un processo di captazione attiva, all’interno 
della cellula intestinale, mentre il FI rimane sulla superficie di 
essa, ove può accettare un secondo carico di Vit. B,, libera. 
Dalla parete intestinale la Vit. B n passa nel circolo portale 
nel quale c reperibile legata ad una proteina vetlrkc, la transco- 
balamina (un'*, -globulina), che provvede al trasporto della 
vitamina ai depositi c nei luoghi della sua utilizzazione. Lsiste 
anche una seconda proteina vcttricc, una ^-globulina, forse 
possedente funzioni diverse dalla prima. L'i-transcobaiamina 
c in massima parte di derivazione leucocitaria (granulociti ; 
Chikkappa e coll.. 1971). 

La concentrazione sierica oscilla da 200 a 900 pg mi 

(pg - 10~ K g). 

3. Depositi nell' organismo. - Da 3 a 5 mg, in gran parte co- 
stituiti da depositi epatici. Tecniche di indagine radioisotopica 
suggeriscono l’esistenza di 3 pool diversi di Vit. B lt nell’orga- 
nismo, di questi il maggiore comprende il 99 % di tutta la 
cobalamina corporea ed c costituito dalla Vìi. B,j a localiz- 
zazione intracellulare (Rcizcnstcin c coll.. 1962). 

4. Fabbisogni) giornaliero. • Corrisponde ovviamente alla 
quantità di cobalamina necessaria a riparare quella che esce dal 
pool . calcolabile in media attorno ai 2-5 pg die (Chanarin, 
1969). Considerando che in condizioni normali l’assorbimento 
di piccole quantità di Vit. B lt quali quelle presenti nella dieta 
si aggira sul 70% del totale, si può calcolare che il contenuto 
alimentare di detta vitamina non deve scendere al di sotto di 
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3-7 ng di Vit. B X2 die, il che certamente avviene per diete 
strettamente vegetariane. 

Il tempo di dimezzamento dei depositi di cobalamina varia, 
a seconda degli AA. che hanno condotto tale indagine, dai 
300 ai 1300 giorni. Ciò vale a spiegare il lungo intervallo in- 
tercorrente tra cessazione dell'apporto o dell'adsorbimento della 
vitamina c comparsa dei segni ematologia della sua carenza. 

Test diagnostici. 

1. Determinazione delia concentrazione della vitamina 
nel siero. - Possono venire utilizzale metodiche radioiso- 
topiche ( metodi di diluizione ) oppure metodiche microbio- 
logiche (metodi di utilizzazione). I microrganismi utiliz- 
zali a tale scopo sono Euglena gracilis e Lactohacilltts 
leichmannii. Nei soggetti carenti di Vit. B, 2 le concentra- 
zioni sieriche oscillano tra IO e 130 pg con valori medi 
aggirantisi attorno ai 50 pg. Valori aumentati sono invece 
reperibili nelle seguenti situazioni morbose (Eastham, 
1968): a) leucemia micloidc cronica; b) leucemia acuta 
micloblastica; c) alcuni casi di ostcomiclosclcrosi ; d) 
alcuni casi di mielosi eritremica (malattia di Di Gugliel- 
mo); e) 1/3 dei casi di linfadenosi cronica; /) alcuni casi 
di leucemia a monociti; g) alcuni casi di carcinomatosi, 
specie se con metastasi epatiche; h) policitemia vera; i ) 
leucocitosi intense e reazioni leucemoidi; /) epatite acuta 
c altre epatopatie, anche croniche. 

Si noti che non esistono elevazioni in corso di leucosi a 
cellule staminali, di micloma multiplo e di morbo di 
Hodgkin. 

2. Escrezione del metilmalonato. - Ci siamo già sof- 
fermati sull'azione coenzimatica espletata dalla Vit. B,, 
nei riguardi della reazione metilmalonil-CoA-mutasica. 
Un difetto di Vit. B 1S provoca perciò l'arresto dell'ulte- 
riore metabolizzazione detrae, metil maionico, che viene 
quindi escreto come tale nelle urine. Normalmente la 
quantità di ac. metilmalonico che viene persa per tale via 
nelle 24 h è inferiore ai- 10 mg; nel soggetto dclìciente di 
cobalamina può raggiungere anche i 200 mg (Giorgio c 
Plaut. 1965). Nei casi dubbi si può ricorrere a prove 
da carico con vaiina. 

3. Test per l'assorbimento della Vit. B lt . - Sono tutti 
basati su metodiche radioisotopichc c consistono nella 
valutazione della percentuale di una dose di cobalamina 
marcata che viene assorbita se somministrata per os; i più 
usati sono i seguenti: 

a) Test di escrezione urinaria (o test di Schilling, 1953). - 
Si somministrano per os 2 i*g di Vit. B,, marcata e 2 h 
dopo viene praticata un'iniezione intramuscolare di I mg 
di Vit. B, a non marcata (a saturazione dei depositi del- 
l'organismo): nei soggetti normali nelle 24 h successive 
viene eliminato almeno il 5% della dose marcata; assai 
meno invece in quei pazienti nei quali esiste un difetto 
di assorbimento intestinale della vitamina. 

b) Test di escrezione fecale. - Entro 7 giorni dalla 
somministrazione di una dose orale di 1 ng di Vit. B, a 
i soggetti normali perdono con le feci meno del 50% di 
essa; quelli nei quali l'assorbimento è compromesso ne 
eliminano una percentuale supcriore al 70%. 

c) Test di captazione epatica o corporea totale. - Viene 
valutata la radioattività epatica o di tutto il corpo dopo 
somministrazione di dosi di cobalamina adeguatamente 
marcata. 

Cinetica dell'ac. folico. Test diagnostici per la sua carenza 

1. Disponibilità alimentare. Assorbimento. - I folati alimen- 
tari sono rappresentati soprattutto da coniugati (in prevalenza 
da eptaglutammati) sia nei vegetali (spinaci, asparagi, broccoli, 
cavoli) che nei tessuti animali (fegato, reni) e nel lievito. Questi 
folati sono per lo più in forma ridotta (di- e tetraidrofolati) 
per cui un’importante percentuale di essi viene persa durante la 
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conservazione c la coltura dei cibi. La bollitura di essi, in par- 
ticolare. c capace di provocare la scomparsa dcU’80-93% del 
folato originariamente presente. La quantità di folato che viene 
assunta con la dieta può scendere quindi con facilità al disotto 
del fabbisogno. Un lattante, ad cs.. dispone di soli 50 di 
folato al di. Una dieta media fornisce ca. 400-1000 ;ig di folato, 
del quale però solo una quota ridotta (50-150 ;xg> si trova sotto 
forma di folato «libero», cioè costituito da mono- e diglutam- 
mati, assorbibili per l’80% (l'assorbimento avviene nell’intestino 
tenue, particolarmente nel digiuno). Le forme poliglutammichc 
vengono assorbite in quote variabili da individuo a individuo 
(con una media uggirantcsi intorno al 20%), probabilmente in 
dipendenza della diversa capacità individuale ad operarne la 
dcconiugazionc nell'ambito intestinale, operazione che sembra 
dover obbligatoriamente precedere l'assorbimento di tali com- 
plessi. Una volta assorbiti, ì folati che si trovano allo stato 
ossidato debbono venir ridotti a di- e tetraidrofolati prima 
dell'ulteriore metabolizzazione c utilizzazione. 

Una quota di folati viene sintetizzata nell'Intestino ad opera 
della flora microbica saprofita, ma non è utilizzabile dall’ospite, 
salvo che in quelle specie animali che praticano la coprofagi 
(Chanarin. 1969). È verosimile che esista un circolo cntcrocpa- 
tico continuo dell’ac. folico, in quanto la bile nc contiene in alte 
concentrazioni. 

2. Concentrazione sierica. - 8 ng mi (estremi: 5-25 ng). 
Il folato sierico è utilizzabile da Lactobacilius cosci ma non 
da Streptococcus faecalis, il che lascia supporre che esso sia 
rappresentato da 5-CH,-FH 4 . Nel siero il folato è legato a 
proteine vettrici. Poiché i suoi livelli risentono abbastanza 
prontamente delle variazioni dell'apporto, in considerazione 
del fatto che il 5-CH,-FH 4 non è presente in quantità impor- 
tante negli alimenti, si ammette che esso venga spostato dai fe- 
gato al plasma dall'arrivo del folato alimentare. 

3. Depositi. - 8-10 mg, dei quali il 70% c immagazzinato nel 
fegato. 

4. Perdite e fabbisogno. - La perdita di folato con le feci 
ammonta a ca. 300 mg 'die. costituito in larga parte da com- 
posti di origine batterica. Viene calcolato che il fabbisogno 
medio giornaliero si aggira sui 100-200 Segni di a. mcgalo- 
blastica sono comparsi dopo 133 giorni di dieta carente di ac. 
folico in un volontario (Herbert, 1962). 

Test diagnostici per la carenza di ac. folico. 

I. Dosaggio diretto del folata. - Possono essere utiliz- 
zate metodiche chimiche c isotopiche , ma in genere si 
ricorre a metodi microbiologici di utilizzazione avvalenti si 
di Str. faecalis (utilizzante i folati mono- c diglutammati 
e i loro sostituti, con l'eccezione del 5-CH,-FH 4 ) e di 
Lactobacilius cosci (capace di utilizzare i folati mono-, 
di- e triglutammaii e i loro sostituti, compreso il 5-CH,- 
FH|). Il dosaggio dei poliglutammati si pratica nello 
stesso modo, dopo trattamento enzimatico coniugasico. 

Si ritiene che concentrazioni sieriche inferiori a 3 ng/ml 
(ng I0 _, g) siano indicative di uno stato carcnzialc; tut- 
tavia si preferisce eseguire, a scopi diagnostici, la determi- 
nazione del contenuto del folato negli eritrociti. I valori 
sierici dipendono infatti sensibilmente dall’entità dell’ap- 
porto del momento, cosicché possono essere presi come in- 
dice dello stato contingente del bilancio (positivo o negati- 
vo) del folato; il folato critrocitario è invece inglobato nei 
globuli rossi durante la loro produzione c ivi rimane fino 
alla loro distruzione, per cui la sua concentrazione eri- 
trocitaria c la migliore spia della disponibilità di folato 
nei tessuti dell'organismo. La stessa entità della escrezione 
urinaria di FIGIu (oc. formiminoglutammico) sta in rap- 
porti più stretti con il folato eritrocitario che con quello 
sierico (Hoffbrand c coll.. 1966). 

II folato eritrocitario è costituito prevalentemente da 
eptaglutammato. che viene deconiugato nell’emolisato 
eseguito con sangue intero ad opera delle coniugasi pla- 
smatichc. Le concentrazioni del folato nei globuli rossi 
sono comprese secondo Chanarin (1969) tra i 100 c i 
425 ng/ml, con una media di 241 ng; i dati ottenuti nei 
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diversi laboratori non sono confrontabili a causa delle 
grandi variazioni che possono presentare. In caso di de- 
ficienza di folate la sua concentrazione eritrocitaria è 
sempre comunque ben inferiore al limite più basso della 
variabilità normale stabilita da ogni laboratorio. Valori 
bassi di folato eritrocitario possono essere talora presenti 
in soggetti con difetto di Vit. B lt : in tali casi il reperto 
assume il valore di indice della contemporanea esistenza 
di un difetto di ac. folico. 

2. Valutazione (teli' escrezione dell'oc, formi mi nobili tu ni- 
mico ( F/GIu ) dopo carico di istidina. - Dopo sommi- 
nistrazione orale di 15 g di cloridrato di istidina si 
procede alla raccolta delle urine per 8 h e alla deter- 
mina/ione del FIGIu che normalmente è presente in 
esse in quote variabili da I a 17 mg. Valori superiori 
depongono per una carenza di ac. folico; il tetraidrofo- 
lato è infatti indispensabile per l'acccttazione del gruppo 
formiminico del FIGIu necessaria all'ulteriore meta- 
bolizza/ione di quest'ultimo (tìg. 30). Oucsto test può 
però risultare positivo anche in soggetti con carenze pure 
di Vit. B n , per la scarsa disponibilità di FH 4 ad esse 
conseguenti (cfr. al proposito quanto detto nei riguardi 
delle correlazioni intercorrenti tra Vit. B, s e ac. folico). 

3. Test per l'assorbimento dell'oc, folico . 

ai Determinazione dell'elevazione del folato sierico dopo 
carico orale. - Si provvede alla saturazione dei depositi 
somministrando 15 mg di ac. folico intramuscolo. Dopo 
36 h si somministrano per os 40 ;zg di ac. folico/kg di 
peso corporeo, disciolti in 500 mi di acqua. Nel soggetto 
normale si ottiene un picco di 50-142 ng/ml di con- 
centrazione nel siero, utilizzando per la determinazione 
Str. faecalis (Chanarin c Bcnnct, 1962). 

b) Valutazione dell' escrezione urinaria di folata dopo 
carico orale. - Deve essere valutata l'escrezione urinaria 
dopo carico sia sottocutaneo che orale di 5 mg di ac. 
folico. L'eliminazione urinaria di quantità inferiori a 1,5 mg 
dopo carico orale deponc per un difetto di assorbimento, 
purché l’eliminazione della dose sia inferiore al 75% di 
quella della dose parcntcralc (Girwood, I960). 

c) Assorbimento di una dose di folato marcata con tritio 
(H :l folato). - Viene valutata l'entità dell'escrezione uri- 
naria e fecale dell'isotopo, oppure la sua concentrazione 
piasmatica, dopo somministrazione orale del medesimo. 

Diagnosi differenziale ex juvantibus del difetto di coba- 
lamina nei confronti di quello di ac. folico 

Quando sussistano dubbi sulla natura della carenza re- 
sponsabile della genesi di un'a. megaloblastica nono- 
stante i dati ottenuti con le indagini sopra menzionate 
(ovvero nell'impossibilità di procedere ad esse) si potrà 
risolvere il problema ricorrendo ad un tentativo di terapia 
sequenziale. Questo va condotto dopo aver seguito i va- 
lori rcticolocitari del paziente per almeno 10 giorni, man- 
tenendo il medesimo ad una dieta standard che sarà 
preferibilmente rappresentata da quella abituale del sog- 
getto. La standardizzazione della dieta è indispensabile 
soprattutto negli alcolisti, nei quali la semplice dieta ospe- 
daliera e l'astensione dall'alcol possono provocare una 
risposta ematologica favorevole. Se durante questi giorni 
non si verifica alcun movimento reticolocitario importante, 
si procede alla somministrazione intramuscolare di una 
dose giornaliera di 2 ug di Vit. B lf . Se dopo 10 giorni 
di questo trattamento non vi è crisi reticolocitaria (o, 
in presenza di questa, dopo la sua estinzione), si aggiun- 
gono alla terapia 200 ug di ac. folico ogni giorno, per 
via intramuscolare, per altri 10 giorni. La presenza di 
una crisi reticolocitaria in corrispondenza del trattamento 
praticato indica un difetto della sostanza somministrata; 


una doppia crisi reticolocitaria deporrà per una carenza 
mista. È importante che non si usino dosi superiori a 
quelle indicate per evitare risposte falsamente positive 
(questo vale in particolare per l'ac. folico). 

Quadro morfologico c biochìmico delle anemie megalohia- 
st iche 

Si è già detto come l’allungamento della fase S del periodo 
interini lotico, unitamente alla persistenza della sintesi pro- 
teica nonostante l'esistenza del rallentamento maturativo 
nucleare, porti alla formazione di cellule abnormemente 
grandi, delle quali il mcgaloblasto costituisce un tipico 
rappresentante. 

Alterazioni di questo genere interessano ovviamente 
tutte le cellule dell’organismo che sono in attiva riprodu- 
zione e perciò, prime fra tutte, quelle del sangue, delle 
mucose c dei tegumenti. 

Caratteri inequivocabili di citomegalia sono rivelabili 
all'csanic citologico degli epiteli del cavo orale, della va- 
gina, della mucosa intestinale. Può accadere persino che 
la presenza di grandi nuclei immaturi in queste cellule 
faccia sorgere non facili problemi diagnostici nei con- 
fronti delle neoplasie o di stati prcneoplastici nel corso 
di indagini di citologia csfoliativa. 

Tali alterazioni cellulari extraematologiche non riman- 
gono senza effetto. Esse infatti, oltre a rendersi responsa- 
bili della comparsa di diversi sintomi (quali la glossite, 
i disturbi intestinali, l’anelasticità della cute, etc.), sono, 
per l'alterato trofismo che condizionano, causa di un 
peggioramento delle funzioni di assorbimento dell'inte- 
stino sia della Vit. B lx che dcll'ac. folico. per cui viene 
ad instaurarsi un circolo vizioso che può essere interrotto 
solamente con la somministrazione di adeguate dosi del 
principio carente. I test di assorbimento denunciano in- 
fatti un pronto miglioramento in conseguenza dell'inizio 
della terapia, c la somministrazione di ac. folico può 
non di rado condurre al miglioramento della funzione 
assorbente intestinale anche nei versi di altre sostanze 
nelle sindromi spruiformi. 

Il midollo osseo 

All’esame microscopico si nota un’iperplasia della serie 
critroblastica di grado tale da portare spesso il rapporto 
leuco/eritroblastico a valori prossimi all'unità. L'iperplasia 
critroblastica interessa in misura prevalente gli stipiti 
cellulari meno evoluti. 

Il dato più appariscente è rappresentato dalle anomalie 
qualitative che caratterizzano questi eritroblasti, le più 
evidenti delle quali sono l'aumento delle dimensioni cel- 
lulari ( megaloblasti ) c la particolare delicatezza del reti- 
colo cromatinico nucleare. 1 megaloblasti presentano la 
stessa evoluzione maturativa degli eritroblasti normali 
(o normoblasti) per cui potranno essere presenti mega- 
loblasiì basofili, policromatofili, ortocromatici ed clementi 
corrispondenti al pronormoblasto. cioè promcgaloblasti 
(fig. 31). Soprattutto i megaloblasti ortocromatici sono fa- 
cilmente distinguibili dai corrispondenti normoblasti. sia 
per le dimensioni cellulari c la frequente caratteristica con- 
figurazione ovoidale, che per il relativo ritardo della ma- 
turazione nucleare per cui in essi c presente un nucleo con 
caratteristiche ancora relativamente giovanili (picnosi 
tardiva). Quando l'a. è lieve i caratteri dell'eritropoiesi 
megaloblastica sono in genere dimostrabili appunto sola- 
mente nelle forme più evolute. Per valori di eritrociti 
circolanti compresi tra ì 2 e i 3 milioni/mm a dette ano- 
malie interessano invece tutti gli stadi maturativi; se l'a. 
è molto grave l'arresto maturativo si realizza già a par- 
tire dalle forme basofìle (promcgaloblasto-megaloblasto 
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Fig. 31. A. perniciosa: megaloblasii e megalociti. Si noci altresì la presenza di metamiclociti giganti (in basso, a sinistra ) e di macro- 
policili neutrofili (in basso, a destra). 
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basoffie») cosicché si viene a realizzare, con le colorazioni 
panottiche, quell'aspetto di uniforme basofilia cellulare 
che giustifica la dizione descrittiva di midollo blu in pas- 
sato coniata per questi reperti. Già Ehrlich (1880) aveva 
attirato l'attenzione sulla somiglianza morfologica del 
megaloblasto dell'a. perniciosa con l'eritroblasto presente 
nelle prime fasi di sviluppo embrionale, stadio nel quale 
esiste, tra l’altro, anche una inarcata macrocitosi eritro- 
citaria. La natura mcgaloblastica di queste cellule embrio- 
nali è stala confermata anche da studi recenti ( Warninghotr 
e Hausmann, 1955). Il significato della megaiopoiesi em- 
brionale c i rapporti intercorrenti tra essa e le a. megalo- 
blastiche dell'adulto non sono stati ancora chiariti. La 
megaloeritropoicsi fetale non appare peraltro influenzata 
dalla somministrazione di prìncipi antimcgaloblastici alla 
madre. Il disordine maturativo non interessa comunque 
solamente la linea eritropoietica ma è documentabile anche 
a carico delle serie granulo- c piastnnopoictica. I gra- 
nuloblasti infatti presentano in tutti gli stadi, ma in mi- 
sura assai evidente a livello mielocitarìo c mctamiclocita- 
rio(fìg. 31), note di gigantismo cellulare e alterazioni della 
struttura nucleare (nuclei di forma insolita, vacuolizza- 
zione o deviazione dell'alfinità tintorialc della cromatina 
nucleare); per gradi di a. di entità rilevante sono dimo- 
strabili anche deviazioni interessanti i mcgacanociti. che 
appaiono ridotti di numero, di dimensioni particolar- 
mente ampie, e con caratteristiche cromatimchc nucleari 
che ripetono quelle osservabili nei mcgaloblasti. 

Le descritte alterazioni morfologiche interessanti sti- 
piti cxtramcgaloblastici rivestono una grande importanza 
diagnostica nelle non rare forme associate ad iposidc- 
remia. La ferrocarenza può infatti - e su ciò torneremo 
con maggiori dettagli - falsare completamente l'aspetto 
megaloblastico di questi midolli, ma non è ovviamente 
in grado di influenzare menomamente i reperti interessanti 
quelle serie cellulari per le quali il ferro non rappresenta 
un fattore altrettanto indispensabile ai fini differenziativi. 

L'aumento della quota eritroblaslica del midollo non 
è solo la pura espressione del difetto maturativo « per se », 
ma dipende in gran parte da una vera iperplasia secondaria 
al difetto in questione. L’anomala e rallentata matura- 
zione nucleare conduce infatti alla produzione di cellule 
incapaci di sopravvivere fino al completamento della loro 
emoglobinizzazionc. cosicché una larga quota di esse va 
incontro ad una lisi intramidollare, responsabile della 
cosiddetta eritropoiesi inefficace di queste a. Anche le 
cellule che raggiungono il circolo presentano tali note 
di meiopragia che la loro sopravvivenza viene ad essere 
notevolmente abbreviata (ipcrcmolisi periferica). Nono- 
stante dunque che la maturazione del singolo elemento 
cellulare sia ritardata, l'eritropoiesi midollare totale (eròi- 
ca ce c inefficace) viene ad essere globalmente aumentata 
rispetto alla norma. Di ciò fanno fede i reperti ottenibili 
con le indagini fcrroc indiche, che mostrano un aumento 
da 3 a 5 volte del turnover del ferro piasmatico e un'avida 
captazione del metallo da parte del midollo, non seguita 
da una proporzionale incorporazione di esso negli eritro- 
citi prodotti. 

Altra espressione della turba di utilizzazione del ferro 
sopra descritta c costituita dall’aumento del numero dei 
sidcroblasti e della quantità di granuli di ferro in essi 
dimostrabile. 

Le cellule ematiche 

I. Gli eritrociti. - Esiste sempre una riduzione del 
numero degli eritrociti circolanti, che può spingersi a 
limiti di entità quasi incredibile (86.000/mm* in un caso 
di Zadek, 1929). La riduzione della concentrazione cmo- 


globinica del sangue è sempre di grado inferiore a quella 
del numero delle emazie, cosicché il V.G. appare sempre 
aumentato (la E.G.M. può raggiungere i 60 pg) come 
conseguenza della citomcgalia (aumento dello S.G.M. 
c del V.G.M.: oltre i 110 fino a 160 ^ a ). Vi è perciò iper- 
cromia, come effetto della macrocitosi, con valori di con- 
centrazione emoglobinica globulare media normale o, in 
certi casi, persino diminuita. 

Per conte di globuli rossi superiori ai 3.000.000 la 
macrocitosi è abbastanza uniforme, e il suo rilievo, al- 
l'esame microscopico, potrà sfuggire a occhi poco eser- 
citati. Per gradi di a. più marcati il reperto microscopico 
è invece inequivocabile in virtù della presenza dell'ele- 
mento critrocitario tipico di queste forme di a., c cioè 
il megalocìto. 

Il mcgalocito è una cellula matura della serie rossa, 
caratterizzata da ragguardevoli dimensioni, dalia confor- 
mazione ovoidale c dall'uniforme ipcrcromia (fìg. 31). 
Quando l'a. raggiunge un grado sensibile compare inoltre 
un altro dato caratteristico rappresentato dall'anisocitosi e 
dalla poichilocitosi. Della poichilocitosi e dell'anisocitosi 
è conseguenza l’allargamento della base della curva di 
Pricc-Joncs (curva di frequenza dei diversi diametri cri- 
trocitari), reperto più tipico e frequente che non lo stesso 
aumento del D.G.M. 

Gli eritrociti possono inoltre presentare vari gradi di 
policromasia. granulazione basoffia, anelli di Cabot, 
corpi di Howell-Jolly, c infine non c raro reperire mcga- 
loblasti circolanti, limitatamente peraltro alle fasi di più 
avanzata maturazione (ortocromatici c policromatoffii). 
La protoporfìrina eritrocitaria libera è normale. La dota- 
zione enzimatica eritrocitaria è aumentata, ben oltre 
quanto possa essere atteso sulla base della semplice ma- 
crocitosi (Puxeddu e Nenci, 1965). 

La vita critrocitaria media c ridotta (ca. 40 giorni), 
in virtù dei fenomeni già considerati. 

11 test di Coombs diretto può presentare una positività 
aspccifica, provocata da fenomeni di adsorbimento pro- 
teico che hanno luogo sulla superficie anomala dei macro- 
citi. Il test può rimanere positivo fino a 4 mesi dopo 
l'inizio della terapia specifica e la sua positività dimo- 
stra talora un aumento in coincidenza con la crisi rcti- 
colocitaria, causa l'alta concentrazione di iransferrina pre- 
sente sulla superfìcie dei reticolociti. 

2. / leucociti. - È tipicamente dimostrabile una leuco- 
penia con prevalente neutropenia e perciò con linfocitosi 
relativa (ma anche i valori assoluti dei linfociti sono 
ridotti). I granulociti mostrano inoltre chiare note di- 
smorfìche. affetti anch'cssi da gigantismo c soprattutto 
presentano una notevole ipersegmentazione nucleare (fino 
a 10 o più lobi) e perciò una deviazione a destra della 
formula nucleare di Arncth (fig. 31). Questi macropoliciti 
compaiono in circolo prima che siano evidenti gli abi- 
tuali dimorfismi eritrocitari e persistono anche nei casi 
in cui questi ultimi sono mascherati dalla contempo- 
ranea presenza di un'iposideremia; il loro rilievo as- 
sume perciò grande importanza ai fini diagnostici. 

L’ipotesi di Ameth ( 1904), secondo la quale l'aumento del 
numero dei lobi nucleari si verifica progressivamente nella 
stessa cellula in funzione dell'età del leucocita, è stata recente- 
mente confutata, dopo aver goduto di 60 anni di grande po- 
polarità. Flicdncr c coll. (1965) hanno infatti dimostrato con 
tecniche radioisotopiche che il numero dei lobi dei granulociti 
è già determinato all’atto della loro nascita. Il numero dei seg- 
menti nucleari appare perciò rappresentare una variabile che 
c in rapporto al tipo di granulopoicsi in atto (accelerata o ri- 
tardata) c non invece funzione dcllctà dell'elemento circolante. 

Considerando inoltre che il tempo di dimezzamento della 
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permanenza dei granulociti in circolo si aggira sulle 7 h, riesce 
difficile immaginare che modificazioni cosi importanti possano 
realizzarsi in si breve lasso di tempo. 

3. Le piastrine. - Le piastrine sono diminuite, talora 
in misura cosi rilevante da dare un’impronta distintiva 
al decorso della malattia, per il prevalere dei segni legati 
alla diatesi emorragica. 

4. / reticolociti. - Sono ridotti (specie se il valore per- 
centuale viene corretto per l’a. concomitante) al di fuori 
di ogni trattamento. 

Il plasma. Gli escreti 

Il plasma appare ipercromico, a causa dell’aumento della 
bilirubina a reazione indiretta conseguente aH’iperemolisi. 
Parallelamente risultano aumentate l’urobilinuria e l’escre- 
zione del bilinogeno fecale, un buon 40°„ del quale deve 
la propria genesi alla lisi intramidollare dei mcgaloblasti. 
A quest’ultimo fenomeno sono da ricondursi anche l'ele- 
vazione della latticodcidrogcnasi (da 10 a 20 volte la 
norma), della fosfocsosoisomerasi e deiridrossibutirrico- 
deidrogenasi sieriche. 

Anche l’escrezione di coproporfirina I è aumentata, in 
rapporto alla stimolazione dell'attività eritropoietica (che, 
come s'è detto, e in gran parte inefficace). 

La sideremia è aumentata sia per la diminuita incor- 
porazione del ferro negli eritrociti che per l’accelerato 
turnover piasmatico connesso ai fatti di iperemolisi sia 
intra- che extramidollari. 

La transferrinemia è ridotta, specie se sussiste una 
concomitante carenza proteica, fatto non eccezionale nelle 
carenze di ac. folico. 

La protidernia è comunque sempre diminuita, e con 
essa la pressione colloidosmotica del plasma. Il bilancio 
azotato è negativo. 

Il colesterolo e la fosfatasi alcalina sierica sono ridotti. 

L’aminoacidemia non risulta apprezzabilmente aumen- 
tata; è invece sempre dimostrabile un'aminoaciduria per 
eliminazione aumentata di laurina, ac. aspartico. lisina, 
fcnilalantna e, non ultimi per l'importanza diagnostica 
connessa alla loro evidenziazione, di acidi mctilmalonico 
e formimi noglutammico, specie dopo carico condotto ri- 
spettivamente con vaiina e istidina (v. sopra). 

Modificazioni ematomidollari delle anemie mcgaloblastkhe 
trattate con terapia specifica 

S'intende per terapia specifica la somministrazione del 
principio antianemico la cui carenza rappresenta il fat- 
tore causale della comparsa della, stessa. Sono quindi 
forme di terapia specifica l’assunzione di Vit B,. nel- 
l'anemico pernicioso e quella dcll'ac. folico nel paziente 
deficiente di qucst’ultima vitamina. Costituisce terapia 
non specifica invece la somministrazione di ac. folico 
ad un anemico pernicioso anche se, in rapporto ad essa, 
si dovesse verificare un miglioramento ematologico. Esiste 
poi un novero di altre sostanze che, pur non possedendo 
effetto specifico, sono in grado di risvegliare una certa 
risposta ematologica in soggetti affetti da a. megalobla- 
stichc. Alcune di esse (ad cs. il timidilato) agiscono in 
quanto cortocircuitano il difetto metabolico dovuto alla 
carenza coenzimatica; altre (ACTH e cortisonici) provo- 
cano verosimilmente un miglioramento dell’assorbimento 
del principio carente; altre ancora agiscono per vie non 
chiarite. Volendo riportare solamente quelle che sono 
state oggetto di studi più numerosi, potremmo menzio- 
nare il dcsossiuridilato. l’uridina. l’ac. orotico, l’ac. car- 
bamilaspartico, il DNA. l’ac. inosinico, l’istidina, la colina, 
la serina, la mctionina, gli antibiotici a largo spettro. 


Per ciò che riguarda questi ultimi rimandiamo a quanto 
verrà detto a proposito della terapia della sprue tropicale. 
La somministrazione di terapeutici aspecifìci e sempre 
causa di risposta subottimale, poiché nonostante l'evoca- 
zione di una reticolocitosi più o meno elevata spesso l’a. 
non migliora sensibilmente e il midollo rimane per lo 
più di tipo mcgaloblastico (v. sotto). 

È importante però tenere presente l'effetto proreticolo- 
citario di queste e altre misure terapeutiche (quale ad es. 
la sospensione dell’alcol negli etilisti) al fine di non in- 
correre in errori di giudizio. 

La risposta ottimale 

Questa si ottiene quando il principio carente viene som- 
ministrato in quantità e con modalità adeguate. 

Una delle prime e più evidenti modificazioni connesse 
ad una terapia efficace consiste nell’aumento del numero 
dei rcticolociti che, spesso già dimostrabile in 2 a giornata, 
raggiunge l’acme (la cosiddetta crisi reticolocitaria) in 
5*-6 4 , ma mai dopo l’8* giornata di terapia. L’altezza 
del picco reticolocitario massimo è in rapporto diretto 
con la gravità del fa. 

l-a ragione della crisi reticolocitaria sta nella rapida e sin- 
crona maturazione della ricca matrice megaloblastica. bloccala 
in fase precoce di differenziazione, improvvisamente disinibita. 
La maturazione degli eritroblasti che in seguito provvedono 
alla ripopolazionc midollare avviene come fenomeno continuo, 
omogeneamente ripartito nel tempo per cui, scomparendo le 
prime coorti reticolocitarie, la concentrazione di questi ele- 
menti scende a livelli solo modestamente aumentati mentre 
sale rapidamente il numero degli eritrociti circolanti. 

È accertato che i rcticolociti della prima generazione, 
come anche gli eritroblasti che dovessero comparire in 
circolo assieme ad essi in seguito all’intenso stimolo ecci- 
toprolifcrativo, vengono rapidamente rimossi dal S.R.E. 
perché scarsamente vitali. Questo comportamento può es- 
sere invocato a rendere ragione deirintcrvallo che occorre 
tra la comparsa della crisi reticolocitaria e la risalita 
del numero degli eritrociti circolanti. Si ammette anche che 
parte degli eritrociti che lasciano il midollo durante la 
remissione delle a. megaloblastiche non presentino fila- 
menti rcticolocitari (v. sopra: rcticolociti). Il gradiente di 
risalita del numero dei globuli rossi nel tempo è fun- 
zione, più sensibile della stessa crisi reticolocitaria, del- 
l’adeguatezza quantitativa della somministrazione tera- 
peutica. La modificazione del reperto morfologico mi- 
dollare indotta dalla terapia specifica è, per quanto ri- 
guarda i mcgaloblasti, rapidissima: la prima spinta 
maturativa è visibile già dopo poche ore, mentre la 
mcgalopoicsi scompare completamente entro 24-36 h 
(fìg. 32). 

I mielociti e » metamielociti giganti, incapaci di evol- 
vere. possono invece essere ancora dimostrabili nel mi- 
dollo dopo 12 giorni duU’inizio della terapia (Chanarin, 
1969). I reperti leucocitari periferici scompaiono entro 
5-7 giorni. Le piastrine risalgono rapidamente a valori 
normali, in concomitanza della crisi reticolocitaria. 

La sideremia cade assai precocemente (24-48 h) a li- 
velli sensibilmente inferiori a quelli preesistenti, dato che 
costituisce uno dei primi segni di risposta favorevole al 
trattamento intrapreso (Hawkins, 1955). Di ciò rendono 
ragione i reperti ferrocinctici che dimostrano la trasfor- 
mazione pronta dell’attività eritropoietica megaloblastica 
(pari a ca. 3 volte il normale) da inefficace ad efficace e 
quindi un brusco aumento della incorporazione del ferro 
negli eritrociti. 

Si rende inoltre evidente un aumento dcH’uricemia 
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Fig. 32. Midollo mcgaloblastico. prima (midollo blu! c subito dopo l'inizio della terapia specifica. Si noti come la risposta di tipo 
« ottimale ►> al trattamento abbia prodotto una maturazione sincrona di tutti i mcgaloblasti, ora in fase policromatofila. 


e dell’uricosuria; l’uricemia può raggiungere valori di 
10-13 mg%, come conseguenza dcU’incremento metabo- 
lico degli acidi nucleici provenienti dalla sostanza nu- 
cleare estrusa dai megaioblasti in simultanea maturazione. 
La spinta metabolica realizzantesi con la terapia specifica 
si rende inoltre responsabile della diminuzione della gli- 
ccmia, dell’aumento della protidemia. della positivizza- 
zione del bilancio azotato e della contrazione dell’elimi- 
nazione urinaria del fosforo. Si nota altresì la tendenza 
alla normalizzazione dei valori della colesterolemia, della 
fosfatasemia e della concentrazione sierica degli enzimi 
latticodcidrogcnasi. fosfocsosoisomerasi e idrossibutirrico- 
deidrogenasi. 

In presenza di deficienze isolate, la somministrazione 
di una terapia specifica conduce all’elevazione della con- 
centrazione sierica c/o critrocitaria del principio carente, 
purché le quantità di esso che vengono somministrate 
siano adeguate alle necessità del singolo caso. La terapia 
specifica con Vit. B,, conduce ad una rapida caduta 
della concentrazione sierica del folato mentre quella cri- 
trocitaria aumenta proporzionalmente all'entità della rc- 
ticolocitosi (i rcticolociti sono ricchi di folato); la terapia 
specifica con ac. folico è invece abitualmente seguita da 
un innalzamento dei livelli sierici di cobalanuna. Al con- 
trario, la terapia con ac. folico dell a, perniciosa conduce 
ad un’ulteriore caduta della concentrazione di Vit. B ts 
nel siero. 

La somministrazione del principio antiancmico carente 
produce dopo alcuni mesi di terapia un miglioramento 
dei processi di assorbimento del medesimo c anche, nel 
caso delle sindromi spruiformi, di altre sostanze. Si assiste 
infine ad un rapido miglioramento delle condizioni ge- 
nerali del paziente, apprezzato sovente dal paziente stesso 
prima ancora che possa obicttivarsi alcun segno di ri- 
sposta favorevole. I disturbi legati alla glossite scompaiono 
entro 2-3 giorni, ed entro la I* settimana si rendono 
evidenti i primi processi di rigenerazione papillare. I sin- 
tomi legati alfa, scompaiono ovviamente più lentamente, 
in rapporto al miglioramento della crasi eritrocitaria: in 
un primo momento anzi si può assistere ad un aumento 
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degli edemi periferici c ad un ritardo della ripresa cri- 
trocitaria, reperto quest'ultimo solo apparente, dovuto alla 
più rapida espansione del volume piasmatico che non 
di quello eritrocitario. 

La risposta subottimale 

S'intende per risposta subottimale alla terapia di un'a. 
mcgalobiastica quella caratterizzata da una crisi retico- 
locitaria di entità inferiore all'attesa oppure ritardata oltre 
l'8* giorno, da una mancata risoluzione della megalo- 
blastosi midollare o da un'insufficiente risalita della 
crasi eritrocitaria. 

Cause di risposta subottimale sono: I) la terapia aspe- 
cifica (v. sopra); 2) la terapia crociata (ad es. la sommini- 
strazione di ac. folico in pazienti con a. perniciosa); 
3) la presenza di carenze associate (ferro, proteine, altri 
principi emopoietici); 4) il dosaggio insufficiente (specie 
se esistono situazioni di aumentata richiesta, quali la 
gravidanza o a. emolitiche); 5) una via di somministra- 
zione errata (ad es. la terapia orale in condizioni di al- 
terato assorbimento) c infine 6) la presenza di condi- 
zioni interferenti, quali una malattia infettiva (specie delle 
vie urinarie), un’insufficienza renale, una tireopatia, la 
mancata sospensione di farmaci possedenti un effètto ini- 
bente. ctc. 

Una causa particolare di risposta subottimale in sog- 
getti carenti di ac. folico può essere rappresentata dalla 
somministrazione di folato costituito da coniugati poli- 
glutammici. L'utilizzazione di questi, e particolarmente 
dcU’cptaglutammato, c estremamente variabile da indi- 
viduo a individuo, verosimilmente in rapporto alla ca- 
pacità individuale di procedere alla deconiugazione inte- 
stinale. Ciò rende ragione della migliore attività anti- 
megaloblastica del lievito di birra autolisato (la cosid- 
detta marmite) nei confronti di quello naturale (nel primo 
infatti il I5° 0 del folato è libero; nel secondo il 98 c 
sotto forma di coniugati non utilizzabili da L. casti). 

Per quanto riguarda la possibilità di ottenere risposte 
con terapie « crociate » è utile precisare, a complemento 
di quanto in proposito abbiamo altrove accennato, che 
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queste si verificano generalmente per somministrazioni di 
forti dosi di folato in soggetti con carenza di cobalamina, 
e solo più raramente l'inverso. Dosi prò die e per via 
intramuscolare di 200 |xg di folato e di 2*10 |ig di Vii, B, a 
sono efficaci solo per carenze specifiche e possono quindi 
venire usate per la diagnosi ex juvuntìhus del difetto in- 
criminato senza esporsi al rischio di evocazione di risposte 
crociate che, oltre a fuorviare il ragionamento diagno- 
stico, possono risultare pericolose per il paziente stesso 
(v. sotto: anemia perniciosa). 

ANEMIE MEGALOBLASTJCHE DA DIFETTO DI 
V1T. Bit 

Anemia perniciosa 

Si intende con questo nome un*a. mcgaloblastica basata 
su un difetto di assorbimento della Vii. B IS conscguente 
alla primitiva deficiente produzione di fattore intrinseco 
(FI) gastrico. 

Vengono perciò escluse, per la secondarietà palese del- 
l'affezione, quelle forme nelle quali la ridotta disponibi- 
lità del FI risale alla distruzione o all'asportazione chi- 
rurgica di quella regione della mucosa gastrica che pre- 
siede appunto alla secrezione di tale fattore. 

L’a. perniciosa può presentarsi in due diverse forme, 
di cui una è quella classica, idiopatica e dell'età adulta, 
ed una seconda che interessa l'età neonatalc o infantile, 
congenita cd ereditaria. 

Anemia perniciosa classica (anemia primaria di Addison - 
Biermer ) 

Caratteristica peculiare di questa forma c la costante 
esistenza di un'achilia gastrica istanti noresistcnlc ; essa è 
inoltre contraddistinta dalla elevata frequenza di conco- 
mitanti lesioni del sistema nervoso, centrale c periferico, 
dalla sua predilezione per soggetti di età avanzata (con 
massima incidenza tra i 60 c i 75 anni) c da un esordio 
sintomatologico assai subdolo. 

1. Sesso, razza, costituzione . - Sono colpiti prevalente- 
mente soggetti di razza bianca e di estrazione nord-europea, 
con frequenza assai minore le popolazioni dell'Europa 
meridionale. I due sessi sono in media interessati in mi- 
sura uguale (le singole statistiche riportano al riguardo 
dati assai discordanti). Wintrobc (1967) ama sottolineare 
come spesso l’abito costituzionale dei soggetti colpiti sia 
relativamente tipico, caratterizzato dalla presenza di un 
viso largo, di occhi distanti e chiari, canizie precoce, 
orecchie grandi, macrosplancnia. Il prevalere di queste 
caratteristiche somatiche è probabilmente il risultato di 
una maggiore incidenza della malattia presso determi- 
nati gruppi etnici. 

2. Etìopatogenesi. - Nel determinismo del difetto di 
secrezione di FI. responsabile dell'Insorgenza dell a, perni- 
ciosa, è verosimilmente importante una predisposi/ione ad 
ammalare geneticamente determinata, la cui espressività 
sul piano clinico è certamente condizionata dalla concor- 
renza di fatti acquisiti, tra i quali sono principalmente 
in causa le noxae che possono portare alla costituzione 
di processi di gastrite cronica. 

a) Substrato genetico. - L'importanza rivestita da par- 
ticolari assetti genici è stata riconosciuta fin dai primi 
rilievi della maggior frequenza della malattia tra i fa- 
miliari di soggetti affetti che non nella popolazione gene- 
rale. La probabilità di ammalare di a. perniciosa è in- 
fatti nei congiunti di tali pazienti 25 volte superiore alla 
frequenza casuale. Inoltre nei familiari è 2-3 volte più 
frequente il riscontro di anticorpi contro le cellule parie- 
tali gastriche e 1*8% di essi presenta una diminuita incre- 


zione di FI e carenze sopraliminali di Vit. B,, (Callender 
e Denborough, 1957). La trasmissione ereditaria di questo 
terreno genetico predisponente avverrebbe secondo un 
modello di tipo autosoniico dominante: non è però an- 
cora ben chiaro in che cosa esattamente consista: si è 
supposto che esso operi favorendo la comparsa di lesioni 
degenerative gravi della mucosa gastrica per noxae che 
in genere non conducono ad atrofie della mucosa di 
grado paragonabile, oppure che possa determinare un 
difetto della normale tolleranza immunologica dell'orga- 
nismo nei confronti degli antigeni cellulari gastrici o piu 
semplicemente un più facile avvio di reazioni autoimmuni 
in risposta alle nuove proprietà antigemche delle cellule 
della mucosa dello stomaco alterate per cause flogistiche 
banali. 

b) Movimento autoimmune. - Nel 95% degli anemici 
perniciosi gravi risulta dimostrabile la presenza nel siero 
di anticorpi anticellulc parietali gastriche. Nel 20-70% 
dei casi esistono inoltre anticorpi sierici nei confronti 
del FI; la loro frequenza raggiunge persino il 100% dei 
casi se la ricerca viene eseguita nella secrezione salivare 
o gastrica (Castle, 1970). Questi anticorpi sono di due 
tipi: il tipo I, o bloccante, inibisce l'interazione della Vit. 
B )S con il FI bloccando quest’ultimo; il tipo II. o precipi- 
tante, provoca la precipitazione del FI indipendentemente 
dal fatto che si sia già realizzato o meno il legame tra 
questo e la cobalamina. 

Non è chiaro se questi anticorpi rappresentino la conse- 
guenza o la causa dell'atrofia gastrica, poiché essi, pur con 
frequenza minore, sono reperibili anche in altre forme di 
gastrite (v. sopra: anemie iposideremiche fcrrocarenziali). 
Dato degno di rilievo c l'alta incidenza dcll'a. perniciosa 
nei soggetti con liroidite cronica di Hashimoto o mixe- 
dema primario (12%: Doniach c Roitt, 1964), nei quali 
sono frequentemente dimostrabili, unitamente agli anti- 
corpi antitiroidc, anche in assenza di a., titoli elevati 
di anticorpi antimucosa gastrica. L'importanza del movi- 
mento autoimmune nel favorire il malassorbimento selet- 
tivo delle cohalaminc è comunque suggerita dalla non 
rara risposta aspecifica evocabile con la terapia stcroidca 
antireattiva o con ACTH (v. sopra). 

c) Concause acquisite. - L'importanza del fattore ac- 
quisito nella genesi dcll'a. perniciosa c stata sottolineata 
dalla recente descrizione della malattia in uno solo di 
due gemelli monocoriali (Balccrzak c coll., 1968); a favore 
di essa parlano anche l'età, generalmente avanzata, che più 
frequentemente è colpita, e inoltre il progressivo aumen- 
tare. in rapporto airinvccchiamcnto, della frequenza sia 
della malattia in questione che della gastrite atrofica e 
del reperto di anticorpi antigastrici. 

d) Patogenesi dei disturbi nervosi. - La degenerazione 
mielinica delle fibre nervose presente negli anemici per- 
niciosi è. al pari dell'a. mega lobi astica, dipendente dalla 
carenza di cobalanune, ma non condivide con Fa. il di- 
fetto metabolico putogcnctico a tale carenza conscguente. 
L’a. da difetto di Vit. B,. risponde infatti favorevolmente 
alla somministrazione di ac. folico. mentre talora i di- 
sturbi nervosi ne risultano drammaticamente peggiorati 
(verosimilmente in rapporto alla brusca ulteriore dimi- 
nuzione della disponibilità di cobalamina da parte del 
tessuto nervoso, a causa della diminuzione della concen- 
trazione sierica prodotta dalla maggiore utilizzazione in 
sede emopoietica). 

Quale sia la tappa metabolica compromessa dalla ca- 
renza di coenzimi cobalaminici cui si deve far risalire 
il danno degenerativo nervoso non c noto: c stato sup- 
posto che il dismetabolismo della fibra nervosa dipenda 
dall'alterata utilizzazione dcll'ac. propionico. condizio- 
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nata dal difetto della reazione mctilmalonil-CoA-muta- 

sica (Beck, 1966). 

3. Sintomatologia. - La malattia può decorrere a lungo 
dando scarsi segni di se. cosicché quando il paziente ri- 
corre al medico è in genere già presente un'a. di grado 
sensibile. 

Nella maggioranza dei casi i primi disturbi lamentati 
sono quelli legati allo stato anemico (pallore, astenia, adi- 
namia. atfaticabilità, dispnea da sforzo, edemi, eie.), ma 
non è infrequente che prevalgano soggettivamente i sin- 
tomi ncuroscnsitivi o quelli di pertinenza gastrointestinale. 

Le condizioni generali di nutrizione possono essere 
variamente compromesse; l'ammalato non si presenta però 
mai in preda ad un vero defedamene, anzi talora « la 
solidità della struttura generale c l'obesità costituiscono 
uno stridente contrasto con il decadimento e l’esauri- 
mento osservabili in ogni altro riguardo » (Addison. 1855). 

La triade sintomatologica caratteristica dcll’a. perniciosa 
è rappresentata da: Da.; 2) glossile; 3) disturbi nervosi. 

L'a., l'ipcrbilirubincmia c la frequente iperpigmenta- 
zionc brunastra della cute conferiscono al pallore un 
aspetto tipico definito « color cera vecchia ». 

La glossite può essere causa di disturbi di entità varia- 
bile. che vanno dai semplice bruciore a dolori intensi 
che si riacutizzano durante la masticazione c la degluti- 
zione. Inizialmente la lingua può apparire fortemente 
arrossata, tumefatta e discpitcliz/ata; in studi più avan- 
zati la sua superficie è liscia, quasi levigata e scompare 
completamente il disegno papillare (glossite di H unter). 

I disturbi nervosi sono rappresentati soprattutto da 
alterazioni della sensibilità prevalenti agli arti inferiori 
(sensazioni di formicolio, intorpidimento, difficoltà alla 
deambulazione) cui all'esame clinico si aggiungono so- 
vente riscontri di iporcfìcssia. ipotonia, positività al Roni- 
berg. compromissione della stercognosia e della pallestesia 
(riferibili alla compromissione dei cordoni midollari po- 
steriori). ma talora anche segni di uno stato spastico- 
ipertonico secondario a lesione dei funicoli laterali. Non 
raramente insorgono disturbi psichici e della coscienza, 
probabilmente in parte legati all'ipossia cerebrale (amnesie, 
variazioni dell'uinorc e persino delirio, allucinazioni c 
coma ). 

All'esame anatomopatologico la compromissione del 
tessuto nervoso appare sostenuta da processi degenerativi 
mielinici del midollo spinale, del cervello c dei nervi 
periferici. Sono anche state descritte alterazioni interes- 
santi il sistema nervoso vegetativo. 

Un reperto di importanza fondamentale, in assenza del 
quale la diagnosi di a. perniciosa classica non può essere 
posta, è rappresentato dalla gastrite atrofica acloridrica. 
La secrezione cloropcptica è assente, anche dopo stimolo 
farmacologico (istarnina), e i pochi centimetri cubici di 
liquido che si riescono ad estrarre sono privi di FI. Degli 
anticorpi antimucosa c anti-FI reperibili nel siero e nelle 
secrezioni gastriche e salivari abbiamo già detto. 

La gastritc cronica c ben evidenziabile, oltre che al- 
l'esame radiologico, anche con la gastroscopia che di- 
mostra un'intensa atrofia della mucosa (che appare di 
colore grigiastro invece che roseo) più marcata ai 2/3 
superiori del viscere. L’esame istologico evidenzia la scom- 
parsa quasi assoluta di ogni struttura ghiandolare; al- 
l’indagine citologica si notano marcate alterazioni nucleo- 
citoplasmatiche c un aumento delle dimensioni cellulari. 

L’insuflkien/a digestiva gastrica si rende tra l’altro re- 
sponsabile dei disturbi digestivi lamentati da questi am- 
malati (disappetenza, digestioni prolungate c laboriose, 
pirosi, etc.). L’alvo ù prevalentemente diarroico, con le 
caraneristiche dell’acioridria gastrica (una scarica di feci 


poco formate al risveglio seguila da una o più nel resto 
della giornata). La gastrite atrofica della, perniciosa si 
complica nel 10% dei casi con l’insorgenza di un carci- 
noma gastrico. 

In una minoranza di casi possono presentarsi episodi 
dolorosi addominali di tipo iperacuto. simili alle crisi 
gastriche tabetiche. riferibili alle alterazioni del midollo 
spinale o di sezioni del sistema vegetativo. È presente 
spesso febbre di varia intensità, anche in assenza di feno- 
meni infettivi evidenti. Questi ultimi però non sono rari, 
specie a livello delle vie urinarie, e possono coesistere 
disturbi della regolazione dell'attività degli sfinteri di 
natura neurogena. 

Una lieve epatosplcnomcgalia non è infrequente, in 
dipendenza ddl’impronta emolitica deli’a. L’esame bio- 
ptico o autoptico mostra in questi organi la presenza di 
focolai di emopoiesi cxtramidollare e di ipersiderosi tes- 
sutale. Eccezionalmente può osservarsi splenomegalia di 
grado rilevante ( varietà splenomegalica). 

Sono inoltre presemi tutte le altre deviazioni funzionali 
c strutturali dei diversi organi c apparali, conscguenti alla 
presenza dello stato anemico « per sé » e di intensità ad 
esso proporzionale. Particolare menzione meritano al 
riguardo le crisi stcnocardichc che possono insorgere 
per efleito dell’anemia, nei casi più gravi della malattia 
( varietà stenocardia). 

All’a, perniciosa possono inoltre associarsi con fre- 
quenza significativa altre affezioni, tra le più svariate. 

Della possibile evoluzione in carcinoma gastrico della 
gastrite atrofica è stato già detto. L’incidenza di tale com- 
plicazione é andata aumentando negli ultimi anni a causa 
dell'allungamento generale della vita in parte dipendente, 
nel caso specifico, dalla possibilità di un soddisfacente 
trattamento sostitutivo della malattia. La neoplasia si 
localizza nei 2/3 dei casi nel fondo o nel corpo dello sto- 
maco. nel rimanente 1/3 all’antro o al piloro. 

La frequenza della coesistenza con l’a. perniciosa di 
un ipcrtiroidismo o di un ipotiroidismo è rispettivamente 
pari al 3 e al 10% (Doniach e Roitt, 1964; Chanarin. 1969). 
Di questa frequente associazione è logica controparte il 
già citato riscontro di anticorpi anticellule gastriche pa- 
rietali nei pazienti con affezioni tiroidee (1/3 dei casi) c 
viceversa di anticorpi antitiroidc negli anemici perniciosi 
(oltre il 50% dei casi: Doniach e Roitt, 1964). 

Parimenti alla presenza crociata di autoanticorpi anti- 
stomaco, paratiroidi e surrenali, è da riferirsi l’elevata 
frequenza di associazione tra a. perniciosa c atrofia surrc- 
nalica (morbo di Addison) o ipoparati roidismo primario. 

Appare dunque evidente che in tutti questi pazienti 
esiste una tendenza a formare autoanticorpi contro la 
mucosa gastrica, la tiroide, le ghiandole surrenali e le 
paratiroidi. c che questa attitudine riconosce una base 
genetica poiché 1‘associaz.ione di tali anticorpi è frequente 
anche nei loro familiari « sani ». 

Il 23 % dei pazienti con a. ferrocarenziale e achilia 
gastrica presenta anticorpi anticellule gastriche del tutto 
simili a quelli dei soggetti con a. perniciosa (Dagge coll., 
1966); Beveridge e coll.. 1965, riportano la presenza di 
un’a. perniciosa nel 5.4 ° 0 di 371 fcrrocarenti. 

Negli ultimi anni é stata inoltre valorizzata la frequenza 
di associazione tra a. perniciosa e diabete mellito. Esiste 
pure una significativa incidenza di positività della ri- 
cerca di anticorpi sia amitiroidei che antimucosa gastrica 
nei diabetici insulinodipcndenti. c tra questi soprattutto 
nelle giovani donne (Irvine, 1970). quale espressione della 
turba immunologica del diabete responsabile dell’elevata 
frequenza di situazioni autoimmuni organospecifiche ap- 
punto riscontrabili in questi pazienti. 
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4. Diagnosi. - La diagnosi non presenta difficoltà quan- 
do la sintomatologia dell'a. perniciosa si presenti com- 
pleta, o siano almeno presenti i suoi 4 segni principali: 
a. (mcgaloblastica), glossite, neuropatia e anadoridria ga- 
strica. 

Non di rado però la sintomatologia iniziale è incom- 
pleta. e il prevalere di un sintomo sugli altri può contribuire 
a fuorviare il giudizio diagnostico. Gli errori nei quali 
più frequentemente si incorre riguardano diagnosi errate 
di cardiopatia, di insufficienza renale cronica, stati neo- 
plastici, tbc, mixedema, endocardite batterica subacuta, 
tabe dorsale, sclerosi a placche, stati psicotici o le più 
svariate affezioni febbrili (Wintrobe, 1967). Il quadro cli- 
nico del paziente può infatti, all'esordio della malattia, 
essere dominato dalla presenza di febbre oppure di di- 
sturbi intestinali o neurologici apparentemente isolati, di 
un netto calo ponderale o dei segni di uno scompenso 
congestizio di cuore, etc. Il reperto chiarificatore della 
vera natura della malattia è il più delle volte il riscontro 
della presenza di un'a. ipcrcromica che porta alla verifica 
della situazione midollare e secretiva gastrica. 

L’anacloridria gastrica e infatti praticamente costante 
nell'a. perniciosa classica, tanto che questa diagnosi non 
e compatibile con la presenza di una sia pur minima 
risposta secretiva alla stimola/ione istaminica, a meno 
che non sia inconfutabilmente dimostrabile l'assenza di 
FI nel succo gastrico (v. sotto: anemia perniciosa conge- 
nita). Ritorneremo sull'argomento più avanti, a proposito 
della diagnosi differenziale delle a. megaloblastichc (col. 
1923). Dei presidi di laboratorio disponibili perla documen- 
tazione della carenza di Vit. B, 2 c del suo difetto di assor- 
bimento è già stato detto nella parte introduttiva di 
questo capitolo. Aggiungeremo qui che la dimostra/ione 
della responsabilità della deficiente produzione di FI nel 
determinismo del difetto di assorbimento della vitamina 
in questione si può ottenere valutando il miglioramento 
dei risultati del test di Schilling ripetuto dopi) che 
si sia provveduto alla preliminare miscelazione della 
dose di cobalamina marcala con succo gastrico normale. 
Una metodica più raffinata consiste nel somministrare 
contemporaneamente una dose di Vit. B,,- M Co e una di 
Vit. B, s - ST Co legata al FI. c nel seguire isolatamente il 
destino dei due isotopi nei riguardi dei processi di assor- 
bimento e di escrezione (Katz e coll., 1963). 

Le forme primarie (vera a. perniciosa) si distinguono 
dalle secondarie per la generalmente chiara evidenza nelle 
seconde della causa primitiva (per lo più una gastrectomia 
o una gastroresezione datanti da tempo) responsabile del 
difetto di assorbimento della Vit. B, 2 . 

5. Prognosi. - La malattia è inguaribile, poiché neces- 
sita di trattamento sostitutivo permanente, pena la reci- 
diva; si tratta però della forma più semplice da trattare c 
a miglior prognosi di tutte le malattie inguaribili. 

Anche in considerazione dell'età generalmente avan- 
zata dei soggetti da essa colpiti, si può affermare che 
Fa. perniciosa non produce un'apprezzabile diminuzione 
della » speranza di vita » dei pazienti nei quali viene dia- 
gnosticata, al contrario di quanto si verificava in passato 
quando, prima dell'Introduzione della terapia specifica, 
la malattia era gravata da una prognosi talmente infausta 
da meritarle appunto l'appellativo di perniciosa. Il decesso 
era infatti praticamente la regola, non superando in ge- 
nere la sopravvivenza i 3 anni dalla diagnosi. L'unica 
possibile complicazione possedente significato di reale 
gravità è rappresentata dalla non rara insorgenza di 
un'evoluzione cancerosa della gastrite cronica, vcrifican- 
tesi nel 10% circa degli anemici perniciosi. La precoce 
ricognizione della presenza della malattia c l’abuso dei 


preparati a base di estratto epatico, dei quali si fa pre- 
scrizione per le più svariate condi/Joni di minusvalenza 
psicofisica, contrastano oggigiorno l'insorgenza di quelle 
lesioni neurologiche che per la loro scarsa tendenza alla 
risoluzione, anche alla terapia specifica, costituivano causa 
di sensibile minorazione della valetudine di questi pa- 
zienti. Prima dell’introduzione dell'epatoterapia e della 
terapia specifica il decorso di questa malattia si mostrava 
spesso caratterizzato dal succedersi alterno di lievi mi- 
glioramenti c ricadute, dovuti i primi probabilmente al- 
l'ingestione involontaria con gli alimenti di quote sensi- 
bili di Vit. B,.. 

È oggi infatti noto che il difetto di tale vitamina peg- 
giora il suo assorbimento intestinale, per cui viene ad 
essere innescato un circolo vizioso che può produrre una 
grave carenza di cobalamina ancor quando la produzione 
di FI non sia completamente cessata; tale ciclo autopeg- 
giorativo può evidentemente venire temporaneamente in- 
terrotto da un migliore apporto di tale vitamina (il FI 
infatti, una volta adeso alle cellule intestinali, c in grado 
di accettare carichi successivi di Vit, B ]t in presenza di 
un suo eccesso). 

La sospensione della terapia specifica comporta rego- 
larmente la recidiva ematologie» c neurologica della ma- 
lattia, presentamesi dopo lassi di tempo variabili da caso 
a caso in funzione dell'entità delle scorte di cobalamina 
ricostituitesi in seguito alla terapia, ma in genere com- 
presi tra i 3 mesi e i 6 anni. 

La prognosi può variare in funzione della presenza 
di altre malattie associate, alcune delle quali (in genere 
organopatic ischcmichc) possono risultare sensibilmente 
aggravate in conseguenza dell'a. o dei fenomeni di sovrac- 
carico cardiocircolatorio ad essa dovuti. 

6. Terapia. - La disponibilità attuale di preparati pu- 
rificati di Vit. B | j (cianocobalamina. idrossicobalamina) 
ha reso ormai ingiustificabile il ricorso agli estratti epatici, 
forma di terapia largamente praticata in passato. Anche 
alcune forme cocnzimatichc della cobalamina ora dispo- 
nibili in commercio (cobamamide adenosilcobalamina) 
non presentano alcuna reale superiorità, se non di prezzo, 
sui preparati usuali. 

Molto si è discusso sull'entità della dose minima ne- 
cessaria per mantenere la remissione della malattia: se- 
condo Castle (1970) è sufficiente I mg all'anno, se suddi- 
viso in dosi mensili iniettate intramuscolo. Ovviamente 
il normale trattamento terapeutico dell a, perniciosa si 
avvarrà di dosi largamente superiori a quella menzionata, 
sia allo scopo di mantenere un ampio margine di sicu- 
rezza, sia in considerazione dcllatossicità c del basso 
costo dei preparati di cobalamina, le cui confezioni com- 
merciali iniettabili sono raramente dosate al di sotto di 
0.5-1 mg per flacone. Conviene dunque largheggiare nella 
somministrazione della Vit. B lt , anche se appare chiaro 
che solo una minima parte di quella iniettala risulta ve- 
ramente indispensabile, e che buona parte delle dosi su- 
periori a 50 ,ug per singola somministrazione viene persa 
con le urine. 

Sarà dunque consigliabile somministrare inizialmente 
1000 [Jtg (I mg) di sostanza intramuscolo prò die per 15 
giorni, allo scopo di ricostituire i depositi dell'organismo, 
c proseguire quindi con 1 iniezione di I mg al mese 
oppure ogni 2 mesi per tutta la vita del paziente. Per la 
terapia di mantenimento è preferibile ricorrere a preparati 
di idrossicobalumina, che possiede un cfTetto più pro- 
lungato della cianocobalamina. 

È probabile che anche la somministrazione orale siste- 
matica di forti dosi di Vit. B 12 (o dì cobamamide: I nxgldie) 
possa produrre un sufficiente assorbimento di essa per 


1909 


1910 



ANEMIE 


via aspccifica (diffusione passiva indipendente dalla di- 
sponibilità di Fi); questo tipo di trattamento, però, non 
è stato ancora collaudato a sufficienza e si presta più 
facilmente ad omissioni di quello innanzi delineato (il suo 
costo inoltre e notevolmente supcriore ). 

La terapia trasfusionale non è quasi mai indicata nei 
pazienti con a. perniciosa, data la prontezza della risposta 
ematologica evocabilc dalla terapia specifica, a meno che 
non coesistano situazioni peculiari di particolare urgenza 
(segni di ischemia miocardica o cerebrale, insufficienza 
cardiaca acuta). 

I provvedimenti di rieducazione funzionale sono di 
primaria importanza per la riabilita/ione di quei pazienti 
che presentino segni di sofferenza neurologica, c il loro 
risultato c in genere tanto più soddisfacente quanto più 
precocemente si sia provveduto ad essi. 

La somministrazione di ac. cloridrico e pepsina è indi- 
cata solo quando lo richieda la persistenza dei segni di 
insufficienza digestiva gastrica o dei disturbi di transito 
intestinale. 

Quando coesistano altre affezioni queste debbono spesso 
venir trattate al fine di ottenere una risposta ottimale 
alla terapia specifica (v. sopra); ciò vale in misura parti- 
colare per i casi di associato ipotiroidismo nei quali una 
risposta soddisfacente è possibile solo se viene corretta 
l'endocrinopatia con l'opotcrapia specifica. 

In passato sono stati descritti alcuni casi di a. perni- 
ciosa non sensibile alla somministrazione di Vit. B 1: (le 
cosiddette forme acresticke ): sembra oggi probabile che 
essi fossero in realtà casi di a. megaloblastica da carenza 
di ac. folico o da altri difetti metabolici (v. sotto). 

Anemia perniciosa congenita 

Si tratta di una forma di a. megaloblastica ad incidenza 
chiaramente familiare, legata alla presenza di un gene 
autosomico recessivo condizionante la mancata secrezione 
gastrica di FI. 

I sintomi compaiono generalmente in età inferiore ai 
2 anni, raramente durante la seconda infanzia o l'adole- 
scenza, in soggetti possedenti un assetto genico omozi- 
gote per il carattere in questione. 

Caratteristiche distintive di questa rara malattia nei 
confronti dell'a. perniciosa classica sono, oltre la di- 
versa età colpita, l'assenza di anticorpi antimucosa ga- 
strica e anti-FI. la normalità della mucosa gastrica al- 
l'esame gastroscopieo c bioptico, la conservazione di una 
normale secrezione cloropeptica (una diminuzione di essa 
può essere dimostrabile durante i periodi di ricaduta 
della malattia, ma viene sempre emendata dalla terapia 
specifica), È invece assente nel succo gastrico il FI, e i 
test di assorbimento della Vit. B,. danno qui gli stessi 
risultati che ncll'a. perniciosa classica. Una recente revi- 
sione della letteratura in proposito si può trovare nella 
monografia di Chanarin (1969). 

Errori congeniti dcll'iissorbimento e del metabolismo della 
Vit. B|2 

I. Difetto congenito di recettori ileali per ii complesso 
FI- Vit. B ; \ o sìndrome di Imvrslund (I960). - Sono noti 
oltre 20 pazienti portatori di questa anomalia congenita, la 
cui comparsa è legata all'esistenza di un'omozigotia per 
un gene patologico di tipo recessivo autosomico. I sin- 
tomi sono quelli dell'a. perniciosa congenita, ma da que- 
sta la malattia si differenzia per la presenza di normali 
quantità di FI nel succo gastrico. Il malassorbimento 
della cobalamina al test di Schilling non viene perciò 
influenzato dalla somministrazione di FI normale. Non 
esistono peraltro segni dì anomalo assorbimento di altre 
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sostanze che non siano la Vit. B,-, la cui somministrazione 
intramuscolare risolve prontamente tutti ì sintomi. 

Un carattere distintivo tipico di questa sindrome è la 
presenza di un'aibuniinuria e inoltre (nel 50" o dei casi) 
di malformazioni congenite dell'apparato urinario. 

2. MetUmalonUaciduria cobahmìnosensihile. ~ Sono noti 
6 casi di bambini presentanti segni di difettoso sviluppo 
psicofisico, frequenti episodi di chetoacidi»!, disturbi neu- 
rologici. non accompagnati da presenza di a. niegalo- 
blastica c con concentra/ioni sieriche di Vit. B,, normali. 
In tutti i casi è presente un'imponente eliminazione uri- 
naria di ac. mctilmalonico (fino a 6g (die), nettamente 
aumentabile in seguito a carico orale di vaiina, treomnu, 
mctionina, isolcucina (Mahoncy c Rosenberg. 1970). La 
malattia è ereditata secondo un modello di tipo autoso- 
niico recessivo ed è dovuta alla difettosa sintesi di 5 -dc- 
sossiadcnosilcobalamina, coenzima della metilmalonil-CoA 
-mutasi. La somministrazione di forti dosi di Vit. Bj, 
(1 mg 2-3 volte la settimana) vale probabilmente a forzare 
il blocco della metabolizzazione delia cobalamina. 

3. Deficiente sintesi di metilcobalamina. Probabilmente 
a questo difetto metabolico (Mahoney e Rosenberg, 1970) 
c alla conseguente deficienza di tctraidrofolato era da 
ricondursi l'a. megaloblastica insensibile alla terapia de- 
scritta da Arakawa e coll. (1967) e da questi ritenuta con- 
scguente ad una carenza di CH,-FH,-omocisteinamctil- 
transferasi (v. sotto). 

4. Difetto totale di sintesi di coenzimi cohalaminiei. - 
Mudd e coll. (1969) hanno descritto un caso con metil- 
malonilaciduria, omocisicineniia. cistationeniia e ipomc- 
tioninemia, nel quale era verosimilmente presente un di- 
fetto di sintesi (carenza di una reduttasi?) di un precursore, 
comune ad entrambe le forme cocnzimatichc della Vit. B,,. 

Cause diverse di carenza di Vit. B )2 

1. Difetto di apporto. - Come abbiamo detto, la sin- 
tesi ex novo di Vit. B, s si verifica solo nei batteri; da questi 
passa nelle carni degli animali che li albergano o che se 
nc cibano. Gli alimenti vegetali sono dunque privi di 
questa vitamina a meno che non siano « contaminati » 
da germi. Una dieta estremamente povera di cobalamina 
è dunque quella strettamente vegetariana, qualora non 
vengano ad essere assunti neppure gli alimenti di deri- 
vazione animale quali il latte, i formaggi o le uova. 
Diete così restrittive si incontrano di rado in Occidente, 
ma non sono rare presso le popolazioni orientali, specie 
indiane, basate come sono su credo religiosi o dettate 
dall'indigenza più estrema. In individui che si attengono 
a tale forma di alimentazione c costante il riscontro di 
valori sierici di Vit. B, 4 assai bassi: ciononostante il re- 
perto di un'a. megaloblastica in essi c infrequente, 
mentre inca. 1/4 di questi soggetti compaiono dopo molti 
anni disturbi neurologici e glossite. 

2. Gastrectomia, gastroresezione, lesioni gastriche de- 
struttili. - La gastrectomia, la gastroresezione parziale o 
subtotale, le lesioni destruenti dello stomaco (neoplastiche, 
da radiazioni o da altre cause fisiche o chimiche), cosi 
come le gasimi acute recidivanti ed esitanti in una mar- 
cata atrofia della mucosa gastrica, possono essere re- 
sponsabili (soprattutto se interessano la regione del fondo 
dello stomaco) di una riduzione della secrezione gastrica 
del FI. Questa diminuzione può raggiungere gradi tali 
da provocare, a distanza più o meno lunga, un'a. che 
ripete in ogni dettaglio il quadro clinico e di laboratorio 
dell'a. perniciosa classica, salvo l'evidenza della presenza 
della causa primitiva di essa. 

La gastrectomia totale è sempre seguita dalla nega- 
tivizzazionc del bilancio metabolico della Vit. B, } e 
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perciò, dopo un periodo di tempo sufficiente, dall'in- 
sorgere di uno stato di carenza di essa. II periodo di 
latenza è in genere assai lungo, talora di anni, variabile 
a seconda della natura della malattia che ha richiesto 
Fintervento. Cosi, ad es., la gastroresezione parziale è 
più frequentemente complicata dalla comparsa di un'a. 
megaio Mastica quando venga eseguita per un'ulcera ga- 
strica che non per un'ulcera duodenale, a causa della 
maggiore incidenza di fenomeni di gastrite cronica nella 
prima di queste condizioni. 

Si tenga presente infine che la gastrectomia totale viene 
in genere praticata per malattie (ad cs. il carcinoma ga- 
strico) che non permettono sopravvivenze tali da far re- 
gistrare una carenza di cobalamina che possa causare ('in- 
sorgenza dei segni clinici di essa. 

3. Ipotiroidismo . - Valori bassi delle concentrazioni sie- 
riche di Vit. B,. sono spesso presenti nell’ipotireosi pri- 
maria, probabilmente in connessione con l’elevata fre- 
quenza di acloridria gastrica (ca. il 50% dei casi) in questa 
malattia. Il problema aperto da tale riscontro si rial- 
laccia a quello del legame di natura autoimmunc che col- 
lega le distireosi, il diabete mellito e l'a. perniciosa (v. 
sopra). Tale difetto, cosi frequentemente dimostrabile, c 
peraltro solo raramente causa di a. megaloblastica in 
questi pazienti. La loro a. (frequente) c invece general- 
mente di tipo normocromico, talora ipocromico (per fer- 
rocarenza) o lievemente ipcrcromico, con midollo ipo- 
plastico. L'a. « vera » deiripotiroidismo risponde bene 
all'opoterapia specifica e alla somministrazione di testo- 
sterone (v. sotto: anemie endocrine) mentre è quasi sempre 
insensibile alla terapia con Vit. B, 2 . Anzi, qualora coesi- 
stano ipotiroidismo c a. perniciosa, c indispensabile trat- 
tare entrambi in via specifica per poter ottenere una 
risposta cmatologica ottimale. 

4. Malassorbimento isolalo di Vii. B ti . - Se si eccettua 
il malassorbimento che consegue al difetto di FI (a. per- 
niciosa classica e congenita, affezioni gastriche o ga- 
strectomia) o di recettori ilcali (sindrome di Imcrsiund), 
difficilmente si realizzano situazioni di alterato assorbi- 
mento selettivo della Vit. B, 2 . Questo si associa invece 
frequentemente al malassorbimento di altre sostanze in 
sindromi carenziali plurime conseguenti a danneggiamento, 
permanente o transitorio, della mucosa ilcalc, preposta 
appunto all’accettazione della Vit. B u dal complesso da 
questa costituito con il FI. Non può tuttavia essere tra- 
scurata la possibilità che di tutte le carenze multiple con- 
seguenti alla presenza di una sindrome da malassorbi- 
mcnto, proprio quella di cobalamina possa emergere per 
prima sul piano clinico quando, per cause concomitanti, 
coesistano un difetto di apporto, una maggior richiesta 

0 un depauperamento delle risene di tale vitamina, op- 
pure una diminuita secrezione di FI. 

Le condizioni che possono essere causa di malassorbi- 
mento di Vit. B,, sono elencate nella tab. IX. 

La terapia, oltre a provvedere alla somministrazione 
della vitamina c degli altri principi di cui si possa ricono- 
scere la carenza, deve mirare anche a correggere le alte- 
razioni primitive. 

5. Infestazione da Diphyìlobotrium lutimi (botriocefalo). - 
Questa parassitosi è molto diffusa nel Nord dell'Eu- 
ropa c dell* America; purtuttavia, per ragioni non chiare, 
l’a. megaloblastica ad essa conseguente è appannaggio 
quasi esclusivo della Finlandia. 

Per quanto riguarda il ciclo biologico del parassita e 

1 sintomi legati alla sua presenza nell'ospite, si rimanda 
alla voce botriocefalosi. 

La carenza di Vit. B, 2 nei soggetti portatori di questo 
parassita intestinale si realizza attraverso l'assorbimento 


TAB. IX. CAUSE DI DEFICIENZA DI VIT. B (2 NON CON- 
SEGUENTI NÉ A DIFETTI DEL SUO METABOLISMO NÉ 
A DEFICIENTE DISPONIBILITÀ DI Fi O DEI SUOI 
RECETTORI SPECIFICI ILEALI 


Alterazioni 

anatomiche 

ilealì 


a) linfosarcoma, morbo di 
Hodgkin, carcinomatosi, 
tubercolosi, ileitc regio- 
nale, malattia sclcrodcr- 
mica, morbo di Whipplc, 

b) resezioni ilcali, anasto- 
mosi o fistole entcroen- 
terichc, cortocircuiti al 
colon con salto del tenue 
distale 


Malassormmcnio 


a) deficienza di ac. folico. 

cobalamine. proteine 
. (kwashiorkor).spruetro- 

I picale c nostrale, mor- 

Alterazioni ' bo celiaco, steatorrca 

dcllcpitclio idiopatica 
ilcalc 1 b ) effetto lesivo di farmaci 

/ (neomicina, colchicina. 

PAS) e dell'alcol etilico 
c) effetto lesivo dì radia- 

zioni ionizzanti 


a) abbassamento del pH 
(morbo di Zollinger-EI- 
lison, pancreatite cro- 
nica) 

b) diminuzione della con- 
centrazione di calcio io- 
nizzatole (insufficienza 
pancreatica cronica) 


Alterazioni 
dell'ambien- 
te intestinale, 


Competizione 

INTESTINALE 


Parassitosi ( Diphyìlobotrium laiuni) 
Alterazione della flora batterica inte- 
stinale, in presenza di: anse intestinali 
cieche o stagnanti, steatorrca (anche 
sindromi spruiformi), restringimenti in- 
testinali, diverticolo*!, cirrosi epatica, 
gastrectomia o acloridria gastrica 


Competizione 

INTRACELLULARE 

(imbuiva) 


Antagonisti della Vit. B,, 


Aumentata 

RICHIESTA 


l Tutte le cause che conducono anche a 
J maggior consumo di folato (gravidanza, 
( emopatie, neoplasie, etc.) 


Aumentata 

PERDITA 


Epatopatie acute c croniche 
Difetto di transcobalamina 


Insufficiente 

apporto 


Diete strettamente vegetariane 
Deficienza fetale e nconulalc per carenza 
materna 


competitivo da parte di esso a scapito dell'ospite. Il pa- 
rassita è infatti assai ricco di Vit. B lt , tanto da essere 
stato usato, dopo essiccamento, come fonte di questa 
vitamina. Il grado del difetto vitaminico è direttamente 
proporzionale aU’altezza raggiunta dal botriocefalo nel 
tubo digerente, rivelandosi notevole quando esso rag- 
giunge il duodeno: in questo modo infatti il parassita ha 
maggiore agio d'assorbimento della cobalamina, prima 
che questa raggiunga l’ileo distale ove sarebbe disponi- 
bile per l’organismo parassitato. 
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Il complesso FI'Vit.B| S è meno facilmente assorbibile dal 
parassita di quanto non sia la cobalamina libera; è perciò 
probabile che una certa facilitazione nei confronti del- 
l'effetto del botriocefalo sia espletata dalla carente se- 
crezione di FI conscguente alla frequente gastritc cronica 
acloridnca che e dimostrabile nei pazienti parassitati e 
anemici. L'atrofia gastrica talvolta recede dopo l'allon- 
tanamento del parassita (Siurala, 1956). 

La sintomatologia è la stessa delle altre carenze gravi 
di Vit. B„ (a. mcgaloblastica. disturbi nervosi, eie.), ed 
e sensibile alla somministrazione parenterale (e talora 
anche orale, se in forti dosi) di questa vitamina. Il suc- 
cesso duraturo della terapia è ovviamente legato alla 
definitiva disinfestazione. 

6. Presenza di un'anomala flora batterica intestinale. - 
Nelle condizioni elencate nella tab. IX si verifica non 
di rado la proliferazione di una flora intestinale quanti- 
tativamente c qualitativamente abnorme, cui si fa rife- 
rire la responsabilità dcll'a. mcgaloblastica che talora 
complica tali situazioni. La terapia con antibiotici a largo 
spettro è infatti in grado di normalizzare i valori sierici 
della concentrazione di cobalamina e di condizionare la 
remissione della sintomatologia anemica. Si ritiene che 
anche in questi disbiotismi intestinali si attui, come nel 
caso della botriocefalosi, una competizione tra ospite e 
ospitati nei confronti della Vit. B, a . È anche probabile 
che si verifichi un certo qual grado di malassorbi mento, 
a causa della steatorrea che consegue alla deconiuga zio ne 
batterica dei sali biliari c forse anche un'interferenza 
diretta nei processi di assorbimento da parte dei batteri 
o di sostanze da essi prodotte. 

7. Difetto di utilizzazione per inibizione competitiva o 
interferenza farmacologica. - Prescindendo dai difetti di 
utilizzazione che conseguono all'anomalia congenita del- 
l'elaborazione della cobalamina nei relativi coenzimi attivi 
(v. sopra), alterazioni dell'utilizzazione intracellulare di 
questa vitamina possono sorgere in seguito alla sommi- 
nistrazione di antimetaboliti delle cobalaminc. Sostanze 
di questo genere sono state ottenute sostituendo ora l'uno 
ora l'altro dei gruppi molecolari che compongono la 
cobalamina; questi derivati presentano spesso un com- 
portamento assai singolare, in quanto pur mostrando un 
effetto competitivo nei confronti della Vit. B,, in alcuni 
microrganismi si comportano come fattori di crescita per 
altri. Per quanto riguarda l'uomo alcuni derivati anilidici 
si sono mostrati capaci di provocare una megaloblastosi su 
midolli in coltura (Endani c coll., 1961) ma, somministrati 
a due anemici perniciosi, non hanno provocato modifi- 
cazioni in uno di essi mentre nell'altro si verificò addi- 
rittura una crisi reticolocitaria (Bcard, 1964). 

Non ancora chiarito è il meccanismo con il quale si 
produce la larvata carenza di Vit. B,, che si presenta 
in seguilo alla somministrazione prolungata di PAS o 
di alcuni anticonvulsivanti c all'assunzione abituale di 
alte dosi di alcol etilico (la possibile interferenza nei pro- 
cessi di assorbimento intestinale è contestata da molti AA.). 

8. Aumentata richiesta. - Un'insufficienza relativa del- 
l’apporto di Vit. B,* legata ad un aumento delle richieste 
si può verificare in un gran numero di situazioni, nelle 
quali però, ad onta della riduzione della concentrazione 
sierica di cobalamina. il principio antiancmico interessato 
nella genesi di un'eventuale a. mcgaloblastica è regolar- 
mente rappresentato dall'ac. folico i cui valori sierici ed 
critrocitari sono in proporzione ancor più sensibilmente 
compromessi. Lo stesso dicasi per le basse concentra- 
zioni di cobalamina reperibili nei pazienti con a. mcga- 
loblastica (da folate!) conscguente all'uso di farmaci an- 
ticonvulsivanti. 


Deve essere però chiarito che qualunque situazione 
metabolica richiedente un maggior apporto di Vit. B, s 
può fungere da elemento rivelatore di una carenza di essa 
quando già sussista una depauperazione delle riserve 
d'altra genesi, ancora attestata a livelli subliminali. 

9. Aumentate perdite. - In molte affezioni epatiche 
acute c croniche c in situazioni sperimentali che compor- 
tino un danneggiamento epatocel lulare, aliquote talora 
cospicue della Vit. B ia depositata nel fegato vengono 
mobilizzate nel siero c quindi oserete con le urine. La 
concentrazione epatica di cobalamina può raggiungere 
valori di 0,30 ug/g di tessuto o anche meno, paragonabili 
a quelli che sono reperibili in casi di a. perniciosa. Le 
concentrazioni sieriche sono 10-15 volte più alte del nor- 
male, potendosi raggiungere punte di 30-40 volte nel 
coma epatico da atrofìa giallo-acuta del fegato. La quan- 
tità di vitamina che viene persa nelle urine segue di 
pari passo l'elevazione della sua concentrazione in circolo. 
Nelle affezioni acute che tendono alla guarigione (ad cs. 
l'epatite virale) questa è accompagnata dalla normaliz- 
zazione dei reperti sopracitati. 

Tale depauperazione delle riserve di cobalamina (in- 
teressanti l'organo di deposito di gran lunga più im- 
portante nell'organismo) non è però mai causa di a. me- 
galoblastica, verosimilmente in rapporto alla non com- 
promessa - c anzi aumentata - disponibilità di Vit. B, a da 
parte del tessuto emopoietico in presenza delle più con- 
sistenti concentrazioni sieriche di essa. 

L’a. macrociiica che può complicare le epatopatie cro- 
niche, specie se in soggetti etilisti, è infatti conseguenza 
principalmente di un difetto di ac. folico cui si può som- 
mare l'effetto deprimente sulla emopoiesi posseduto dal- 
l'etanolo. 

Un difetto di cobalamina da aumentate perdite urinarie 
di essa, riferito alla carenza della proteina piasmatica 
vettrice della Vit. B,*, rappresenta probabilmente la causa 
di quei casi di a. mcgaloblastica con carenza di cobala- 
mina nei quali si ottiene la remissione solo quando la 
vitamina viene somministrata insieme a plasma normale. 

10. Deficienza neonatale per carenza materna. - Nelle 
ultime settimane di gravidanza si verifica un trasporto 
attivo transplacentarc di Vit. B la dalla madre al feto. 
Le concentrazioni sieriche del neonato superano perciò, 
in assenza di una marcata prematuranza, quelle materne. 

Quando esiste una carenza materna, la quantità che 
può essere trasferita al feto è ridotta, e se la carenza ma- 
terna non è di grado tale da impedire il proseguimento 
della gravidanza, il neonato può presentare un’a. mc- 
galoblastica da difetto di Vit. B, a . Questa deficienza è 
destinata ad aggravarsi se il neonato viene allattato al 
seno della madre, a causa della scarsa concentrazione 
di Vit. B,, nel latte materno. Per di più l’anticorpo anti-FI 
e anticcllule gastriche è in grado di oltrepassare la barriera 
placentare (Bar-Shany e Herbert, 1966) cosicché il neonato 
può presentare in sovrappiù un difetto di assorbimento 
della Vit. B, a : in alcuni di questi bambini é stata infatti di- 
mostrata una transitoria inibizione della secrezione ga- 
strica di FI legata alla presenza dell'anticerpo (Goldbcrg c 
coll.. 1967). 

ANEMIE MEGALOBLASTIC'HE DA DIFETTO DI 
AC. FOLICO 

Mentre le a. megaloblastiche da deficit di Vit. B| t sono 
in genere dovute a un difetto di assorbimento della stessa, 
quelle da difetto di ac. folico conseguono nella maggior 
parte dei casi ad un inadeguato apporto di qucst'ullima 
vitamina. Un'indagine accurata sulle abitudini dietetiche 
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dei pazienti con a. da deficienza di folato rivela di so- 
lito un'alimentazione carente di cibi ricchi di folato 
quali nei nostri climi, carni e fegato freschi e legumi, e, 
nei paesi nordici, frutta c verdure fresche. Solo in una 
minore percentuale di casi però la carenza alimentare di 
folato e isolata ed è causa sufficiente della comparsa di 
un’a. megaloblastica. Spesso infatti essa si realizza come 
parte di un quadro più complesso di malnutrizione con 
difetti plurìfattoriali, come è il caso della maggior parte 
delle forme da deficiente apporto che si riscontrano nei 
paesi della fascia tropicale c subtropicale; spesso ancora 
riesce difficile discriminare quale importanza sia da adde- 
bitarsi alla concomitanza di difetti di assorbimento, non 
raramente presenti, anche se non raggiungono il grado 
abitualmente dimostrabile nelle sindromi spruiformi. Nei 
paesi a standard di vita di tipo occidentale si possono 
realizzare diete assai povere di folato, ma caloricamente 
c per apporto proteico sufficienti, rappresentate dall'assun- 
zione diuturna di cibi a base di farinacei, formaggi, cibi 
conservati c carni in scatola. In genere riesce tuttavia 
difficile, se non addirittura impossibile, poter escludere, 
nella genesi della carenza di folato c dcll'a. stessa di 
questi pazienti, il concorso di altre concause interferenti 
nei processi di assorbimento di questo principio anti- 
ancmico o favorenti un maggior consumo di esso (far- 
maci, etilismo, infezioni, gravidanze, malassorbimento, 
ipcrcmolisi. ctc.). 

Per quanto riguarda la sintomatologia delle carenze 
di folato, questa è in genere limitata, nelle forme da ca- 
rente apporto deH'adulto o del bambino grandicello, alfa, 
megaloblastica e alla glossite, cui si associano, in caso 
di malnutrizione, tutti i segni del deficiente apporto ca- 
lorico e in specie proteico (deficiente sviluppo, defeda- 
mene, ctc.). In genere sono mancanti i segni di soffe- 
renza neurologica, cosi tipici invece dell'a. perniciosa; 
quando questi sono presenti, sono abitualmente ricondu- 
cibili ad associata carenza tiaminica (neuropatia perife- 
rica « a calza » o « a guanto »). La presentazione di 
lesioni neurologiche di tipo cerebrale (atrofia corticale 
con idrocefalo interno) è invece la regola nelle carenze 
congenite di coenzimi folici. per ragioni che verranno in 
seguito esposte. 

Qualora esista un malassorbimento clinicamente evi- 
dente vi saranno segni più o meno marcati delle sue con- 
seguenze (in genere stcatorrca). 

Difetti congeniti deU'assorbimcnto e del l'utilizzazione 
dell’ac. folico 

1. Difetto congenito di assorbimento intestinale di ac. 
folico. • Sono noti due casi di Luhby e Coopcrman (1967) 
e uno di Lanzkowsky (1970) nei quali era presente un'a. 
megaloblastica associata a gravi fenomeni degenerativi 
cerebrali, riferiti ad una deficienza di folato conscguente 
ad un difetto congenito del trasporto detrae, folico at- 
traverso la barriera intestinale o della sua acccttazione 
sul versante ematico di essa. L'atrofia cerebrale e la con- 
scguente dilatazione delle cavità cerebrali sono in questi, 
come negli altri casi di difetti congeniti della cinetica 
dcll'ac. folico, con ogni verosimiglianza dovute al rallen- 
tamento dell'attività proliferativa ncuronica. assai intensa 
nella vita endouterina e nel periodo nconatalc, frutto del 
difetto della sintesi di acidi nucleici condizionato dalla 
carenza di coenzimi folici. Lo stesso meccanismo è alla 
buse dei difetti neurologici dei pazienti con alterazioni 
congenite del metabolismo della Vii. B,,; in questi per 
altro è presumibile la concorrenza dell'inccppo di quella 
0 di quelle reazioni Vii. B, --dipendenti che sono indispen- 
sabili al mantenimento del trofismo della fibra nervosa 


e la cui compromissione conduce al disturbo neurologico 
caratteristico dell’a. perniciosa e sindromi assimilabili. 

2. Difetto congenito di metiltetraidrofolatotransferasi. - 
Si rimanda a quanto c stato detto sopra a proposito 
del caso descritto da Arakawa e coll. (1967) nei riguardi 
della possibilità che in esso fosse in realtà presente un 
difetto di sintesi di metikoba lamina. Anche in questo 
piccolo paziente erano presenti un ritardo mentale e 
un’atrofia cerebrale. 

3. Difetto congenito di folicoreduttasl. - È noto fino ad 
ora un solo caso (Walters, 1967) la cui a. megaloblastica 
rispondeva alla somministrazione di ac. folinico (folato 
ridotto) ma non a quella di pari quantità di ac. folico, 
a causa di un difetto di folicoreduttasi (dimostralo con 
determinazioni enzimatiche eseguite su biopsia epatica). 
In questo soggetto non erano presenti segni evidenti di 
disordini neurologici. 

4. Difetto congenito di formiminotransferasi. - Sono 
noti 4 casi, tutti descritti da Arakawa e coll, nel giro di 5 
anni (Arakawa, 1970). La malattia à probabilmente do- 
vuta ad omozigosi per un gene recessivo (incompleta- 
mente) c autosomico. In uno solo di essi era presente 
un'a. megaloblastica; in tutti invece erano dimostrabili 
segni più o meno marcati di lesione cerebrale corticale. 

La concentrazione di Vit. B, # à normale, quella di ac. 
folico invece abnormemente elevata. Vi è inoltre una 
cospicua eliminazione urinaria di FIGIu, particolarmente 
elevata dopo carico orale di istidina. Il difetto di formi- 
minotransferasi è dimostrato dalla carenza di questo 
enzima nel tessuto epatico. 

5. Difetto di cicloidrotasi. - Sono sorti attualmente 
molti dubbi circa la segnalata responsabilità di una ca- 
renza di questo enzima interconvcrtcntc il IO-formil-FH 4 
in 5,10-mctilcnc-FH, nella genesi di un ritardo mentale 
con folacidemia elevata e concentrazioni di Vit. B (ì ed 
escrezione di FIGIu normali. 

Deficienze di ac. folico acquisite su base carenziale ali- 
mentare 

Distinguiamo per comodità le forme del lattante c del 
bambino da quelle deH'adulto. 

I. Forme del bambino. - La trattazione isolata delle 
forme del bambino trova la sua ragion d'essere sia nella 
peculiarità dell’alimentazione di questa prima età (e specie 
di quella del lattante) che nella costante compartecipa- 
zione, nella genesi della carenza, di un'aumentata richiesta 
in rapporto al peso dcH’organismo, in conseguenza della 
rapida espansione della massa corporea e sanguigna che 
si verifica nei primi anni di vita. Questa situazione ripete 
perciò quella che condiziona anche la frequente negati- 
vizzazione del ricambio marziale che ha luogo in questa 
età (v. sopra: anemie iposidcremiche ferrocarenziati). 

Analogamente a quanto si verifica per la Vit. B lt , 
anche l'ac. folico subisce verso il termine della gravidanza 
un trasporto transplacentarc attivo, per cui la concentra- 
zione di folato nel sangue del cordone ombelicale è, nel 
neonato a termine, 3-4 volte superiore a quella del sangue 
materno. Sebbene il neonato assuma ac. folico attraverso 
il latte materno, il contenuto sierico cd criirocitario di 
folati subisce una notevole flessione nei primi mesi di 
vita. Nei bambini allattati artificialmente con latti non 
arricchiti i valori del folato raggiungono punte assai più 
basse che in quelli allattati al seno. Infatti, sebbene il 
latte umano c quello vaccino contengano la stessa quantità 
di folato (ca. 50 pg/l), l'ebollizione o la polverizzazione 
di quest’ultimo comporta perdite che vanno dal 40 al- 
1*80% del contenuto originario. 

In alcuni lattanti nati da madri carenti di folato c allat- 


1917 


1918 



ANEMIE 


lati al loro seno o con latii artificiali non additivati non 
è raro il riscontro di un'a. mcgaloblastica da carenza 
di ac, folico. Un'a. di tal genere si riscontra con partico- 
lare frequenza nei bambini alimentati con latte di capra, 
il cui contenuto di ac. folico è ca. IO volte inferiore a 
quello del latte umano o vaccino. La prcmaluranza è 
condizione di grande importanza nel favorire la com- 
parsa di a., poiché impedisce il formarsi di quel deposito 
fetale di falati, che abbiamo visto aver luogo fisiologica- 
mente nell'ultimo periodo della gestazione. 

Nel bambino più grandicello, alimentato a dieta mista, 
il difetto alimentare non coinvolge quasi mai solamente 
Pac. folico, ma. in conseguenza della assai più alta ri- 
chiesta proteocalorica, per unità di peso, di quella del- 
l'adulto, si associa di regola a segni di malnutrizione più 
o meno evidenti. Una grande importanza sembra inoltre 
essere sostenuta dalla coesistenza di fatti flogistici acuti 
c cronici (flogosi gastrointestinali soprattutto, ma anche 
epatiti, meningiti, setticemie, infezioni urinarie, etc.). Il 
ruolo sostenuto dall'Infezione c probabilmente quello di 
elemento concausale nel determinismo di una negativiz- 
zazionc più rapida c marcata del bilancio del folato, in 
conseguenza della sollecitazione portata su di esso per 
aumentata richiesta, ma non si può escludere che si tratti 
solamente di un'espressione della minor resistenza alle 
infezioni delPorgamsmo di questi bambini denutriti. Non 
si può d’altronde trascurare il fatto che la flogosi inte- 
stinale è causa di malassorbimcnto e che Pipcrpiressia 
può interferire nel metabolismo del folato per inibizione 
della folicoreduttasi (Panders. 1964). 

Un’a. mcgaloblastica generalmente conseguente a de- 
ficienza di ac. folico è presente in una notevole percentuale 
dei bambini affetti da kwashiorkor (v. sotto: anemie da 
carenza pfurifattoriale). 

2. Forme dell'adulto. - Anche nell’adulto, come nel 
bambino, perché un deficiente apporto di folato, con la 
dieta, possa divenire la causa di un’a. mcgaloblastica, è 
sovente necessaria la coopcrazione di concause che con- 
tribuiscano a negaiivtzzare il ricambio detrae, folico, 
quali la gravidanza, l’alcolismo, la somministrazione di 
farmaci, alcuni dei quali di largo uso, una situazione di 
malassorbimcnto anche se di scarso rilievo clinico, una 
iperemolisi cronica, etc. 

L’a. da carenza di ac. folico su base esclusivamente 
nutrizionale si verifica, infatti, solo per diete che siano 
in generale anche fortemente ipocaloriche, c costituisce 
quindi solo un aspetto, anche se talora il più appariscente, 
di uno stato malnutritivo coinvolgente anche altri prin- 
cipi nutritivi indispensabili. Ciò è vero nella quasi totalità 
dei casi che si presentano tra popolazioni sottosviluppate 
dclPAsia, Africa c Sud-Amcrica, nelle quali peraltro sono 
assai frequenti sindromi di malassorbimento di tipo 
spruiforme. 

Le difficoltà che s’incontrano in questi pazienti nel ten- 
tativo di distinguere le forme da malnutrizione da quelle 
da malassorbimcnto sono non di rado ardue c talora 
insormontabili, poiché c possibile che la carenza di ac. 
folico per sé possa indurre una situazione di malassor- 
bimento intestinale (Chanarin, 1969). 

Nei nostri climi la deficienza alimentare di ac. folico 
è probabilmente causa piu frequente di quanto non si 
creda di a. mcgaloblastica, soprattutto in persone anziane 
c sole, spesso presentanti note di psichismo anomalo, 
praticanti diete monotone e fortemente deficitarie sia quan- 
titativamente che qualitativamente, escludenti in genere 
(specie nei paesi nordici) in misura assoluta l'apporto di 
vegetali c frutta crudi. Spesso sono presenti anche i segni 
di una malnutrizione generica o specifica, come nei casi 


TAB. X. DIAGNOSI DI ANEMIA MEGALOBLASTICA 
POSTE IN 333 CASI 

(da un’indagine di Varadi c Elwis, 1964) 


Anemia perniciosa 22% 

Gastrectomia 4% 

Difetto di Vit. B 1S da carcinoma gastrico, ansa cicca, ileite 
terminale I % 

Carenza alimentare di folato 17% 

Stcatorrca 1 % 

Farmaci anticonvubivanti 3 % 

Gravidanza 49% 

Altre cause 3% 


di Moore (1944) che erano anche pellagrosi, ma non si 
esclude, come già detto sopra, che una carenza di folato 
si possa presentare unitamente ad un apporto prò teo- 
calorico soddisfacente. La dimostrazione sperimentale di 
questa possibilità c stata data dalla comparsa di un'a. 
megaloblastica da difetto di folato in un volontario dopo 
133 giorni di somministrazione di cibi bolliti a lungo in 
grandi quantità di acqua, comportante l’assunzione di 
meno di 5 ng di folato al di (Herbert, 1962). Nell'animale 
l'induzione sperimentale di un’a. da carenza di folato 
richiede in genere, oltre la dieta carente, anche la sommi- 
nistrazione di sostanze ad effetto antifolico. 

In una vasta casistica di Varadi e Elwis (1964), in 
Inghilterra, la carenza nutritiva era operante nel 17% 
dei casi di oltre 330 pazienti affetti da a. megaloblastica 
(tab. X). 

Deficienze di ac. folico secondarie a malassorbimento 

1. Sprue tropicale, sprue nostrale lo steatorrea idiopatica), 
morbo celiaco. - La sprue tropicale è un’affezione che 
colpisce popolazioni della fascia tropicale c che nel 90% 
dei casi è accompagnata da un'a. megaloblastica. 

La sprue nostrale, detta anche stcatorrca idiopatica 
(per distinzione da quella secondaria a insufficienza pan- 
creatica), è una sindrome da malassorbimcnto dell'adulto 
che rappresenta la continuazione di un morbo celiaco già 
evidenziato in età infantile (1/3 dei casi) oppure la stessa 
forma a esordio ritardato; vicn detta appunto morbo ce- 
liaco dell'adulto (v. malassorbimento, sindromi da; sprue). 

Queste sindromi malassorbitivc conducono in genere 
alla carenza contemporcnca di diversi principi alimentari, 
cosicché esse costituiscono in realtà sindromi da carenze 
plurifattoriali. c tra queste verranno in seguilo descritte. 
L'a. megaloblastica della sprue tropicale è infatti dovuta 
al difetto combinato (o successivo) di ac. folico e Vit. B,- 
e, nella genesi dell’a. del morbo celiaco del bambino e 
dell'adulto, alla deficienza di queste due vitamine si ag- 
giunge quella di ferro. 

Esiste nondimeno un numero di casi affetti da spruc 
« temperata » (Cookc c coll., 1963) nei quali la. megalo- 
blastica è dovuta al malassorbimento virtualmente se- 
lettivo di folato. In questi soggetti mancano i segni clinici 
del malassorbimento generico, svelabile invece alle inda- 
gini di laboratorio, c la storia della malattia c di breve 
durata. 

2. licite regionale e tubercolare , resezione ilealc, fistole 
e anastomosi, linfosarcoma intestinale, morbo di Whipple . - 
Per ciò che riguarda queste situazioni si rimanda a quanto 
c stato detto del difetto di assorbimento della Vit. B,.. 
Il disturbo dell’assorbimento del folato, testimoniato dalla 
diminuzione delle concentrazioni sieriche cd critroci- 
tarie di quest’ultimo c dall’anormalità dell’escrezione del 
FIGIu, varia a seconda deH'entità della malattia, della 
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resezione o del cortocircuito, fino ad interessare la mag- 
gioranza dei pazienti più gravemente ammalati, nei quali 
è presente sempre anche un malassorbimcnto generale. 
Un'a. megaloblastica è dimostrabile in 1/5 dei casi di 
ileite regionale. 

5, Situazioni con flora intestinale anomala {restringi- 
menti, diverlicolosi, anse cieche o stagnanti). - Al con- 
trario di quanto si verifica per la carenza di Vit. B, it in 
queste condizioni la fiora microbica non entra in com- 
petizione con il portatore per l'utilizzazione del folato 
intestinale, ma anzi provvede essa stessa a produrne lo- 
calmente larghe quantità che, contrariamente a quanto 
avviene di norma, possono essere anzi assorbite dal- 
l’ospite. 

Anche l'assorbimento intestinale del folato é, salvo rare 
eccezioni, normale in questi pazienti. Quando i restrin- 
gimenti o le fìstole siano di natura tumorale, la prolife- 
razione ncoplastica può produrre un difetto di ac. folico 
attraverso un meccanismo di aumentato consumo di esso. 

4. inibizione dell' assorbimento da parte di farmaci. - 
Alcuni dei farmaci trattati nella sezione seguente agiscono 
forse condizionando un difetto di assorbimento del folato 
(ad es. i contraccettivi orali e la difenilidantoina). 

Inadeguata utilizzazione dell'ac. folico di natura acquisita 

Dei difetti congeniti del metabolismo dell'ac. folico si è 
giu detto altrove, per cui qui verranno presi in conside- 
razione quelli di natura acquisita. 

La diminuzione dell'incidenza delle carenze di ac. fo- 
lico di natura alimentare, legata al miglioramento dello 
standard di vita delle popolazioni e degli strati sociali 
meno abbienti, viene controbilanciata daH'aumento delle 
forme conscguenti ad interferenza operata da farmaci, 
alcuni dei quali, come gli anticoncezionali, presentano 
attualmente rapidissimi incrementi di consumo. 

1. Antagonisti dell'oc, folico. - Si tratta d» un gruppo 
di composti che possiedono una struttura sufficientemente 
simile a quella dell'ac. folico c pertanto agiscono come 
antagonisti di esso (ametopterina, aminopterina, pirime- 
tamina, pcntamidinu. triamterenc. trimetoprim). L'inibi- 
zione competitiva avviene in genere a livello della diidro- 
folicorcduttasi. Alcune di queste sostanze vengono usate 
come antiblastici o immunosopprcssori o nella terapia 
della psoriasi (ametopterina). altri come antiproto/oari 
(pirimetamina, pentamidina). diuretici (triamterenc), anti- 
batterici (irimetoprim). 

La comparsa di megaloblastosi è più frequente per quei 
farmaci che vengono utilizzati come antiblastici; comunque 
anche l'uso protratto delle altre sostanze dovrebbe venire 
integrato con la somministrazione di ac. folinico che, in 
quanto tetraridotto, cortocircuita il blocco enzimatico cosi 
determinato. 

2. Farmaci anticonvulsivanti. La terapia con farmaci 
anticonvulsivanti (in genere primidina o difenilidantoina, 
sole o associate a barbiturici), se protratta per molti mesi 
o anni, può rendersi causa di un'a. megaloblastica folico- 
scnsibilc. Più frequente ancora dell’a. è la comparsa, in 
assenza di questa, di segni inequivocabili di megaloblastosi 
midollare (1/3 dei casi). I barbiturici da soli sono più 
raramente responsabili di tali modificazioni. Non di rado 
concomita anche una ridotta assunzione di folato con 
gli alimenti, specie nei pazienti ospedalizzati cronicamente. 
Sebbene non si verifichi mai una vera deficienza di Vit. B,j, 
è probabile che i farmaci in questione interferiscano anche 
nella cinetica di questa vitamina, poiché i valori della 
sua concentrazione sierica sono inferiori a quelli giusti- 
ficabili sulla sola base di un suo malassorbimento unica- 
mente dipendente dalla carenza di folato. 


Per quanto molti anticonvulsivanti abbiano una strut- 
tura simile a quella dell'ac. folico. non è stata dimostrata 
con sicurezza l'esistenza di fenomeni di inibizione compe- 
titiva. È invece probabile che questi farmaci interferi- 
scano nell’assorbimento del folate, forse inibendo la dc- 
coniugazione dei poliglutammati. 

3. Farmaci antitubercolari. - La cicloscrìna (da sola o 
in associazione con l'isoniazide) è in grado, seppur rara- 
mente, di rendersi responsabile dell'Insorgenza di un'a. 
megaloblastica attraverso meccanismi non noti. 

4. Anticoncezionali orali. - In - donne facenti uso re- 
golare di anticoncezionali orali c stata recentemente de- 
scritta la comparsa di un'a. megaloblastica sensibile alla 
somministrazione del folato o alla sospensione della te- 
rapia contraccettiva. Il farmaco agirebbe inibendo la 
coniugasi intestinale c rendendo cosi impossibile l'assor- 
bimento dei poliglutammati folici (StrcifT, 1969). Tale 
inibizione, se esiste, deve essere di grado modesto, poiché 
non giunse a produrre una diminuzione della folacidemia 
in donne americane praticanti la terapia anticoncezionale 
(Spray. 1969), la dieta delle quali conteneva peraltro una 
quantità di folati supcriore al fabbisogno minimo giorna- 
liero. 1 dati di Spray suggeriscono la possibilità che i 
contraccettivi possano avere un diverso punto di attacco, 
forse a livello della utilizzazione del folato stesso. 

Carenza di ac. folico indotta da aumentato fabbisogno 

1. infanzia. - L’elevata richiesta di sostanze plastiche, 
legata al rapido accrescimento della massa corporea in 
generale (e di quella ematica in particolare) del bambino, 
rappresenta, nelle a. da carenza di ac. folico come in 
tutte le altre situazioni carcnziali, una concausa di grande 
importanza nel determinismo della comparsa dei segni 
di deficienza, comunque questa venga indotta. 

2. Gravidanza. - L'a. della gravidanza è in genere so- 
stenuta dalla carenza di ferro e possiede di questa tutte 
le caratteristiche morfologiche quali la microcitosi. Tipo- 
cromia, etc. Dato che la carenza, relativa o assoluta, 
di ferro o comunque l'iposideremia sono abituali in gra- 
vidanza, il presentarsi di un'a. macromcgaloblastica è di 
solito frutto di una situazione pluricarenziale. L’a. mc- 
galoblastica della gravidanza, dovuta quasi sempre a de- 
ficienza di ac. folico. verrà dunque considerata dettaglia- 
tamente nella sezione dedicata alle anemie da difetto pluri- 
fattoriaie, 

3. Neoplasie. Emopatie. - Nelle neoplasie ad ulto indice 
dì accrescimento c nelle emopatie caratterizzate da un 
aumentato turnover cellulare o dalla presenza di una larga 
quota di eritropoiesi inefficace (a. emolitiche, malattie 
mieloproliferalive in genere, linforcticolosi, a. sidcroacrc- 
stiche) esiste una maggior richiesta di ac. folico, utilizzato 
per i fenomeni riproduttivi fortemente esaltati di queste 
condizioni morbose. Qualora la maggiore richiesta non 
venga soddisfatta da un adeguato introito, la malattia 
può venire complicata dalla comparsa di una mcgalo- 
poiesi folicocarenziale. Talora a ciò concorre anche l'ef- 
fetto antifolico degli antiblastici eventualmente utilizzati 
nella terapia della malattia primitiva. Nelle situazioni con 
elevata rcticolocitosi (a. emolitiche) la determinazione 
della concentrazione del folato sierico costituisce un ele- 
mento di giudizio dello stato folicomctabolico delTorga- 
msmo più fedele di quanto non sìa quella del folato eri- 
trocitario, poiché i reticolociti sono piu ricchi di folato 
degli eritrociti più adulti. È interessante rilevare che nella 
drepanocitosi eterozigote la carenza di folato produce 
un'inibizione maggiore della sintesi della Hb S rispetto 
a quella della Hb A. cosicché la percentuale della prima 
si riduce e il fenomeno del sickling può dare reperti dubbi 
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(Heller e coll., 1963); nelle forme omozigoti l’arresto ma- 
turali vo megaloblastico può costituire talora la causa di 
uno degli episodi di arresto rigenerativo che abitualmente 
complicano il decorso di questa malattia. 

La deficienza di folate che complica la talasscmia 
è in maggior parte conseguenza dell’eritropoiesi ineffi- 
cace più che della ipcrcmolisi di questa affezione; la ca- 
renza folica può non produrre deviazioni di tipo megalo- 
blastico dimostrabili morfologicamente a causa della coe- 
sistenza del difetto cmoglobinosintetico lalassemieo, ana- 
logamente a quanto è possibile osservare nelle a. plu- 
ricarcnziali. 

La presenza di una megaloblastosi complicante una 
mielosclcrosi (30% dei casi) c abitualmente di diffìcile di- 
mostrazione, data la difficoltà di ottenere frustoli di tes- 
suto midollare all'atto dell'esecuzione della miclopuntura. 
In questi casi è utile ricorrere alla ricerca di megaloblasti 
in arricchimenti leucocitari ottenuti per centrifugazione 
del sangue periferico. Nella osteomielosclerosi. come in 
altre malattie mieloprolifcrative (v. sopra), alla carenza 
di folato si contrappone abitualmente un aumento delle 
concentrazioni sieriche di Vit. B xl . 

4. Artrite reuma ioide. In questa affezione è frequente 

reperire diminuite concentrazioni sieriche di folate, ma Pa. 
megaloblastica che talora ad essa si associa è in genere 
di tipo pernicioso. 

5. Dermatosi. - L’attiva proliferazione cutanea pre- 
sente in alcune dermatosi può essere accompagnata, se 
queste sono estese su una larga superfìcie del corpo, dai 
segni di una modesta deficienza di folato. in genere rap- 
presentati da un’abnorme escrezione di FIGlu. Deve es- 
sere tenuta presente la possibile interferenza prodotta 
dall’uso terapeutico degli antifolici nella psorìasi. 

6. Infezioni. - Della frequenza con cui un processo in- 
fettivo accompagna, c verosimilmente favorisce, l’insor- 
genza di un’a. megaloblastica è stato ripetutamente detto. 
L’iperconsumo di folato può essere prodotto sia diretta- 
mente da parte del microrganismo infettante sia attraverso 
la risposta di difesa dell'organismo (leucocitosi, processi 
riparativi, ctc.). 

Aumentata escrezione di folato 

L'escrezione urinaria di folato è bassa e quella fecale è 
in gran parte costituita da folati di origine batterica. È noto 
che anche il sudore c la saliva contengono ac. folico. 
È stala avanzata l’ipotesi che quantità significative di 
folato possano essere perse attraverso sudorazioni profuse. 

Diagnosi, prognosi e terapia delle anemie megaloblastiche 
da carenza di folato 

Diagnosi e diagnosi differenziale 

Mentre in genere, nei soggetti carenti di Vit. B lS , l’indagine 
anamncstica evidenzia l'esistenza di abitudini alimentari 
normali, negli anemici per difetto di folato è invece quasi 
sempre possibile portare alla luce una storia di annosa 
malnutrizione, o precisare l'incongruità di alcune diete 
che, pur assicurando un sufficiente apporto calorico, sono 
estremamente povere di folato (consumo abituale di diete 
costituite da cibi conservati, carni in scatola, formaggi, 
farinacci, alimenti eccessivamente cotti, con esclusione 
di verdure e fruita fresche). 

La carenza di folato è più probabile di quella di Vit. B,. 
nei soggetti che presentano una sindrome da malassorbi- 
mento tiranne che nelle forme inveterate di sprue tropicale, 
ove le due carenze sono contemporaneamente presenti), 
mentre invece è più frequente il difetto di cobalamina 
in quelle situazioni anatomiche intestinali che favoriscono 
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la crescita di una flora microbica abnorme (anse intesti- 
nali cicche o stagnanti, ctc.). Deve essere tenuto presente, 
come criterio generale, che le malattie o le resezioni chi- 
rurgiche che interessano il terzo distale del tenue com- 
portano un malassorbimento di Vit. B ISl mentre quelle 
della sua metà prossimale sono invece causa di insuffi- 
ciente assorbimento di ac. folico; alla compromissione 
totale dell’ileo (come accade nella sprue tropicale) con- 
segue un difetto di assorbimento di entrambi i principi 
anemici, ma la prima carenza che affiora clinicamente 
c quella del folato, poiché le sue scorte nell'organismo 
sono sufficienti al più per qualche mese mentre quelle 
di Vit. B,, durano diversi anni. 

Il riscontro di un'acloridria istaminoresistente, cosi come 
il reperto di disturbi neurologici (parestesie, andatura 
atassica o spastica, anomalie della sensibilità vibratoria, 
stereognostica. etc.), costituisce un elemento fortemente 
indicativo dell’esistenza di un difetto di cobalamina di 
tipo pernicioso (tab. XI). Le neuropatie periferiche che 
talora sono dimostrabili nei soggetti con carenza diac. 
folico da malnutrizione (in genere si tratta di etilisti) 
sono di tipo polinevritico e appaiono riconducibili alla 
concomitante carenza di tiamina. 

La comparsa di un’a. megaloblastica durante la gra- 
vidanza è quasi sempre addebitabile a un difetto di ac. 
folico. e così è in genere per le a. megaloblastiche della 
prima infanzia: ciò vale naturalmente per le forme ac- 
quisite, mentre, qualora si sospetti la natura congenita 
o persino ereditaria dell’affezione, dovranno essere prese 
in considerazione l'a. perniciosa congenita, i difetti del 
metabolismo della Vit. B, 2 e del folato, il difetto di co- 
balamina secondario alla presenza di un’a. perniciosa 
nella madre. 

Il riconoscimento della coesistenza di una situazione 
morbosa usualmente causa di ipcrconsumo vitaminico 
(emopatie, neoplasie, etc.) o della pregressione di una 
terapia anticonvulsivante protratta a lungo in soggetti 
affetti da un’a. megaloblastica addita nel difetto di ac. 
folico la causa di qucst’ultima. 

La documentazione dell’esattezza del sospetto clinico 
può essere ottenuta solo attraverso l’esecuzione dei test 
c delle determinazioni altrove descritti oppure, ove questi 
non siano agibili, dai risultati di un tentativo terapeutico 
controllato. 

Prognosi 

La prognosi delle a. megaloblastiche da carenza di folato 
varia in funzione della natura della causa che ha prodotto 
la carenza stessa, c della possibilità di procurarne l'eli- 
minazione con appropriate misure terapeutiche. 

Terapia 

Scopo principale della terapia dovrà essere il tentativo 
di sopprimere la causa che s’è resa responsabile della 
carenza. Venga o meno raggiunto questo traguardo, si 
renderà comunque necessaria una terapia con ac. folico, 
vuoi per ripristinare le scorte esaurite, nel primo caso, 
vuoi anche per garantire l’evasione della richiesta giorna- 
liera, negli altri casi. 

Si sceglierà in genere la somministrazione orale del 
farmaco, riservando quella parcnterale alle più radicate 
sindromi da malassorbimento. Si deve sempre ricorrere 
all'uso di preparali folici monoglutammati (ac. folico o 
ac. folinico). poiché i poliglutammati presenti in alcune 
preparazioni un tempo usate (lievito di birra naturale o 
autolizzato: marmile ) soffrono di una troppo grande alca- 
torietà per quanto riguarda la costanza del loro assorbi- 
mento. 
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In genere sono sufficienti 100-200 j*g jdie di ac. folico 
per os quando si tratti di una carenza di origine alimentare; 
sono invece necessarie dosi anche notevolmente superiori 
allorché si voglia raggiungere l'equilibrio metabolico in 
situazioni di iperconsumo (sono sufTicienii 300 in gra- 
vidanza. ma occorrono dosi più elevate, fino ad 1 mg, nei 
soggetti con a. emolitica cronica). 

Dal punto di vista pratico vale anche per l'ac. folico 
quanto già detto a proposito della terapia con Vit. B, t> 
e cioè che abitualmente si largheggia con i dosaggi ben 
al di là del valore che rappresenta il vero fabbisogno 
giornaliero, sia pure questo calcolalo in base alle pecu- 
liari situazioni del singolo caso. Sarà infatti utile atte- 
nersi. almeno per 1-2 settimane, alla somministrazione 
giornaliera di 2-3 mg di ac. folico. al fine di ricostituire 
le riserve esauste. 

ANEMIE MFC Al.OBl. ASTICHE DA DIFETTO DI- 
RETTO DI SINTESI DI ACIDI NUCLEICI 
Sono a. megalohiastiche nelle quali il rallentamento della 
produzione di acidi nucleici non è mediato dalla carenza 
di coenzimi cobalaminici o folici. ma poggia direttamente 
su di un disturbo della disponibilità slcllc basi costituenti. 

Aciduria orotica 

È in causa un blocco della conversione dell'ac. erotico 
in ac. uridilico. determinato da un gene autosomico re- 
cessivo allo stato omozigote. Si tratta dell'unico difetto 
ereditario nel quale sono compromessi due enzimi sequen- 
ziali (oroticopirofosforilusi e oroticodecarbossilasi). L’ac. 
orotico accumulato a monte del blocco enzimatico viene 
eliminuto con le urine, dove cristallizza a freddo. Il di- 
fetto di pirimidina per la sintesi nuclcotidica comporta 
un’a. mcgnloblastica e un difetto di sviluppo, che cedono 
alla somministrazione di uridina (1-1,5 g al di). 

Inibizione da antimetaboliti 

Una megaloblastosi diletta può essere evocata dall'in- 
terferenza di inibitori competitivi sulla sintesi de novo 
degli acidi nucleici. Di tanto sono capaci alcuni ami- 
mctaboliti comunemente usati in terapia antiblastica, 
quali la 6-mercaptopurina. la 6-tioguanina. il S-fiuorou- 
racilc c il citosin-arabinosidc. 

ANEMIE DA CARENZA PLURI FATTORIALE 

Sono le forme di a. che con maggior difficoltà soggiac- 
ciono ai tentativi di inquadramento in schemi classifi- 
cativi. poiché il concorrere alla loro genesi di svariate 
carenze di fattori indispensabili c il diverso intrecciarsi 
di queste nel singolo caso rendono assai polimorfo il 
quadro morfologico midollare ed eritrocitario e variabili 
le caratteristiche biochimiche corrispondenti. 

Queste situazioni anemiche si presentano praticamente 
in ogni caso in unione con i segni di una malnutrizione 
o di un malassorbimento, o con entrambi di essi. Nel- 
l’uomo infatti la deficienza nutritiva isolata è rara, c 
quando questa apparentemente si verifica si tratta in 
realtà della preminenza sintomatologica di una deficienza 
sulle altre associate. 

Ogni considerazione sulla malnutrizione nell’uomo è 
inoltre vincolata alla constatazione della costante (seppur 
di grado variabile» collaterale compromissione dell'apporto 
proteico, considerato da un punto di vista sia quantitativo 
che qualitativo. La carenza proteica complica infatti il 
quadro anemico di queste condizioni sia attraverso la defi- 
ciente increzione eri tropoiet mica ad essa conscguente, sia 
verosimilmente attraverso la deficiente disponibilità di ami- 


noacidi per i processi proliferativi eritroblastici. Forse anche 
la concomitante carenza di ribofiavina partecipa nel com- 
plicare il quadro anemico della malnutrizione; il difetto 
di questa vitamina, indotto sperimentalmente, appare in- 
fatti in grado di provocare un’a. ipoplastica (Lane c Al- 
frey, 1965). Anche la responsabilità di una deficienza di 
Vit. E (Majaj, 1966) è stata chiamata in causa nell*», mc- 
galoblastica da malnutrizione proteocalorica, situazione 
nella quale infine è spesso presente un'ipocuprcmia (v. 
anche sotto; anemia da carenza di rame , in appendice ). 

Nella maggior parte dei casi la deficienza di uno o 
entrambi i principi antimegaloblastici è complicata da 
una fcrrocarcnza. cosicché per una deficienza « equili- 
brata » dei tre fattori l’a. assume caratteristiche di ma- 
creatosi con megaloblastosi c iposidcrcmia e con valori 
vari, ma generalmente aumentati, della E.G.M. c invece 
diminuiti della C.E.G.M. Il prevalere della ferrocarcn/a, 
o comunque la presenza di una deplc/ione di ferro molto 
marcata (qualunque sia il grado della deficienza dei prin- 
cipi antimegaloblastici) può manifestarsi con un morfo- 
tipo prettamente ferrocarenziale, e cioè ipocromico rni- 
crocitico. In quest'ultimo caso solo il reperto nel midollo 
di mctamielociti giganti e nel sangue periferico di poli- 
nucleati ipersegmentati testimonia la contemporanca pre- 
senza di un difetto maturativi) di tipo megaloblastico. 
Talora invece la popolazione critrocitaria periferica è di 
tipo dimorfico, per la coesistenza di clementi ipocromici 
microcitici (frutto dell'eritropoiesi ferrocarente) e di cel- 
lule macrocitichc ipcrcromiche (conscguenti alla megalo- 
poli che si è affiancata, o che ha preceduto, o che è 
seguita alla prima). Non di rado il quadro dimorfico 
compare per la prima volta dopo che un’a. in apparenza 
di natura unicamente ferrocarenziale o mcgaiobiastica é 
stata trattata con la sola terapia specifica, cosicché ha 
avuto agio di manifestarsi l'anomalia morfologica dovuta 
alla deficienza coesistente c non trattata. 

Il problema delle a. pi urica ren zia li è inoltre complicato 
dalla possibilità che la carenza di Vit. B, s possa causare 
un difetto di assorbimento del ferro, e questo a sua volta 
un malassorbimento del folate, il quale a sua volta inter- 
ferirebbe nell’assorbimento della Vit. B,*. Infine si devè 
considerare la frequenza di interferenze tossiche che cosi 
spesso sono presenti (c non di rado, come quella du alcol, 
taciute o negate) in questi pazienti. 

Tratteremo di queste forme pluricarcnziali unificandole, 
sotto il profilo sistematico, nel capitolo delle a. ipercro- 
michc iporigencrativc e iposidcrcmichc. sottolineando però 
ancora che il carattere dell'ipercromia può essere assente 
finché non venga corretta la fcrrocarcnza solitamente 
presente. 

Anemie pluricarenziali di origine nutrizionale 

l. Epatopatie. - La megalopoli che compare talvolta 
negli epatopatia non c tanto collcguta. dal punto di vista 
etiopatogenctico. alla lesione epatica per sé stessa, quanto 
all’associazione alcolismo-malnutrizione che dell'epato- 
patia sono la causa. In tal senso parla anche la frequenza 
dell’a. tra gli epatopatie! statunitensi, in genere etilisti, 
c la sua relativa rarità tra quelli inglesi, nei quali la ma- 
lattia è più spesso conseguenza di un’epatite cronica 
(Chanarin. 1969). L'alcol, oltre ad essere responsabile 
dell'ipoalimentazione, e a provocare forse un non ancora 
provato disturbo del metabolismo dell'ac. folico (inibi- 
zione della KH,-formilasi?). esercita sicuramente un'azione 
tossica diretta sull’eritropoiesi. Al contrario di quanto si 
verifica per la Vit. B,.. all'epatopatia non consegue alcun 
aumento del livello sierico del folate, che appare anzi 
ridotto c in misura proporzionale all'entità dcll'a. pre- 
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sente. Le concentrazioni epatiche del folato si dimostrano 
peraltro assai più ridotte di quelle sieriche, per cui si ri- 
tiene che esista unche per l’ac. Colico quel fenomeno di 
« fuga >► epatica dimostrato per la cobalamina. 

La carenza di ac. Colico nell'epatopatieo è sempre ac- 
compagnata da quella di altri principi alimentari, specie 
proteici e vitaminici. In considerazione della genesi mal- 
nutrizionale operante nelle a. di questi pazienti, si com- 
prende come il reperto di un'iposidcrcmia sia più frequente 
tra gli cpatopatici anemici che in quelli non anemici. 
I valori della sideremia costituiscono una variabile di 
queste condizioni assai mal codificabile. Pur potendo in- 
fatti sussistere una vera ferrocarenza prodotta da stillicidi 
cronici o emorragie acute recidivanti a livello del circolo 
anastomotko portocavaie (varici emorroidarie ed eso- 
fagee) e/o dal ridotto apporto alimentare di ferro, spesso 
l'eventuale iposidcrcmia di questi pazienti è espressione 
non di una ferrocarenza ma della riduzione della con- 
centrazione della proteina vcttricc del ferro (interessante 
perciò principalmente la frazione libera di essa), legata 
alla negatività del bilancio proteico (v. anche sotto: 
k washiorkor ). 

2. Scorbuto. Pellagra. - A proposito del fa. ipocromica 
dello scorbuto (v.) c stato precisato come la sua genesi, in 
assenza di una vera ferrocarenza conseguente alla diatesi 
emorragica dei soggetti carenti di ac. ascorbico, riposi sul 
difficoltato rilascio di ferro alla transferrina da parte dei 
depositi. Oltre all'iposideremia una piccola percentuale 
di questi pazienti può presentare note di mcgalopoicsi o 
persino una, francamente megaloblastica. Pur ammet- 
tendo che una dieta capace di produrre la comparsa di 
uno scorbuto è necessariamente assai povera anche di 
folato. non può venire addebitata alla carenza di quest'ul- 
timo tutta la responsabilità della megaloblastosi, poiché 
la somministrazione di Vit. C è in grado di provocare, 
da sola, attraverso un meccanismo ancora ignoto, un mi- 
glioramento dcll'a. 

La deficienza combinata di Vit. PP e di ac. folico sta 
all'origine di quei casi di a. megaloblastica che si accom- 
pagna alla pellagra (v.). 

3. K washiorkor. - Si tratta di una grave e spesso mor- 
tale forma di malnutrizione, comune nei paesi tropicali, 
che colpisce i bambini dopo lo svezzamento. 

In questa sede ci occuperemo solo della anemia di 
questi pazienti limitandoci a sottolineare il fatto che il 
quadro clinico è dominato dall'a. e dai segni dell'ipopro- 
tidemia.echc la malattia è ritenuta principalmente espres- 
sione di una grave carenza proteica. V. kwashiorkor. 

La carenza proteica sperimentale produce nelle scimmie 
un*a. normocromica normocitica iposideremica c ipotran- 
sferrinemiea associata ad ipoalbuminemia e ad una mar- 
cata riduzione della capacità d'assorbimento del ferro. 
Tutte queste alterazioni scompaiono in seguito alla sola 
rialimentazione proteica (Sood e coll., 1965). È assai vero- 
simile che l'a. cosi generala sia in gran parte secondaria 
all’arresto della produzione di eritropoietina conseguente 
alla deprivazione proteica. 

L'a. dei bambini affetti da kwashiorkor è stata di volta 
in volta descritta come macrocitica, megaloblastica, di- 
morfica, ma anche normocitica c. più di rado, ipocromica. 
La genesi di questa a. non risale dunque alla sola defi- 
cienza proteica ma anche alla contribuzione di altre ca- 
renze associate. 

La carenza di ferro è particolarmente marcata nei casi 
descritti in India, mentre nei casi del Sud-Africa (Adams, 
1970) essa si è manifestata appariscentemente solo all'atto 
della ripresa cmatologica. La componente megaloblastica 
di queste a. consegue alla carenza di ac. folico, mentre 
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la Vit. B, a appare quasi sempre presente in concentra- 
zioni paranormali. È stato inoltre avanzato il sospetto 
di una contemporanea carenza di Vit. E (Majaj, 1966) 
c di riboflavina. 

L’a. del kwashiorkor è dunque un modello tra i migliori 
di carenza plurifaitoriale, nell'ambito della quale il difetto 
principale è rappresentato dalla deficienza proteica, poiché 
la somministrazione di proteine è indispensabile per la 
ripresa ematologica, che però non diviene ottimale finché 
non si provvede alla correzione delle carenze associate 
(ferro e ac. folico). Rimane ancora da stabilire se il di- 
fetto proteico agisca unicamente attraverso la soppressione 
dell'increzione critropoictinica oppure operi produccndo 
anche un'inibizione diretta della proliferazione eritrobla- 
stica (v. anche sotto: anemia ila carenza proteica pura). 

Anemie pluricarcnziali del gastroresecato 

Il 30-50% dei pazienti sottoposti a gastroresezione o 
gastrectomia totale sviluppa a distanza più o meno lunga 
dall'intervento, specie ove concomitino particolari con- 
dizioni favorenti, un’a. ferrocarenziale. Non di rado però, 
nonostante il quadro morfologico di ipocromia, la pre- 
senza di ipersegmentazione nucleare nei leucociti dcponc 
per la contemporanea carenza di uno dei principi antime- 
galoblastici, generalmente rappresentata da un difetto di 
Vit. B ia , più di rado (1/5 dei casi) invece di folato. Nel 
6% dei casi fa. è francamente megaloblastica. specie in 
quei pazienti che hanno ricevuto un supplemento mar- 
ziale. Talora esiste invece una macrocitosi ipocromica. 

Ricordiamo che in caso di gastrectomìa totale la com- 
parsa di un'a. di tipo pernicioso è inevitabile qualora il 
paziente sopravviva abbastanza a lungo da esaurire le 
proprie scorte di Vit. B I3 , c semprcché non venga trattato. 

Il difetto di Vii. B, 3 è ovviamente mediato dalla defi- 
ciente o scomparsa secrezione di FI. 

Anemie pluricarcnziali da malassorbimento 

l. Sprue nostrale ( o steatarrea idiopatica ) e morbo ce- 
liaco. - Le ragioni per le quali queste forine vengono 
trattate, unitamente alla sprue tropicale, in questa sezione 
sono esposte sopra: v. deficienze di ac. folico secondarie 
a malassorbimento. 

A ulteriore sostegno dell'identità della steatorrea idio- 
patica dell'adulto con il morbo celiaco del bambino va 
riferita la possibilità di normalizzare entrambe le situa- 
zioni con la somministrazione di una dieta priva di glu- 
tine (Frcnch c coll., I960). Questo regime dietetico ricon- 
duce inoltre alla norma anche le alterazioni di assorbi- 
mento della Vit. B u c del folato presenti in queste affe- 
zioni (Cookc c coll., 1963; Benson e coll., 1964). 

Per quanto riguarda la patogenesi c la clinica di queste 
malattie, si rimanda alla voce mai. assorbimento, sindromi 
da in altra parte di questa enciclopedia; qui ci occupe- 
remo dcll'a. di queste condizioni c dei reperti ad essa cor- 
relati. Ricorderemo solo che il malassorbimento comporta 
nel bambino un difetto di accrescimento c un aspetto tipica- 
mente emaciato con addome fortemente voluminoso. Que- 
sto quadro si ripete, pur con caratteristiche meno marcate, 
anche nell'adulto. Vi c quasi sempre diarrea, ma, anche ove 
essa dovesse mancare, le feci sono voluminose, di aspetto 
chiaro e untuoso. La deficienza di calcio, legata all'aumcn- 
tata perdita di questo minerale con le feci, si manifesta 
spesso con la presenza di sintomi di tetania o con dolori 
e deformità ossee. (V. anche: gee e herter, malattia di). 

Nella genesi dcll’a . del bambino prevale la ferrocarenza 
nei 2/3 dei casi; negli altri le caratteristiche sono invece 
di tipo megaloblastico. In tutti i casi sono comunque 
dimostrabili deficienze concomitanti, se pur di vario grado, 
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sia di ac. Colico che di ferro. Il livello sierico delia Vit. B (I 
è invece abitualmente normale. L'escrezione urinaria di 
FIGlu risulta sempre di tipo patologico. 

Ncli'a. dell'adulto la proporzione tra le forme rnegalo- 
blastiche e quelle fcrrocarcnziali si invcrtc (2/3 le 
prime, 1/3 le seconde). Ciononostante la ferrocarenza 
è la regola in tutti i casi poiché essa, anche se apparente- 
mente assente al momento del primo esame del paziente, 
si manifesta sempre quando il trattamento escluda il ferro, 
il quale deve venir somministrato per poter ottenere la 
risoluzione completa dcll'a. Analogamente, in quei casi 
nei quali all’inizio sembrava essere presente la sola ferro- 
carenza, il difetto di principi antimegaloblastici (preva- 
lentemente di ac. Colico) diviene palese solo dopo l'inizio 
della terapia marziale. 

Il comportamento della sidcrcmia riflette la situazione 
ferrometabolica sopra delineata: se essa non è già ridotta 
al momento della prima osservazione, si ridurrà in seguito 
a meno che non si provveda a somministrare il ferro man- 
cante. Le dotazioni di ferro dell'organismo sono sempre 
piu o meno sensibilmente depauperate. 

I test per la carenza c l'assorbimento dell'ac. Colico 
danno sempre esito a risultati anormali. Le concentra- 
zioni sieriche di Vit. B,« sono invece solo incostantemente 
ridotte. Esiste comunque nel 50% dei casi un malassor- 
bimento della vitamina, non corretto con la somministra- 
zione di FI normale c che cede invece alla terapia con fo- 
late o all’eliminazione del glutine dalla dieta. 

La prevalente c quasi esclusiva compromissione dcl- 
l'assorbimcnto dell'ac, folico nei confronti di quello della 
cobalamina è giustificata dalla molto più grave alterazione 
anatomica del tratto prossimale deirintestino tenue ri- 
spetto a quello distale (l’ac. folico viene infatti assorbito 
nel digiuno prossimale, la Vit. B t , invece nell'ileo distale). 

II malassorbimento coinvolge numerosi principi ali- 
mentari. La sua esistenza è dimostrata non solo da curve 
patologiche dei test per l'assorbimento dei grassi, del 
glieoso c dello xiloso. ma anche dalla presenza della diar- 
rea grassa, dal defedamento generale, dall’ostcoporosi c 
dal riscontro di ipocalcemia, ipocolesterolcmia. ipoli- 
pidemia. ipoprolidemia, ipoprotrombinemia (da deficienza 
di Vit. K), ipopotassiemia, ipocupremia, carenza dì Vit. A, 
di Vit. D. ctc. La glossite, relativamente frequente nel- 
l’adulto, è in genere assente nel bambino. 

Manca di regola l'acloridria gastrica, c se questa è 
presente scompare dopo l'istituzione della terapia. 

2. Sprue tropicale. - Questa sindrome da malassorbi- 
mento è esclusiva delle regioni della zona tropicale. La 
sintomatologia ripete, modificata in senso peggiorativo, 
quella delincata per la spruc nostrale, salvo la costanza 
della glossile e il carattere particolarmente schiumoso delle 
feci nella forma tropicale. L'ctiologia di qucst'ultima è 
però sicuramente diversa da quella del morbo celiaco 
del bambino c dell'adulto (v. anche: sprue; off. t hertfr, 

MALATTIA Di; MALASSORBIMENTO, SINDROMI DA). 

L*a. di questi pazienti (tutte le età possono essere col- 
pite) è quasi sempre di tipo mcgaloblastico <90% dei casi). 
La ferrocarenza prevale solo in un numero ridotto di 
soggetti (10%) in misura tale da determinare la comparsa 
di caratteri morfologici ad essa conseguenti (microcitosi 
ipocromica). 

In questa malattia l’intestino tenue presenta alterazioni 
anatomiche lungo tutta la sua estensione, per cui, a diffe- 
renza della sprue nostrale, si viene a determinare sempre 
anche un difetto di Vit. B It . 

La coesistenza frequente di una malnutrizione (respon- 
sabile in prevalenza di depaupcrazione di ac. folico) e 
il lungo lasso di tempo necessario perche si completi 


l'esaurimento delle scorte di Vit. B, t dell’organismo fanno 
si che l'a. delle forme acute sia dovuta prevalentemente o 
esclusivamente a carenza di ac. folico. mentre nelle forme 
croniche acquista dimensione preponderante il difetto di 
Vit. B l3 , alla cui genesi concorre in piccola parte anche 
il difetto di assorbimento di questa vitamina causalo dalla 
preesistente carenza folica, più precocemente instauratasi. 
La cronicizzazione della forma acuta può essere deter- 
minata dalla persistenza dcU'agcntc causale o dalla irre- 
versibilità delle lesioni intestinali da esso causate. Nelle 
forme acute la terapia con ac. folico o antibiotici porta 
generalmente alla guarigione totale. Non c ancora chia- 
rito se il trattamento antibiotico sia efficace in quanto 
provoca la scomparsa dcU’agcntc che ha causato le alte- 
razioni intestinali, oppure se agisca solamente favorendo 
l'assorbimento del folato col contrastare la (non ancora 
dimostrata) inibizione esercitata da un’ipotetica flora bat- 
terica intestinale anomala. 

3. licite segmentarla, ilei te tubercolare, resezioni i leali, 
fistole e anastomosi con cortocircuiti del transito intestinale, 
linfosarcoma intestinale, morbo di Whippk , - In tutte 
queste affezioni, già trattate sopra per quanto riguarda 
le carenze di Vit. B,- c di folato. é presente nei casi più 
gravi uno stato di malassorbimento generale, la cui sin- 
tomatologia può avvicinarsi assai dappresso a quella de- 
lineata per le sindromi spruiformi. L’a. è perciò in genere 
di tipo pluricarcnzialc. 

Anemia perniciosa primitivamente iposidercmica 

Abbiamo più volte accennato alla frequenza con cui è 
possibile dimostrare la presenza di una gastritc atrofica 
acloridrica c di anticorpi anticcllulc parietali gastriche nei 
soggetti ferrocarenti. In questi pazienti l'incidenza dcll'a. 
perniciosa è significativamente elevata (Beveridge e coll., 
1965; Dugg e coll., 1966). 

Viceversa, in una quota importante di anemici perni- 
ciosi (ca. il 30%) si assiste dopo qualche mese di terapia 
specifica alia rivelazione di una ferrocarenza prima muta. 

Per quanto sembri possibile che il difetto di ferro possa 
inibire parzialmente l'assorbimento della Vii. B, 2 c che 
la carenza di qucst'ultima riduca le capacità di assorbi- 
mento nei confronti del ferro, sembra più logico ricon- 
durre l'eventuale coesistenza di un’a, perniciosa e di una 
ferrocarenza ad un unico denominatore comune, rappre- 
sentato dalla gastritc atrofica. 

Anemie ipercromiche della gravidanza 

In gravidanza l’a. c in genere di tipo ferrocarenziale e 
perciò microcitica ipocromica. Una ferrocarenza esiste 
però verosimilmente anche in molte donne nelle quali 
l’a. rientra ancora nei limiti ritenuti « fisiologici » per 
questo stato. Infatti nella grande maggioranza dei casi 
esiste un’iposideremia e, quel che più conta, un’ipcrtran- 
sferrinemia. a somiglianza di quanto avviene nelle a. di- 
chiaratamente ferrocarenziali. La somministrazione di 
ferro, inoltre, è generalmente in grado di correggere buona 
parte dcll'a. fisiologica, a riprova della constatazione che 
nelle donne Bantù, la cui dieta è assai ricca di ferro, non 
si producono durante la gestazione né iposideremia né 
a. (Gerritscn c Walkcr, 1954). 

L’a. mcgalobla stiva della gravidanza è rara salvo che 
nelle zone ove la malnutrizione o il malassorbimento sono 
causa di elevata incidenza di carenza di folato. In questo 
contesto la gravidanza accelera la comparsa dei segni 
della carenza per la maggior richiesta di ac. folico solle- 
citata dall’aumento della massa eritrocitaria materna e 
soprattutto dal trasporto transplaccntarc del folato al feto, 
che avviene attivamente anche quando vi sia una ridu- 


1929 


1930 



ANEMIE 


zionc di disponibilità da parte materna. Le donne che 
svilupperanno un'a. megaloblastica nel corso dì una gra- 
vidanza presentano infatti concentrazioni di folato critro- 
citario già basse all'inizio di essa (Chanarin, 1968). La 
possibilità che la gravidanza possa provocare uno speci- 
fico disturbo di assorbimento dei poliglutammati folici 
è stata di recente smentita (McLean e coll., 1970). Le a. 
mcgaloblastichc della gravidanza sono quindi forme mor- 
bose da difetto plurifattoriale, poiché la carenza di ac. 
folico si innesta di regola in un substrato fcrrocarcntc. 
sia la deficienza marziale latente ovvero più o meno 
manifesta. 

Il quadro morfologico dcll'a. megaloblastica in gra- 
vidanza è perciò spesso complicato dall'esistenza di una 
ridotta disponibilità di ferro, c si può manifestare talora 
con le caratteristiche -tipiche della megaloblastosi solo 
dopo che è stato riequilibrato il metabolismo del ferro. 
Più spesso però il reperto è dimorfico, tanto che la pre- 
senza anche di pochi macrociti (specie se con note di ba- 
soffia) nello striscio di sangue di una gestante costituisce 
indicazione tassativa per l’esecuzione di una sternomielo- 
puntura. 

La constatazione della elevatissima frequenza degli stali 
silenti di ferrocarenza e di deplczionc folica. dimostrabili 
anche in donne gravide apparentemente sane, giustifica l’op- 
portunità di una sistematica somministrazione di un sup- 
plemento di queste due sostanze nelle donne che si tro- 
vino in questo stato (non meno di 100 ;ig di ac. folico 
al di). Verrà data la preferenza ai preparati associati di 
ferro c folato, che non mancano in commercio. 

Diagnosi, prognosi e terapia delle anemie da deficienza 
plurifattoriale 

1 test diagnostici di laboratorio che possono essere uti- 
lizzati per chiarire la natura del difetto responsabile di 
un'a. megaloblastica sono stati descrìtti sopra unitamente 
alla metodologia che deve essere seguita per la ricerca 
delle informazioni che possono venire fornite e.x iuvantibus 
da tentativi di terapia specifica. 

La frequenza dei sintomi più comuni, nelle diverse forme 
che debbono essere prese in considerazione per quanto 
riguarda la diagnosi difTeren/iale delle a. plurìcurenziali, 
è rappresentata nella tab. XI, nella quale si è voluto dare 


maggior rilievo ai sintomi clinici che ai dati di labora- 
torio, già esaurientemente più volte illustrati nella descri- 
zione delle singole forme morbose. Infatti il quadro cli- 
nico è in genere abbastanza strettamente discriminativo; 
al laboratorio si dovranno richiedere solo le informazioni 
necessarie a suffragare la validità dcirorientamcnto cosi 
maturato. Non di rado si rende però necessaria la deter- 
minazione delle concentrazioni ematiche della Vit. B,, 
e dcll'ac. folico. richiedente purtroppo tecniche di parti- 
colare impegno, quando il test di Schilling o la determina- 
zione dell’escrezione urinaria del FIGIu (ed eventual- 
mente dcll’ac. mctilmalonico) non abbiano dato esito a 
risultali inequivocabili oppure, come spesso succede, la- 
scino adito a dubbi di una carenza mista di Vii. B lx c 
di folato. 

Non è fuori di luogo sottolineare ancora una volta 
1‘importanza rivestita da indagini assai più semplici e 
routinarie, quali l’esecuzione di un sondaggio gastrico e 
la determinazione della sidcremia e della transferrinemia. 
Queste ultime sono in genere anormali nelle sindromi 
pluricarenziali; qualora dovessero invece dare risultati 
compresi nclfambito della norma, le determinazioni do- 
vranno essere ripetute a distanza varia dall'inizio di ogni 
forma di terapia non comprensiva della somministrazione 
di ferro, al fine di sorprendere l’emergenza dei segni di 
uno stato ferrocare nziale già preesistente ma mimetizzato 
dal prevalere dcll'clTctto della deficienza di prìncipi anti- 
megaloblastici. 

In ogni caso di sospetto dell’esistenza di una carenza 
plurifattoriale non si potrà prescindere dall’accurata ri- 
cerca di quelle alterazioni della leucopoiesi che sono in 
grado di svelare la presenza di una megaloblastosi latente, 
soppressa dalle conseguenze della preminenza della dc- 
plczionc marziale. 

La prognosi di queste forme c buona quando la carenza 
sia legata aH’insufficicnte alimentazione, potendosi otte- 
nere guarigioni complete c definitive con la terapia so- 
stitutiva in tutti quei casi nei quali la malnutrizione non 
abbia provocato degenerazioni irreversibili di organi ex- 
traemopoietici. La prognosi delle forme secondarie, che 
costituiscono la maggior parte delle a. trattate in questo 
capitolo, dipende in larga misura da quella della malattia 
fondamentale. Il morbo celiaco risente assai favorevolmente 


TAB. XI. RAPPRESENTAZIONE SCHEMATICA DELLA FREQUENZA DI ALCUNI SINTOMI IN DIVERSE 
CONDIZIONI ANEMICHE (da Wintrobc. 1967, con alcune modifiche) 
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4 + 4 

444 

-+- 4 

+ 



Glossite 

+ 4- 

444 

4 4 4 



44 

Esofagite, proctite, vaginitc 


444 

444 

4- 


44 

Diarrea 

4- 

44 

444 

44 

4 4 

4- 

Calo ponderale 

T 

44 

t44 

4 4 4 

444 

4 

Anasarca 

4 

4 

-f- 

4 

44 


Steatorrca 


4 

444 

4 4 4 

444 


Distensione addominale 


4 

4 44 

444 

444 


Malassorbimcnto del glieoso 



4-** 

444 

444 


Ipocalcentia e tetania 



4 

444 

444 


Anemia ipcvromica 


44 


44 

444 

4 4 t 

Esordio ncll’infan/ja 

-i. 

4 

•f. 

4 4 

444 

- 4 - 

Deformità ossee 




4 -f-4 

444 


Infantilismo 




4 4 4 

4 4 4 



1931 


1932 


Digitized by Google 




ANEMIE 


della deprivazione di glutine della dieta, che deve essere 
però proseguita indeterminatamente. La sprue tropicale 
acuta guarisce spesso completamente; in quella cronica 
invece persistono in genere segni più o meno importanti 
di malassorbimcnto, che richiedono un trattamento per- 
sistente. 

La terapia delle a. da carenza plurifattorialc deve essere 
stabilita caso per caso, in rapporto alle deficienze presenti 
nel singolo paziente. Si dovrà perciò ricorrere alla som- 
ministrazione combinata di differenti principi alimentari, 
che potrà comprendere non solo la Vii. B,,. l'ac. folico 
c il ferro, ma anche le proteine (aminoacidi), diverse vi- 
tamine (C, PP, E. A, D, K, riboflavina, tiamina) c mi- 
nerali (calcio, rame). 

Qualora poi la terapia instaurata non evochi una ri- 
sposta ematologia soddisfacente, deve essere in ogni caso 
presa in considerazione la eventuale persistenza di una 
carenza non riconosciuta o la possibile interferenza da 
parte di tossine o farmaci. Parimenti si curerà la cor- 
rezione di tutte le cause evidenti della carenza poiché la 
loro permanenza si renderebbe responsabile di un’inevi- 
tabile ricaduta a distanza di tempo. 

Aircmotrasfusione si dovrà ricorrere solo quando sia 
urgente risolvere situazioni tanto drammatiche da non 
permettere di attendere il ripristino dei valori emoglobi- 
nici indotto dalla terapia specifica. 

ANEMIE EMOLITICHE 
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CLASSIFICAZIONE E GENERALITÀ 
Questo gruppo di a. comprende tutte quelle situazioni 
anemiche il cui epicentro patogcnctico c rappresentato 
dalla riduzione della sopravvivenza eritrocitaria per di- 
struzione litica precoce del globulo rosso con conseguente 
iperattività del midollo eritropoietico. Tali a. sono perciò 
dette emolitiche. 

La dizione di a. emolitica viene pertanto riservata a 
quelle forme anemiche nelle quali l’iperemolisi rappre- 
senta la causa principale dell'a. Non potranno dunque 
a rigore essere considerate emolitiche quelle a. nelle quali 
l’aumento della normale entità della distruzione eritro- 
citaria costituisce solo uno degli aspetti di un più com- 
plesso disturbo dell'eritropoiesi (ad cs. la riduzione della 
sopravvivenza eritrocitaria dimostrabile nelle a. sidcro- 
pcnichc c. soprattutto, nelle a. megaloblastiche). 

Per la medesima ragione non verranno trattate per esteso 
in questa sede le diverse sindromi talasvcmiche, nonostante 
l'importante componente i perento li tura che le accompagna, pro- 
prio perché, a parte altri significativi reperti morfologici c bio- 
chimici, differiscono dalle vere a. emolitiche per il fallo che è 
soprattutto il rallentamento della velocità di sintesi emoglobi- 
nica, e non invece l'aumentata eritrocitodistruzione, che si 
rende responsabile della maggior quota dell’a. 

Nella malattia talasscmicu, come anche dei resto nelle a. n te- 
ga lo blas tic he c nelle fcrrocarenziali. la citodislruzionc interessa 
prevalentemente gli eritroblasti intramidollari ed in misura 
meno rilevante gli eritrociti maturi, al contrario proprio di 
quanto si verifica nelle a. emolitiche propriamente dette (v. 
anche: tab. III). 

Si rende necessaria una ulteriore precisazione, sulla 
quale peraltro ci siamo già soffermati altrove (v. sopra: 
fisiopatologia della condizione anemica ), nel senso che non 
si stabilisce un’a. fintantoché l'ipcrcmolisi non ecceda la 
capacità di compenso del midollo eritropoietico (e cioè 
ca. 6-8 volte l'entità del turnover critrocitario normale): 
(intanto che ciò non avviene non c ovviamente lecito par- 
lare di a. emolitica, ma di slato iperemolitico oppure di 
iperemoiisi compensata . pur rimanendo fermo che in alcuni 
di questi casi la differenza è puramente di ordine quan- 
titativo. 

Questa considerazione rende ragione del fatto che sog- 
getti affetti da iperemoiisi compensata possono diventare 
occasionalmente ed anche intensamente anemici senza che 
si verifichi alcuna esaltazione dei fenomeni ipcrcmolitici 
ma unicamente in dipendenza di una riduzione, spesso 
solo transitoria, della capacità midollare di compenso. 

Riportiamo qui sotto un elenco delle forme anemiche 
che fanno parte del gruppo delle a. emolitiche; tra di 
esse vengono considerate anche alcune cmoglobinopatic 
emolitiche (S, C, llb instabili), che per ragioni già 
esposte sono da mantenersi distinte sia dalla malattia ta- 
lassemica, sia dalle altre emoglobinopatie non emolitiche. 

Nella classificazione delle a. emolitiche ci siamo uni- 
formati alla classica distinzione in forme da difetto intra- 
corpuscolare e forme da difetto extracorpuscolare: nelle 
prime è presente un'anomalia costruttiva dell'eritrocita 
(in genere trasmessa ereditariamente: fa eccezione l’cmo- 
globinuria parossistica notturna); nelle seconde la causa 
emolitica è di origine extraeritrocitaria (e per lo più di 
natura acquisita) c si rivolge contro eritrociti per ogni 
verso normali. 

Questa distinzione trova il suo fondamento nei risultati di 
esperimenti di trasfusione crociata. Trasfondendo infatti emazie 
affette da difetti intrinseci a soggetti normali, queste vanno 
regolarmente incontro ad emolisi mentre eritrociti normali 
trasfusi al paziente affetto mostrano in esso una soprav vivenza 
normale. D’altro canto le emazie di soggetti portatori di un’a. 
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TAB. XII. CLASSIFICAZIONE DELLE ANEMIE 
EMOLITICHE 


Anemie emolitiche da cause ini r acorpuscolari : 
t. Sferoci tosi ereditaria 

2. Stomatocitosi ereditaria c altre forme similsfcrocitiche 

3. Lllittocitosi ereditaria 

4. Acanto»; itosi 

5. Porli ria eritropoieiica 

6. Talassemia 

7. Emoglobinopatic S e C 

8. Lmoglobinuna parossistica notturna 

9. Anemie emolitiche cnzimopcniche 

a) Favismo ittcro cmoglnbinurico c forme analoghe 

b) Anemie emolitiche congenite non sferocitichc da di- 
fetto enzimatico: 

1) da deficienza di fosforilazione de) glieoso 

2) da deficienza di enzimi del ciclo glicoso-ossidativo 

3) da deficienza di enzimi della glicoli*! anacrobia 

4) da deficienza di altri enzimi 

10. Anemie emolitiche congenite non sferocitichc non enzi- 
mopcnichc 

a) Forme criptogenetiche 

b) Forme da emoglobine inviabili 

Anemie emolitiche da cause extracorpuscolari : 

1. Anemie emolitiche immunologichc 

a) Da isoagglutinine 

b) Autoimmuni 

c) Da farmaci 

2. Anemie emolitiche non immunologiche 

a) Da agenti fìsici 

b) Da agenti chimici 

c) Da agenti infettivi 

d) In corso di affezioni diverve 


emolitica da cause ex tracorpuscolari sopravvivono normalmente 
se trasfuse a individui vani, ma i globuli rossi di questi ultimi 
(fatte valere certe specificità di gruppo nelle forme irnmuno- 
logiche) vengono lisa ti nel circolo del paziente. 

La distinzione tra forme da difetto intra- ed cxtracor- 
puscolarc non è comunque rigidamente applicabile ad 
ogni forma emolitica, in quanto esiste un certo numero 
di difetti intrinseci del ferì trocita (alcune enzimopatic, al- 
cune emoglobine instabili) che rimangono del tutto asin- 
tomatici se non interviene un fattore esterno scatenante. 
Queste forme, definite miste in contrapposizione a quelle 
unicamente riconducibili a difetti intra- od cxtracorpu- 
scolari. sono qui considerale come appartenenti al primo 
gruppo poiché il nucleo patogcnctico distintivo di ognuna 
di esse, determinato su base genetica c perciò costituzio- 
nale ed ereditario, è appunto rappresentato dal difetto 
intrinseco, mentre il fattore lesivo estrinseco c in genere 
identificabile nell’ambito di un gruppo di sostanze diverse 
dotate di attività simile (ad cs. di tipo ossidante) c quindi 
c destituito di qualsiasi particolare specificità. 

Valga per tutte queste forme l'esempio rappresentato dal 
favismo iticrocmoglobinurico, ove la lisi delle emazie conge- 
nitamente carenti dell'enzima glieoso-6-fosfatodcidrogenasi può 
venire ugualmente scatenata da un numero cospicuo di prin- 
cipi c sostanze quali alcune sostanze vegetali, le naftaline, il 
tritolo, alcuni antimalarici (la primachina, la chinina, l'atcbrin), 
le sulfanilamidi, il cloramfcnicolo, la Vii. K sintetica, l’aspirina, 
la chinidina, etc.); la pluralità stessa delle sostanze capaci di 
provocare l’emolisi in questi soggetti e la scarsa intrinseca 
tossicità riconosciuta a molti di questi composti sottolinea il 
carattere di aspccifìcità del loro ruolo cmolizzantc e induce 
a considerare come centro del meccanismo patogcnctico della 
Usi critrocitaria il fattore intraglobularc. 
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Prima di procedere all’esposizione degli aspetti fisio- 
patologici, clinici c diagnostici comuni a tutte le situa- 
zioni ipcremolitiche, riteniamo utile richiamare breve- 
mente alcune nozioni riguardanti sia il metabolismo 
energetico eritrocitario che la fisiologia dei processi di 
invecchiamento, lisi c smaltimento delle emazie e dei loro 
costituenti (principalmente l’emoglobina). 

Metabolismo energetico erilrocltario 

Mentre nell’eritroblasto, c ancora nel rcticolocita, l’energia de- 
riva principalmente dai processi di fosforilazione ossidativa 
mitocondriale, l’eritrocita maturo dipende, dal punto di vista 
metabolicoenergetico, quasi unicamente dalla degradazione 
anaerobica del glicovo ( glicolisi ) attraverso la catena enzi- 
matica della via Lmbdcn-Mcycrhof (tìg. 33). Solo il 10% 
del glicoso viene invece metabolizzato attraverso la via os- 
sidativa del ciclo dcll’esosomonofosfato (Murphy, 1957. I960). 
La scomparsa delle attività enzimatiche del ciclo degli acidi 
Incarbonitici comporta l'arresto della utilizzazione del glieoso 
all’altezza de! piruvato-lattato, c perciò si rende responsabile 
di una forte riduzione del rendimento energetico della meta- 
bolizzazionc del glieoso. 

In effetti il guadagno netto dei legami fosforici ad alto po- 
tenziale energetico ottenuto per via puramente glicol’tica (mc- 
labolizzazionc del glieoso fino alla tappa dcll'ac. Lattico) con- 
siste nella sintesi di 2 moli di A TP a partire da 1 mole di eli- 
coso c da 2 di ADP. 

Nei tessuti nei quali operano il ciclo di Krcbs e la catena dei 
citocromi la demolizione di una molecola di glieoso a CO t 
e H a O dà origine a ben 38 La conversione glicolitica ad 
ac. piruvico ne produce infatti 2; 2 molecole di NADH (non 
utilizzate per la conversione del piruvato in lattato) danno altri 
6 -P attraverso la via dei citocromi ed infine 2 molecole di 
ac. piruvico, introdotte nel ciclo di Krebs. permettono la sin- 
tesi di altri 30 ~P. 

Ancora lievemente inferiore a quello glicolitico c il rendi- 
mento della via metabolica glicosos&idativa rappresentato dalla 
complessa via dei pcntosofosfati: infatti, pur considerando la 
reimmissione nella via glicolitica che si può verificare a diversi 
livelli da parte dei prodotti di degradazione del glieoso che 
imbocca la via dell’esosomonofoslato ad opera dell’enzima 
G-6-PD (glicoso-6-fosfatodeidrogcnasi), da 3 molecole di gli- 
coso si ottengono solo 5 -P utili. 

Considerando che attraverso la via ossidativa viene meta- 
bolizzato solo il 10% del glieoso eritrocitario. si potrebbe 
concludere per la sua assoluta plconasticìtà nell’economia vi- 
tale dell'eritrocita; viceversa al ciclo dei pcntosofosfati com- 
pete una funzione importantissima cd insostituibile c cioè la 
rigenerazione del glutationc allo stato ridotto (GSH) a partire 
dalla sua forma ossidata (GS-SG: l’enzima a ciò deputato è la 
GS-SG-reduttasi) c, accessoriamente, la riduzione della mele* 
moglobina (HbF'c-*") a emoglobina (HbFe'*\- l’enzima e la 
NADPH-diaforasi). La trasformazione del G6P (glicoso- 
6-fosfato) in riboso-SP comporla infatti la produzione di 2 
molecole di NADPH (mcotinamide-adenindinucteotidcfosfato 
ridotto) le quali non possono negli eritrociti, carenti di sistemi 
di trasporto di elettroni, essere utilizzate a scopo energetico, 
ma rappresentano l’unica fonte dei coenzimi piridinici utiliz- 
zabili dalla GS-SG-reduttasi e dalla meta Hb-red ut tasi. Un di- 
fetto di funzionamento del ciclo dell’esosomonofosfato non si 
rende infatti causa di alcuna apprezzabile carenza energetica, 
ma si manifesta principalmente attraverso un’instabilità del 
GSH c, in sistemi sperimentali, della HbFc**. 

L’integrità dei processi mctabolicocncrgclici critrocitari c 
dunque necessaria al mantenimento dell'Integrità vitale del- 
l’emazia in quanto fornisce alla stessa l’energia disponibile 
non solo per la regolazione del gradiente elettrolitico di mem- 
brana. ma anche per la preservazione della struttura, per la 
stabilizzazione dell'equilibrio ossidoriduttivo e per l'efficienza di 
altri sistemi la cui identità è ancora ignota: infatti solo il 12% 
delle calorie che vengono prodotte dalla glicolisi critrocitaria 
per la trasformazione del glicoso in lattato (con esclusione del 
passaggio attraverso il ciclo di Rapoport-Lucbering) verrebbe 
utilizzato per il trasporto attivo del potassio e del sodio (Whit- 
tam, 1964). Il gradiente cationico di membrana NaYK + è 
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mantenuto da una « pompa » la cui attività è strettamente 
dipendente dalla ATP-asi di membrana. Ca. il 70% detratti* 
vita ATP-asica di membrana viene inibita dalla uabaina (un 
glicoside cardioattivo) c ca. il 60"* della rimanente c inibita 
dall'ac. ctacnnico (Hoffman, 1966); la prima viene comune- 
mente denominata « pompa I >► c la seconda « pompa II ►». 

Almeno il 50"; dell'attività di queste pompe c bipolare, 
cioè per ogni mole di Na^ estruso al di fuori della cellula una 
mole di K' viene pompata all'interno della cellula; una larga 
quota di ATP-asi pero funziona come semplice «pompa del 
sodio », svincolata dal trasporto del potassio. Il lavoro della 
pompa produce un’accelerazione della velocità di glicolisi eri* 
trocitaria. tesa a ripristinare l’ATP cosi utilizzato. 

Deve essere infine fatto cenno all'Importante effetto ammor- 
tizzante espletato dal ciclo di Rapoport-Leubcring (fig. 47), 
nei riguardi dei rapporti Ira velocità di glicolisi c produ- 
zione di ATP: se infatti I* 1,3-difosfogliccrato (1,3-DPG) 
prende la via della difosfogliceromutasi e successivamente 
quella della 2,3-difosfoglicerofosfatasi. anziché quella della 
fosfoglicerochinasi. la conversione deH*1.3-DPG in 3-PG av- 
viene senza la collaterale produzione di un ~P. La deviazione 
della via glicolitica attraverso il 2.3-DPG sostiene un ruolo 
notevolmente importante in alcune situazioni metaboliche 
particolari, quale ad cs. quella conscguente alla deficienza di 
piruvicochinasi critrocitaria (v. sotto: anemie emolitiche en:i • 
nutpenichei. 

Senescenza, lisi e catabolismo degli eritrociti 

La senescenza eritrocitaria è accompagnata da un intimo 
processo di scadimento dcU'cfficicnza delle catene meta- 
boliche energetiche deputate alla degradazione del glieoso. 
Numerosi esperimenti condotti sia in vivo che in vitro, 
nell'uomo c nell’animale, hanno dimostrato che durante 
l'invecchiamento delle emazie si assiste ad una progres- 
siva riduzione delle diverse attività enzimatiche, in par- 
ticolare della gliccraldcidefosfatodcidrogcnasi. e della 
concentrazione in nuclcotidi adenosinici ad alto poten- 
ziale energetico (ATP). La défaillance metabolica si rende 
responsabile di un'alterata cinetica degli elettroliti attra- 
verso la membrana e dì alterazioni strutturali della me- 
desima. L'eritrocita senescente vede infatti diminuire la 
concentrazione dei K ed aumentare quella dei Na* 
endocellulari, con conscguente riduzione della resistenza 
cellulare meccanica ed osmotica (Hoffman, 1958). Pa- 
rallelamente si riduce la quota fosfatidica di membrana, 
e soprattutto la porzione lecitinica (Rapoport, 1962), cui 
consegue una perdita di superficie di membrana c quindi, 
per innalzamento del rapporto volume/superficie, una 
deformazione in senso sferocitario. L'eritrocita si rigonfia 
e la deformazione sfcrocitica gli impedisce, una volta 
giunto alla milza, di passare agevolmente fra le fessure 
dei sinusoidi per rientrare dalla polpa rossa nei seni 
splenici ed imboccare la vena splenica; si allunga quindi 
il suo tempo di transito nella milza, organo in cui la cir- 
colazione è caratterizzata da una notevole stasi che crea 
un ambiente in cui va man mano esaurendosi la disponi- 
bilità dei substrati metabolizza bili e sempre più aumentando 
l'accumulo di cataboliti tossici c soprattutto acidi (nel- 
l’eritrocita infatti il prodotto finale della degradazione del 
glieoso è rappresentato dall’ac. lattico, mancando il ciclo 
degli addi tricarbossilici). Questi fenomeni vengono ag- 
gravati dalla forte concentrazione attuantesi nella milza 
attraverso un processo di skìmming piasmatico (Wciss, 
1962). 

In una situazione del genere la posizione delle cellule enzi- 
maticamente meno dotate tende a farsi sempre più precaria, 
aggiungendosi alla loro labilità metabolica intrinseca anche la 
depaupcrazionc in substrati. Inoltre l’attività esochinasica eri- 
trocitaria, sensibilissima a pur minime variazioni del pH endo- 
cellulare in senso addo, può risentire sfavorevolmente dell'accu- 
mulo di ac. lattico. Si giunge cosi ad una contrazione cospicua 
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della già ridotta velocità di produzione dell’ ATP (Ncnci c coll., 
1967), la cui carenza c per di più a sua volta fonte di un ulte- 
riore aggravamento del rallentamento metabolico. La sua mi- 
nore disponibilità, in mancanza di efficienti possibilità di com- 
penso. dà infatti il via ad un circolo vizioso di eventi per la 
conscguente limitazione dei processi fosforìlativi che hanno 
luogo a livello delle prime tappe del processo glicolitico, il che 
causa un’ancor più accentuata riduzione del ritmo di produ- 
zione dello stesso ATP. 

Il deficit della « pompa del sodio » e le alterazioni strut- 
turali della membrana che rendono l'eritrocita appetibile 
ai macrofagi determinano la lisi, la frammenta/ione e la 
fagocitosi degli eritrociti stagnanti. 

La progressiva insufficienza del metabolismo energetico che 
si verifica parallelamente ai processi di senescenza cn trocitaria 
è testimoniala dall’alta concentrazione di mctemoglobina re- 
peribile nelle cellule più vecchie in conseguenza della diminuita 
disponibilità, di origine glicolitica, di NADH per la reazione 
mctcmoglobinreduttasica (e probabilmente anche di quella di 
NADPI1 di origine ossidativa, v. sotto: difetto di metemogb • 
bittreduttasi). Lsistcrebbc un rapporto di proporzionalità diretta 
tra età dell'eritrocita cd il suo contenuto in mctaHb (Jalavislo 
c Solantcra, 1959). 

Nonostante che la sede fisiologica più importante di 
distruzione critrocitaria sia la milza, non v’c dubbio che 
anche altri organi ricchi di rcticoloendotelio (quali il 
fegato, il midollo osseo, ctc.) possono vicariare comple- 
tamente il ruolo sostenuto dalla milza. 

Nei soggetti splcncctomizzati, infatti, la sopravvivenza 
critrocitaria non varia nei confronti degli individui nor- 
mali. Vi sono anzi prove che gli eritrociti più gravemente 
danneggiati (si tratta in genere di situazioni patologiche) 
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vengono eliminati in sede epatica piuttosto che splcnica 
probabilmente in rapporto alla maggior massa di rcti- 
coloendotclio presente nel fegato. Considerando che la 
sopravvivenza media normale degli eritrociti è di 120 
giorni si può calcolare che venga giornalmente distrutto 
(in condizione di normale equilibrio) lo 0,85% ca. della 
massa eritrocitaria totale. 

In condizioni fisiologiche solo una minima quantità 
di emoglobina (non più del 10% del turnover giornaliero) 
viene ad essere liberata come tale nel plasma, dove si 
lega all’aptoglobina e alla emopessina. rispettivamente 
costituite da un'*,, e da una 'vglobulina ria prima si 
fissa alla porzione globinica, la seconda a quella cmica 
dell'emoglobina). 

In condizioni di emolisi intravuscolarc l'albumina pia- 
smatica può a sua volta fissare l'ematina (protoporfirina 
ferrica) e dare origine a mctcmalbumina (fig. 34). L’emo- 
globina fissata alle proteine non può essere eliminata attra- 
verso i reni: non compare perciò cmoglobinuria finche non 
sia stata saturata la capacità fissatrice delle proteine pla- 
smalichc. La prima fase della degradazione emoglobinica 
avviene comunque in massima parte all'interno delle cel- 
lule reticoloendoteliali : essa si attua dapprima con l’aper- 
tura dell'anello porftrinico con formazione della vcrdoc- 
moglobina (ancora legata alla globulina e contenente ferro) 
c poi della biliverdina che si riduce a bilirubina. La bili- 
verdina consta di un tclrapirrolo aperto che ha perso 
sia il ferro che la porzione globinica. Il ferro cosi liberato 
viene ceduto alla transferrina e riutilizzato; la globina 
invece viene metabolizzata in elementi via via più sem- 
plici fino agli aminoacidi costitutivi. La bilirubina abban- 
dona la cellula ove s'era iniziata la distruzione eritroci- 
taria e viene trasportata, legata all'albumina secondo un 
rapporto molare di 2:1, fino all'epatocita: questa bili- 
rubina legata ad un vettore proteico ed insolubile in H s O 
£ detta bilirubina « non coniugata » oppure « a reazione 
indiretta » poiché viene svelata con la reazione indiretta 
di van den Bergh. Una volta raggiunto l’cpatocita la 
bilirubina viene coniugata ad opera della glicuroniltrans- 
fcrasi in mono- e diglicuronide, solubile e reagente al 
test diretto di H. van den Bergh. La bilirubina coniugata 
viene escreta con la bile nell'intestino ove un'aliquota 
di essa viene ridotta ad opera della flora batterica a dei 
bilinogeni incolori che in parte vengono eliminati con 
le feci ed in parte vengono sottoposti a ricircolazionc 
enteroepatica : un'aliquota di quest'ultima porzione di 
bilinogcno che entra in circolo viene eliminata con le 
urine secondo una quantità che e direttamente proporzio- 
nale alla quantità di bilinogeno prodotto ed inversamente 
proporzionale alla capacità del fegato di scccrncrla di 
nuovo per via biliare. I bilinogeni incolori si ossidano con 
facilità a dare dei croniogeni, l'urobilina e la stcrcobilinu. 

Dinamica eritrocitaria nelle situazioni iperemolitiche 

L’aumento del ritmo della distruzione eritrocitaria porta 
ad un incremento compcnsatorio dell'attività critrofor- 
mativa midollare. In genere negli stati emolitici la con- 
centrazione di critropoictina piasmatica e relativamente 
poco innalzata rispetto al normale nei confronti di quanto 
lasccrebbc supporre l'entità della proliferazione midollare: 
si ammette perciò che il midollo venga stimolato diret- 
tamente da parte di sostanze sulla cui natura sussistono 
notevoli incertezze, ma che verrebbero liberate dalla lisi 
eritrocitaria. 

Si è fatta più volte menzione del fatto clic la capacità mas- 
sima del gettito critrocitano midollare si aggira abitualmente 
attorno ad un valore dì ca. 6*8 volte la produzione sostenuta 
in condizioni di normalità. Da ciò deriva che in condizioni 


ideali (fatta eccezione del l'eventualità di un'alterazione primi- 
tiva del processo di proliferazione tale da non consentire di 
per se la dismissione in circolo di elementi maturi vitali e della 
possibilità di sovrapposizione di effetti di inibizione matura- 
tila per difetto di sostanze plastiche o vitaminiche) non do- 
vrebbe manifestarsi a. fintantoché la sopravvivenza eritrocitaria 
media non scenda al di sotto dei 15-20 giorni (cioè I 8-1/6 della 
sopravvivenza normale). 

Pollycovc (1966) ritiene invece, sulla base di indagini ferro- 
cinetiche, che l'aumento compcnsatorio del l'eritropoiesi possa 
salire fino a IO e persino 14 volte il livello normale, cosi da 
essere virtualmente sufficiente a compensare la riduzione della 
vita media eritrocitaria a 10 giorni o anche meno. 

Queste condizioni ideali di compenso non vengono però 
quasi mai raggiunte nei pazienti anziani, e se lo sono non ven- 
gono mantenute indefinitamente, per il sovrapporsi di un esau- 
rimento midollare o di una situazione di deficienza di ac. fo- 
lico per ipcrconsumo del medesimo, prescntantisi in forma critica 
(le cosiddette crisi aplastiche) o instaurantisi progressivamente. 

L'espansione della matrice critroblastica avviene nel- 
l'adulto per rivitalizzazionc del midollo osseo grassoso. 
Nel bambino le cavità ossee sono tutte occupate già in 
condizioni normali dal midollo osseo rosso funzionante, 
cosicché l'espansione midollare comporta una dilatazione 
degli spazi midollari più evidente nella diploe delle ossa 
della volta del cranio (è questa la genesi del quadro ra- 
diologico detto di « cranio a spazzola ») o la formazione 
di masse pscudotumorali di midollo in sede extraossea, 
il più spessii poste in zona para vertebra le toracica (Paraf 
e coll., 1957). 

Non completamente chiariti sono i momenti patoge- 
nctici che conducono all’insorgenza delle crisi aplastiche. 
Sembra assai probabile che un ruolo importante sia so- 
stenuto dall'esistenza di un terreno costituzionale fa- 
vorente, poiché non e rara una maggiore incidenza di 
episodi aplastici nell'ambito di determinati ceppi familiari 
affetti da anemie emolitiche da causa intracorpu scola re 
(Betke e coll.. 1955). Non di rado la crisi aplastica e sca- 
tenata da una infezione virale di natura banale. Gehr- 
mann (1966) ha creduto di poter notare una somiglianza 
tra la crisi eritroblastopenica dei soggetti con a, emolitica 
e la crisi trombocitopcnica della porpora trombocitope- 
nica idiopatica acuta. Entrambe le malattie preferiscono 
infatti l’età infantile, seguono spesso a distanza di ca. 
10 giorni l'episodio infettivo di natura virale e mostrano 
per lo più una tendenza alla risoluzione spontanea entro 
7-10 giorni. 

Non e improbabile che possa essere chiamata in causa, quale 
meccanismo patogcnctico, una reazione immunologie,! legata 
alla formazione di complessi antigene-anlieorpo: a favore di 
questa interpretazione può essere addotto l’occasionale riscontro 
di pazienti nei quali, in conseguenza di un'affezione virale, si 
rendono manifeste contemporaneamente sia l'a. emolitica che 
l'aplasia midollare (Betke e coll., 1955). V. anche sotto: sfera- 
citasi ereditaria. 

L’eritropoiesi è in genere di tipo « efficace », ma in 
particolari forme di a. emolitica, quale la talasscmia, 
assume caratteristiche anomale di eccessiva lisi critrobla- 
stica intramidollare ( eritropoiesi inefficace [v.]). In tale 
ultimo caso l'ipcrplasia midollare viene a perdere gran 
parte del significato di compenso attivo all’a. periferica. 
La lisi eritrocitaria che si verifica nelle a. emolitiche può, 
a seconda dei casi, interessare solo gli elementi cellulari 
relativamente più vecchi oppure prodursi a carico della 
popolazione eritrocitaria senza alcuna distinzione di età. 
Prototipo del primo modello di emolisi, praticamente 
comune a tutte le forme da difetto intracorpuscolare. è 
quello che si verifica nelle a. emolitiche enzimopeniche 
nelle quali, in occasione di crisi litiche acute quali si 
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verificano nel favismo itteroemoglobinurico, la eritroci- 
todistruzionc c sempre autolimitantc, arrcsiandosi a li- 
vello delle emazie più giovani e perciò metabolicamente 
più attive. Nelle a. emolitiche da cause meccaniche la 
scelta degli eritrociti sottostanti alla distruzione è invece 
lasciata al caso. Una situazione apparentemente opposta 
si verifica nell’emoglobinuria parossistica notturna dove 
l’emolisi sembra interessare le cellule più giovani (v. sotto: 
emoglobinuria parossistica notturna). 

Abbiamo già detto altrove che la lisi critrocitaria che 
si verifica in condizioni di normale avvicendamento cel- 
lulare è essenzialmente di tipo extravascolare , in quanto 
ha luogo nell’ambito degli organi ricchi di clementi rcti- 
colocndoteliali. 

L’emolisi si può invece produrre intravascolarmcntc 
( emolisi intravascolare) per la lisi diretta delle emazie nel 
torrente circolatorio. In tal caso la emoglobina liberata 
si lega, come s’c detto, alle aptoglobine ed alle altre glo- 
buline vettrici. Fintantoché la capacità di legame delle 
aptoglobine non viene saturata (il che si verifica per 
concentrazioni piasmatiche di Hb superiori a 100-150 mg%) 
l'emoglobina non viene eliminata per via renale a causa 
dell’alto peso molecolare (ca. 300.000) del complesso 
emoglobina-aptoglobina. 

La via catabolica dell’emoglobina cosi liberata è la 
stessa delineata per i processi di emolisi cxtravascolarc. 
in quanto essa viene ceduta alle cellule del S.R.E. ubi- 
quitario in generale c a quello epatico in particolare (il 
fegato c l’organo più ricco di elementi reticoloendoteliali). 

Allorché la concentrazione piasmatica supera la soglia 
sopraddetta, la quota eccedente passa liberamente at- 
traverso il filtro renale e, superata la capacità di riassor- 
bimento tubularc. viene eliminata con le urine. Una 
emoglobinuria (e la conseguente emosidcruria) accom- 
pagna tipicamente la malattia di Marchiafava-Michcli. ma 
si presenta altresi con frequenza in svariate altre a. emo- 
litiche acute (emoglobinuria parossistica a J rigore . fa- 
vismo itteroemoglobinurico, black water fever, etc.; fig. 35). 

Anche l’ematina, che deriva dalla scissione dcll’cmc 
dalla globina in circolo, e che successivamente si lega 
alle albumine a formare la mctcmalbumina. segue la 
normale via metabolica in sede reticoloendoteliale ed epa- 
tica fino a dare origine alla bilirubina. 

Le altre sostanze contenute nel globulo rosso entrano 
nei rispettivi pools metabolici dell’organismo per il loro 
smaltimento ed eventuale riutilizzazione. Quando l’emolisi 
sia di entità marcata la presenza in circolo dei prodotti 
di demolizione critrocitaria c testimoniata dall’aumento 
delle attività enzimatiche del siero, ed in specie della lat- 
ticodeidrogenasi. 

La cinetica del ferro nelle a. emolitiche è caratterizzata 
da un aumento della velocità di rimozione del ferro dal 
plasma ad opera del midollo iperplastico e iperattivo e 
dal continuo riattraversamento del midollo da parte del 
ferro proveniente dalle emazie distrutte (fig. 41). L’aumen- 
tata ricircolazione del ferro si rende evidente attraverso 
l’incremento della sua concentrazione piasmatica. 

Segni generici di emolisi 

Sintontafologia comune delle forme anemiche su base emo- 
litica 

Il segno principale di queste forme anemiche è l'utero, 
legato all’aumcntata velocità di critrodistruzionc c al 
conseguente incremento del catabolismo dell’emoglobina. 

L’aumento della bilirubina si verifica solo a carico della 
frazione indiretta (non coniugala) e l'ittero (che perciò 
c di tipo preepatico) .assume la particolare sfumatura 
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Fig. 34. Me t ornai burnì ncrvu a da emolisi acuta intravascolare. 
Si noti il colore nerastro del plasma a confronto con un plasma 
normale. La mctcmalbumina è costituita da ematina (proto- 
porfirina ferrica libera fissata alle albumine plasmatichc). 


Fig. 35. Intensa emoglobinuria in un soggetto affetto da cmo- 
globinuria parossistica notturna (nel calice a sinistra sono visi- 
bili le urine del giorno, in quello a destra quelle della notte). 
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Fig. 36. Intensissima rcticolocitosi in un paziente affetto da 
a. emolitica autoimmune da anticorpi caldi. 


paglierina del flavinittero. Nelle urine è dimostrabile un 
notevole aumento dcll'urobilina c del bilinogeno (fino a 
200 mg/24 h contro il valore massimo normale di 3 mg), 
in assenza di bilirubina ( Utero acolurico). Anche il bili- 


nogeno fecale è fortemente aumentato (fino a 4 g/24 h 
contro valori normali di 50-250 mg). L'aumento delle 
biline negli escreti si manifesta clinicamente attraverso 
una i per cromia fecale e urinaria. La escrezione bilinica è 
considerata un indice della quantità di Hb metabolizzata: 
la valutazione del significato dei suoi valori deve essere 
però riferita al patrimonio cmoglobinico circolante del 
soggetto in esame. 

Sono stati così elaborati degli « indici », cioè delle formule 
che permettono di evidenziare le differenze tra l'escrezione bi- 
linica effettiva c quella attesa sulla base di una normale cmo- 
cateresi del pigmento ematico disponibile. L’Mfef emotUI» 
normale è quindi per definizione uguale a 1; nelle situazioni 
ipcrcmoli fiche periferiche (lisi di eritrociti maturi) o centrali 
(eritropoiesi inefficace: lisi di eritroblasti parzialmente cmoglo- 
binizzati) i valori sono aumentati (fino a 5-10). 

Posto che PC sia il peso corporeo, VE il volume ematico e 
EB l’escrezione bilinica delle 24 h. l’indice emolitico (LE.) può 
essere calcolato con una delle seguenti formule: 

I.E. = Hb%/I00 x PC/70 x 120/ KB oppure 

I.E. - Hb g%/l5,7 x VE/5000 • 130/EB nell'uomo e 

LE. - Hb g%/l4.l x VE/4500 x 120, EB nella donna. 

La pleiocromia biliare, se l’iperemolisi è di durata suf- 
ficiente, predispone di regola alla produzione di calcoli 
di bilirubinato a livello delle vie biliari; la migrazione di 
un calcolo di bilirubinato può determinare un'ostruzione 
biliare, accompagnata dalla caratteristica sintomatologia 
dolorosa e dalla trasformazione clinica delimiterò da 
preepatico a metaepatico. 

L'entità dell’innalzamento dei valori della bilirubinemia non 
c costantemente funzione diretta della gravità del processo emo- 
litico, per l'interferenza di una variabile assai importante rappre- 
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fig. 38. Facies emolitica in bambini affetti da morbo di Cooley. Si noti il dismortismo c il tipico aspetto « oricntaloidc». 


sentala dalla velocità massima di mctabolizzazione epatica della 
bilirubina. La velocità di coniugazione ed escrezione mostra 
infatti una discreta variabilità da individuo a individuo ed è 
massima nei soggetti più giovani, nei quali anche crisi emo- 
litiche intense possono non condurre a proporzionali variazioni 
della concentrazione della bilirubina plasmatica non coniugata. 

L'a. è presente solo quando l'ipcrattività midollare di 
compenso non c sufficiente a coprire il passivo delle uscite; 
può essere di grado variabile, da appena accentuata a 
gravissima; è di tipo normocitico o lievemente macroci- 
tico, risultando l'entità della macrocitosi proporzionale 
al numero dei rcticolociti circolanti (per le ragioni altrove 
esposte non vengono considerate in questo capitolo le 
sindromi talas semiche, caratterizzate da un fenotipo cri- 
trocitario di tipo microcitico; v. sopra: classificazione delle 
anemici. 

L’esistenza di un’ipcratlività midollare di compenso 
è testimoniata dalla rcticolocilosi (fig. 36), dall’iperplasia 
critroblastica midollare, dalla policromatolìlia critrocitaria. 
dalla eventuale presenza di eritroblasti nel sangue periferico 
ed infine dalla non rara consensuale leucocitosi e piastrinosi. 

In particolari situazioni emolitiche possono essere invece 
presenti una leucopenia e una Irombocitopcnia. Ciò si verifica 
nelle a. immuni per estensione del movimento anticorpale nei 
versi di tutte le componenti cellulari ematiche di origine mi- 
dollare. neH’emoglohinuria parossistica notturna per l'evolu- 
zione in aplasia totale della malattia cd in alcune forme ipcr- 
splcnomcgalichc (non di rado nella lalassemia) per l'insorgenza 
di fenomeni di ipcrsplcnismo. 

L’espansione delle cavità ossee prodotta dalla prolife- 
razione del midollo crìtropoietko è in grado di produrre 
nel bambino tipiche deformità osse*. più evidenti a carico 
delle ossa del cranio (turriccfalia, fronte olimpica, cranio 
a spazzola, etc.; figg. 37 c 38). 
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I segni della iperrigencra/ione eritroblastica possono 
scomparire improvvisamente, unitamente ad un rapido 
aggravarsi del fa. e al ridursi dcll’eniità totale dell’critro- 
citodistruzionc, in seguito al manifestarsi di una crisi 
aplastica, la cui comparsa c talora preceduta da dolori 
addominali, vomito, malessere o da un'affezione virale 
delle vie aeree superiori. La fase di risoluzione della crisi 
aplastica c caratterizzata dal ripristino del quadro clinico 
ematologico precedente il suo instaurarsi; il rapido au- 
mento di volume midollare può estrinsecarsi in questa fase 
clinicamente con la comparsa di ostealgic spontanee o 
provocate. 

Se l’emolisi avviene in sede intravascolarc c l'cmoglo- 
binemia supera la capacità legante del plasma, si verifica 
emoglohinuria. In queste circostanze si riscontrano anche 
cmosidcrinuria, proteinuria c spesso cilindruria. 

L’cmosidcrina si trova più frequentemente nelle urine di sog- 
getti nei quali l’emoglobincmia da emolisi intravascolarc costi- 
tuisce un fatto dotato di una certa cronicità. La malattia emo- 
litica nella quale rcmosiderinuria è presente con costanza è 
fcmoglobinuria parossistica notturna. 

Una parte dell’emoglobina libera nel plasma viene 
scissa nelle sue due componenti (ente c globma): Terne 
libera si ossida a ematina c si lega all’albumina a formare 
la mctcmalbumina. di facile dimostrazione con il test 
di Schumm-(v. sotto). Questa molecola complessa non 
viene eliminata attraverso il filtro renale ma è destinata 
ad essere smaltita abbastanza rapidamente dal S.R.E. 

La sua presenza in concentrazione elevata nel siero di sangue 
conferisce a questo un colore nerastro (fig. 34). A tale reperto 
c alla concomitante emoglobinuria si riferisce il nome di 
black water fever coniato per l’a. emolitica della terzana maligna 
(Fairlcy c Bromsfield, 1934). 
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Fig. 39. A. emolitica autoimmunc. F.ritrofagocitosi: k cellule fagocitanti sono, da sinistra a destra, un granulocito neutrofilo. 
un monocito. un granulocito eolinofilo. 


La mctcmalbumina può essere dimostrata con metodi spet- 
trofotometrici (possiede una specifica banda di assorbimento 
a 624 m|i) o attraverso la formazione di un croniogeno in se- 
guito all'aggiunta di solfuro di ammonio (test di Schunm). 

Se l’emolisi è acuta c massiva compaiono inoltre i segni 
generali connessi alla rapida distruzione eritrocitaria: 
dolori in sede addominale o lombare, brivido scuotente 
seguito da ipertermia, cefalea, vomito, malessere generale, 
oliguna od anuria, ipotensione e persino shock. Il danno 
renale può essere rilevante c talora ad evoluzione fatale 
(specie in occasione di reazioni emolitiche trasfusionali) 
ed è in parte dovuto all'ostruzione tubularc provocata 
dalla precipitazione cmoglobinica c in parte secondario 
alla necrosi ischemica da shock. 

Non raramente sono riscontrabili manifestazioni trom- 
botiche. più frequenti nel territorio del circolo splancnico 
ma interessanti potenzialmente tutti i distretti dell'albero 
vascolare; queste complicanze accompagnano con parti- 
colare frequenza le drepanocitosi e l’emoglobinuria pa- 
rossistica notturna, ma possono osservarsi anche nelle a. 
emolitiche immuni. In queste ultime, se dovute ad anti- 
corpi freddi, prevalgono invece i fenomeni di Raynaud, 
legati all'agglutinazione eritrocitaria nelle zone più di- 
stali, c perciò più fredde, dell’organismo; essi possono 
in certi casi persistere cosi a lungo da provocare la gan- 
grcna ipossicmica del territorio interessato. 

Altre manifestazioni da alleato trofismo cellulare sono 
le ulcerazioni torpide perimallcolari, cosi frequenti nella 
falcemia c nella sfcrocitosi ereditaria c non rare nella 
stessa talassemia. 

Lipercatabolismo cmoglobinico si rende responsabile 
di alterazioni anatomopalologiche degli organi nei quali 
esso ha sede c cioè essenzialmente fegato e milza. Epa- 
tomegalia c soprattutto splcnomcgalia sono segni pratica- 
mente costanti nelle ipcremolisi croniche, con la sola 
eccezione della falcemia nella quale è abitualmente pre- 
sente un’involuzione sclerotica della milza. 

Reperti di importanza spesso decisiva per la diagnosi 
possono essere ottenuti all'esame dello striscio di sangue. 



che permette di evidenziare peculiari alterazioni morfo- 
logiche critrocitaric (sfcrocitosi. cllittocitosi, acantocitosi, 
ctc.). 

Occasionalmente (in specie nelle emolisi di natura im- 
mune) possono essere reperite figure di critrofagocitosi 
(fig. 39), c cioè dei macrofagi, o più raramente dei 
granulociti neutroni, che hanno fagocitato degli eritro- 
citi; questo fenomeno c reperibile con maggior facilità 
se lo striscio viene effettuato da un prelievo di sangue 
eparinato preventivamente incubato per 1 h a 37 °C. 

Il difetto crilrocitario che conduce all’ipcrcmolisi in 
vivo può rendersi evidente anche quando le emazie ven- 
gano incubate sterilmente in vitro. L’emolisi che cosi si 
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produce {test dell' autoemolisi) supera, in numerose forme 
emolitiche, più o meno sensibilmente, il livello fisiologico, 
ma in particolari casi il fenomeno può essere ricondotto 
a valori normali quando il sangue venga addizionato di 
ATP, glieoso, glutatione o altre sostanze (v. autoemolisi, 
prova dell’). 

Gli eritrociti delle a. emolitiche che si accompagnano 
ad incremento dcirautocmolisi sono anche, in genere, 
proni alla lisi osmotica. La riduzione della resistenza 
globulare osmotica può essere talora dimostrabile solo 
dopo una preventiva incubazione sterile del sangue epari- 
nato per 24 h a 37 °C {test dell'incubazione). In alcune 
malattie emolitiche la resistenza osmotica è invece au- 
mentata (v. sotto). Si può ricorrere inoltre alla determi- 
nazione della resistenza globulare meccanica, che può es- 
sere alterata anche in eritrociti nei quali è invece normale 
la fragilità osmotica. 

La resistenza globulare osmotica viene determinata cimen- 
tando gli eritrociti in esame con una serie di concentrazioni 
scalari di NaC'l varianti da 0.18 a 0.80 g%. Per la lettura dei 
risultati possono venire registrate le concentrazioni nelle quali 
si nota un'iniziale ed una completa lisi critrocitarìa (corrispon- 
denti rispettivamente alla resistenza globulare osmotica minima 
e massima) ottenendosi in media la prima ad una concentra- 
zione di 0.44 g% e la seconda a quella di 0.32 g”„. oppure 
può essere costruita una curva riportante i singoli valori di 
percentuale di emolisi per ciascuna concentrazione salina (lìg. 40). 

In molti casi di a. emolitiche non sfcrocitiche è possi- 
bile dimostrare, mediante apposite ricerche, l'esistenza di 
un difetto enzimatico critrodtano. Una deficienza di 
glicoso-6-fosfatodeidrogenasi è ad es. alla base dell'emo- 
lisi del favismo ittcrocnioglobinurico. Nelle a. emolitiche 
enzimopeniche sono anche dimostrabili altre anomalie ri- 
guardanti il metabolismo energetico critrocitario e l'equi- 
librio ossidoriduttivo, quali alterazioni della concentra- 
zione dei nuclcotidi adenosinici (ATP, ADP, AMP) e del 
glutatione ridotto (GSH) e altri dati che verranno altrove 
illustrati. 

Non sempre l'associazione di una enzìmopcnia con una ipcr- 
emolisi è espressione dell'esistenza di un rapporto dì causa ed 
effetto: ad es. una riduzione della colincstcrasi cntrocitaria è 
dimostrabile in affezioni principalmente o margmalmenie emo- 
litiche a patogenesi non cnzimopcnica. quali I cnioglobinuria 
parossistica notturna, l'eritropoiesi mcgaloblastica e l'avvelena- 
mento da insetticidi fosforici (paratione, eie.) o da gas nervini. 

In una vasta congerie dì a. emolitiche è presente un 
aumento del numero dei corpi di Heinz cndocritro- 
citari. specie se il sangue viene pretruttato con acetil- 
fenilidrazina (test di formazione dei corpi dì Heinz). Il 
riscontro di un aumento di questi inclusi critrocitari as- 
sume un valore particolarmente importante tanto nel fa- 
vismo ittcroemoglobinurico. e più genericamente nella 
carenza di enzimi connessi alla produzione del glutatione 
ridotto (GSH), quanto nei casi di cmoglobinopatic insta- 
bili. In questi ultimi casi, come in altre cmoglobinopalie e 
nelle sindromi talasscmiche, sono dimostrabili, con adatte 
metodiche, alterazioni delle concentrazioni relative delle 
emoglobine normali o la presenza di emoglobine pato- 
logiche. 

Numerosi altri reperti possono essere ottenuti con inda- 
gini appropriate in ogni particolare forma di a. emolitica. 
Di esse verrà detto di volta in volta: si rimanda al pro- 
posito ai singoli capitoli descrittivi; si veda inoltre quanto 
esposto sopra: definizione e generalità. 

Verrà qui ancora fatto un cenno alla dinamica del ferro nelle 
a. emolitiche, quale può essere desunta da indagini di fcrro- 
dnctica condotte col ^Fe (v. lìg. 41, tratta da Pollycove, 1966). 
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TAB. XIII. RESISTENZA OSMOTICA 
DEGLI ERITROCITI 


1. Riduzione della resistenza osmotica ( = aumentata fragilità): 

a) sfcrocitosi ereditaria e situazioni assimilabili; 

b) alcune anemie emolitiche non sfcrocitiche; 

e) cllittocitosi ereditaria emolitica; 

d) anemie emolitiche immunologiche; 

e) emolisi da ustioni; 

f) alcuni casi di acantodtosì; 

g) alcuni casi di anemie emolitiche sintomatiche (neoplasie; 
malaltic micio-, linfo- rcticoloprolifcrativc; infezioni). 

2. Aumento della resistenza osmotica (■ diminuita fragilità): 

a) dopo splcncctomia ; 

b) talasscmia; 

e) cmoglobinopatia S (falcemia) e C; 

d) ittero (non emolitico); 

e) eritrociti fetali e neonatali; 

f) anemie microcitiche sidcropcnichc. 

N.B. - In alcune situazioni (cmoglobinuria parossistica not- 
turna, alcuni casi di a. emolitica congenita non sferocitica, 
avvelenamento da tossici ad effetto emolitico) l’aumento della 
fragilità osmotica può essere dimostrabile solo previa incuba- 
zione sterile del sangue a 37 “C* per 24 h. L’incubazione incre- 
menta d'altro canto l’ipcrrcsistcnza osmotica tipica della ta- 
lasscmia. 



Eig. 4L Kerrocinctica ( #,, Fc) nelle anemie emolitiche. Sfcro- 
citosi ereditaria: radioferro nel plasma, negli eritrociti, nel 
midollo sacrale, nel fegato e nella milza. TMLE: tempo medio 
di cmoglobinizza/ionc criirocitaria. CPM: colpi per minuto 
(conteggi di superficie). L'arca punteggiata rappresenta l'am- 
bito dei valori normali. (Da Pollycove). 
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La rimozione del ferro dal plasma è aumentala per il rapido 
ingresso del Fe nel midollo osseo iperplaslico: i corneggi di 
superfìcie condotti sul midollo sacrale indicano infatti una 
rapida salita della radioattività locale che però subito dopo 
decade a livelli più bassi della norma per l’elevata velocità con 
cui il ferro viene rimosso per incorporazione negli eritrociti. 
Appena compare in circolo una quantità apprezzabile di eri- 
trociti marcati, una larga quantità del radioferro iniettato si 
accumula nella milza in caso di sequestro c lisi eritrocitaria 
inirasplcnica. Il ferro che ad opera della lisi (intra- o extra- 
vascolare) si libera, ritorna al plasma provocando una risalita 
della curva della radioattività piasmatica c la sua stabilizza- 
zione ad un livello di equilibrio elevato. La curva di capta- 
zione del radioferro da parie degli eritrociti ha un aspetto tronco 
a causa della loro lisi prematura. 

Il continuo natila versamento plasmaiico del ferro è causa 
deinpcrsideremia con ipotransferrinemia caratteristica delle 
forme emolitiche. 

Nelle a. puramente emolitiche Peri! ropoiesi c di tipo « ef- 
ficace»; il tempo medio di cmoglobiniz/azione eritrocita- 
ria è infatti normale. In altre forme di a. a genesi mista 
(come ad es. la talassemia) o solo marginalmente emolitica 
(come le a. mcgaloblastichc) il tempo di emoglobinizzazione 
è più o meno fortemente allungato a testimonianza dell’esi- 
stenza di un’critropoicsj <* inefficace ». L'eritropoiesi può per 
alito assumere caratteristiche di inefficacia anche nelle forme 
primitivamente emolitiche quando si crei una deficienza di ac. 
folico. conscguente ad ipervonsumo del medesimo da parte 
del midollo proliferante, con conversione della normocritro- 
poiesi alla megalopoli. 

Il calcolo della sintesi cmoglobinica giornaliera totale dà 
valori fortemente aumentati (fino a ca. 10-14 volte il normale). 

ANEMIE EMOLITICHE DA CAUSA 1NTRACOR- 
PUSCOLARL 
S feroci tosi ereditaria 

Detta anche a. emolitica sferocitica (termine in contrap- 
posizione del quale venne coniato per altre forme di a. 
emolitiche, di cui si dirà in seguito, quello di a. emolitica 
non sferocitica) o malattia di Mink o ws ki -Citali fiord, com- 
prende la grande maggioranza dei casi di a. descritti in 
passato come ittero emolitico costituzionale. 

Qucst’ultima denominazione trovò grande diffusione perche 
permetteva un'articolazione classifìcativa degli ùteri in rapporto 
alla loro genesi emolitica o anemolitica e alla loro natura costi- 
tuzionale od acquisita. È ovvio che nei tempi andati venissero 
raggruppate sotto tale termine non solo la sfcrocitosi ereditaria, 
ma numerose altre entità emolitiche costituzionali, oggi age- 
volmente discriminabili dalla prima. 

Caratteristiche fondamentali della sferocitosi ereditaria 
sono: la deformazione sferocitica permanente c proto- 
patica delle emazie, la splenomegalia. il grande beneficio 
arrecato dalla splcncctomia c la familiarità dell’affezione. 

Etiopatogenesi 

La malattia è sostenuta da un'anomalia del patrimonio 
genico dell'individuo, trasmessa come carattere atttoso- 
mico dominante. Nell'ambito dei vari ceppi familiari af- 
fetti non è dimostrabile alcuna preferenza di sesso c l’in- 
cidenza è pari al 50% dei membri (Morton e coll., 1962). 

In ca. il 20% dei casi gli ascendenti c i collaterali si mostrano 
esenti dalla tara sferocitica, cosicché è giocoforza ammettere 
la possibilità che si verifichi un alto numero di mutazioni spo- 
radiche. 

Una forma morbosa assai simile olla sfcrocitosi ereditaria 
umana è dimostrabile in un ceppo di topolini, nei quali peral- 
tro l’ereditarietà della malattia c di tipo recessivo ( Anderson 
e coll., I960). 

Il gene anomalo condiziona una deviazione metabolica 
eritrocitaria che si rende responsabile di un anormalità 


della membrana cellulare concretantesi in una riduzione 
della superficie esterna del globulo rosso che, mantenendosi 
normale il volume eritrocitario, deve assumere una forma 
sferoidale (Jundl, 1968). La sfera è infatti la forma dei 
solidi por la quale si mantiene il minimo rapporto su- 
perficie/volume. Le osservazioni sperimentali che hanno 
permesso l'acquisizione delle moderne nozioni riguardanti 
la patogenesi della malattia risalgono alla constatazione 
che l'aumentata autocmolisi in vitro degli sferociti, in- 
cubati sterilmente a 37 "C. viene annullata dall'aggiunta 
di glieoso al mezzo di sospensione (Selwyn e Dacie, 1954). 

Questa dimostrazione dette il via ad una messe di ri- 
cerche paradossalmente tese a dimostrare l'esistenza di 
un difetto metabolico di tipo energetico, supposizione che 
sembrava venire confortata dal riscontro di una riduzione 
della concentrazione dei legami fosforici ricchi di energia 
ATP c 2,3 DPG (Prankcrd. 1960) cd un aumento del 
contenuto idroelettrolitico degli sferociti durante l'in- 
cubazione in vitro (Bcrtlcs, 1957; Prankcrd. 1960). 

Solo più tardi (Jacob e Jandl, 1966) ci si rese conto 
che la maggiore richiesta di glieoso e la riduzione della 
concentrazione dei legami ~ P erano la conseguenza di una 
situazione i per metabolica, nella quale si verifica un maggior 
consumo di energia (ca. il 30% in più), necessaria ad ali- 
mentare la pompa del sodio impegnala in un superlavoro 
nello sforzo di estrudere il sodio che. per un difetto di 
membrana, entra in eccesso (ca. il 30-40% in più) nel- 
l'ambiente interno. Il rifornimento di glieoso durante gli 
esperimenti di autoemolisi permette di mantenere a lungo 
un ambiente interno eriirocitario normale, mentre la sua 
omissione produce nello sfcrocita l'accumulo di un eccesso 
di Na~ 3 volte superiore a quello di un eritrocita normale 
mantenuto nelle stesse condizioni (Jacob c Jandl. 1964). 
Non si verificano invece variazioni a carico degli ioni 
potassio. La controprova dell'esattezza di questa ipotesi 
è stala ottenuta inibendo con la uabaina (un glicoside 
cardioattivo) una quota del sistema ATP-asico che sta 
alla base del trasporto attivo del Na' critrocitario: or- 
bene, si ottengono così contemporaneamente un accu- 
mulo di sodio intracellulare (il K rimane invariato), 
un'inibizione del consumo di ATP cd una riduzione 
della velocità di glicolisi (Jacob e Jandl, 1964). Con questi 
reperti di aumentato fabbisogno di glieoso ben si inquadra 
l’osservazione di una iperattività della catena enzimatica 
glicolitica degli sferociti (Brunetti e coll., I960). 

Questu anomalia dell’equilibrio elettrolitico, per se 
stessa in grado di giustificare ampiamente la deformazione 
morfologica c l'aumentata fragilità osmotica degli sfero- 
citi, si intreccia, secondo un rapporto ancora non ben 
chiaro di causa cd effetto o forse di sola concomitanza, 
con un altro difetto della costituzione della membrana 
eritrocitaria rappresentato da una labilità dei lipidi di 
membrana, c soprattutto del colesterolo, la cui influenza 
sulla regolazione dell’estensione della superficie eritrocita- 
ria. c perciò sul volume globulare, è nota (Murphy, 1965). 

Al contrario di quanto si verifica per i diversi fosfolipidi cri- 
trocitari che si mantengono praticamente inamovibili in condi- 
zioni normali, ri colesterolo della membrana entrocitaria è in 
stato di libero interscambio con quello «libero» del siero. 
La frazione « sierica libera » si riduce progressivamente, nel 
sangue conservato, per la sua continua esterificazione da parie 
di una transcsterasi sierica; questo processo si traduce dunque 
in una Ucplczionc del colesterolo libero degli eritrociti conser- 
vati che vanno progressivamente acquistando una deformazione 
in senso sferico c un’anormale fragilità osmotica. 

Tali fenomeni sono reversibili allorché si aggiunge nuovo 
colesterolo al mezzo ambiente. 

E verosimile che le variazioni del rapporto volumc/superficic 
cellulare indotte dalle variazioni della concentrazione del colc- 


1951 


1952 



ANEMIE 


sterolo ili membrana siano la conseguenza di modificazioni del 
campo di tensione superficiale in membrana. 

Cooper e Jandl (1967) osservarono la normalizzazione 
della morfologia e della sopravvivenza di sfcrociti trasfusi 
in soggetti con Utero ostruttivo; non solo, ma è stato 
addirittura osservato un marcato miglioramento delle 
condizioni einatologichc del paziente quando questi vada 
incontro alla non rara complicazione di un Utero da 
stasi (Diamond, 1968). 

A questa anomalia lipidica di membrana si potrebbe 
ricondurre il fatto che, nonostante il disturbo dcU'cqui- 
librio idroeletlrolitico. il volume globulare degli sfcrociti 
non è aumentato c che la loro concentrazione emoglo- 
binica globulare media (C.E.G.M.) è spesso lievemente in- 
nalzata. Gli eritrociti assumono infatti l’aspetto sferoidale 
non a causa di una espansione del loro volume, ma in 
conseguenza della riduzione del l’estensione della superficie 
di membrana c quindi di una riduzione del rapporto 
area/ volume. 

La lisi degli sfcrociti c eminentemente intrasplenica. 
Nel territorio splenico queste cellule rimangono facilmente 
intrappolate nelle maglie del tormentato tragitto dal- 
l’arteria alla vena splenica, a causa della loro forma c 
anelasticità. La stasi nel territorio splenico conduce ad 
un esaurimento della disponibilità del glieoso richiesto 
ai fini energetici, all’accumulo di cataboliti acidi, ad una 
esaltazione dei processi di aggressione cellulare e di tulli 
quei meccanismi che normalmente presiedono allo smal- 
timento delle cellule senescenti o tarate. L’esasperazione 
di questi processi prodotta dall’allungamento del tempo 
di transito splenico aggrava ancor più la sfcrocitosi stessa 
cosicché dopo un breve numero di ricircolazioni lo sfe- 
rocita viene definitivamente sequestrato c lisato dalla milza. 

Che l’emolisi degli sfcrociti avvenga in pratica unica- 
mente nella milza è dimostrato dalla guarigione clinica 
della malattia (pur persistendo, anzi ancor più evidente, 
la deviazione morfologica critrocitaria) dopo l’intervento 
di splcnectomia. 

La milza di questi pazienti è infatti infarcita di sfero- 
citi ad alta fragilità osmotica (Young e coll., 1951). 

Sintomatologia 

È malattia relativamente frequente nelle popolazioni del 
Nord-Europa c del Nord- America (0,2-0,3%«); più rara 
nelle nostre latitudini. Colpisce indifferentemente nei due 
sessi il 50% dei componenti dei nuclei familiari afTetti 
(ereditarietà autosomica dominante). L’età alla quale 
compaiono clinicamente i primi sintomi varia in dipendenza 
della gravità della forma da individuo a individuo, po- 
tendo l’esordio della malattia risalire alla prima infanzia 
o viceversa manifestarsi, sul piano clinico, nell’età adulta 
e persino avanzata; in queste ultime evenienze si deve 
ritenere che lo stato ipcrcmolitico sia passato in epoche 
anteriori clinicamente inosservato per la modestia della 
sua entità e per la conseguente discreta misura dcH’ittcro 
c dcll’a. L*a. è dì grado variabile, ma solo raramente la 
concentrazione emoglobinica scende al di sotto dei 7-8 g%. 
Sono presenti gli usuali segni di ipcrcmolisi, quali la rcti- 
colocitosi, la iperbilirubinemia a reazione indiretta, la 
iperplasia midollare eritroblastica, Pipcrcromia fecale cd 
urinaria, la ipersideremia, etc. 

L’ittero può essere permanente, pur presentando sempre 
oscillazioni nella sua intensità, o manifestarsi in maniera 
episodica, con periodi intervallari in cui si lascia solo 
apprezzare una lieve sfumatura subittcrica delle sclere, 
che peraltro può passare del lutto inosservata. Non pochi 
pazienti non presentano a. evidente, nonostante l’ipcrc- 


molisi, cosicché la malattia può decorrere a lungo asin- 
tomatica o manifestarsi unicamente con i caratteri di un 
« ittcro emolitico congenito ». 

L’intensità dell'utero è funzione in parte delfentità del turn- 
over eri troci lari o, in parte dellu capacità conìugatricc cd cscrc- 
tricc del fegato. Qucst’ultima incognita si rende responsabile 
dcWcstrcma variabilità dclfittcro nei diversi individui che pre- 
sentino la stessa entità di emolisi, e nello stesso individuo du- 
rante il decorso della malattia. L’ittero può ad es. essere molto 
marcato nel periodo neonatalc (a causa dell'incapacità gltcuro- 
coniugatricc del fegato in tale periodo), scomparire durante la 
1* infanzia c l’adolescenza, ricomparire infine più tardi qualora 
una meiopragia menomi l'efficienza dei sistemi di coniugazione 
e trasporto della bilirubina. 

L’ittero è sempre flavinico, cioè di tipo preepatico, 
salvo la non eccezionale evenienza di un’occlusione del 
coledoco da parte di un calcolo di bilirubina, nel quale 
caso assume le caratteristiche cliniche c di laboratorio di 
un ittero ostruttivo. In tale circostanza si assiste ad un 
improvviso c notevole aumento della colorazione itterica 
della cute e delle mucose. 

Un’improvvisa diminuzione dell’iltero denuncia invece 
in genere l'instaurarsi di una crisi aplastica midollare. 
Il decorso della malattia è infatti in genere uniforme, 
salva l’evenienza di crisi emolitiche (in genere scatenate 
da infezioni intercorrenti o intenso lavoro muscolare cd 
esprimentisi clinicamente con un modesto aumento dcl- 
l’ittcro. vertigini, vomito, dolori addominali, tachicardia, 
rialzo termico, aumento della rcticolocitosi, etc.) o di 
transitorie crisi aplastiche midollari. 

La crisi aplastica midollare (con reticolocitopenia, eri- 
troblastoftisi e, non di rado, Icucotrombocitopcnia) è so- 
stenuta da un transitorio esaurimento dell'attività critro- 
forinatricc, a genesi ignota e della durata media di 6-12 
giorni. Con il nome di crisi di dcglobulizzazionc sono 
state in passato descritte di volta in volta, dai vari AA., 
situazioni riconducibili ora a crisi emolitiche ora a crisi 
aplastiche. Si ritiene peraltro che la grande maggioranza 
delle crisi di deglobulizzazionc sia da attribuirsi a crisi 
transitorie e reversibili di aplasia. 

La splcnomcgalia è in pratica costantemente presente; 
il peso della milza oscilla tra i 500 e 2000 g. 

Sono state in passato descritte numerose anomalie 
corporee costitutive o di sviluppo, che avrebbero fatto 
parte di una non ben determinata «costituzione emolitica » 
(Gànsslen e coll., 1925). Di molte delle diverse anormalità 
allora ritenute di frequente incidenza in questi pazienti 
è stata fatta giustizia con il passare degli anni: due ca- 
ratteristiche però presentano una frequenza statisticamente 
significativa, e cioè un occasionale ipoevolutismo psicofìsico 
nei pazienti più gravemente affetti c alcune anomalie del 
sistema scheletrico, tra le quali emerge per importanza la 
turriccfalia. Qucst’ultima anomalia, più che espressione 
dì un particolare assetto genico, deve essere consi- 
derata una conseguenza dello stato iperemolitico c in par- 
ticolare della iperplasia della matrice midollare ossea che 
nell’età infantile non avviene per infiltrazione ma princi- 
palmente per espansione (Gehmiann. 1969). Le altera- 
zioni della struttura ossea (dimostrabili radiologicamente 
sotto forma di striature ed ispessimento della teca cranica) 
sono infatti comuni ad altri stati emolitici costituzionali. 

Due affezioni che frequentemente complicano il de- 
corso di una sfcrocitosi ereditaria sono la colelitiasi c la 
comparsa di ulcere torpide agli arti inferiori. 

Mentre la patogenesi cd il significato della prima di esse sono 
evidenti (si tratta di calcoli dì bilirubina, dimostrabili nel 52% 
dei pazienti in età superiore al 10° anno: Balcs c Brown, 1952), 
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la natura del processo che porta all'instaurazione di un’ulcera- 
zione torpida degli arti inferiori è ancora ignota, ma verosimil- 
mente correlata all ’i perento lisi (è infatti presente con frequenza 
anche nella drepa noci tosi, e nella sferocitosi ereditaria le ul- 
cere guariscono con la splcneclomia). 

Le ulcerazioni, in genere non dolenti, si localizzano 
sopra i malleoli e sono spesso circondate da cute ipcr- 
pigntentata. Talora in questa sede, anche in assenza di 
ulcere, e osservabile una dermatosi cronica o anche una 
semplice ipcrpigmcntazionc. 

I dati di labttratorio più interessanti e caratteristici sono 
quelli riguardanti alcune peculiarità morfologiche e fun- 
zionali degli stessi eritrociti. 

La più evidente e costituita dalla presenza di una im- 
portante percentuale di sferociti, cioè di eritrociti di dia- 
metro inferiore alla norma e privi della normale area 
di trasparenza centrale a causa dcll'aiimcntato spessore 
globulare (tig. 43). 

L'aumento dello spessore globulare non compensa però 
la diminuzione del diametro, cosicché spesso il volume 
globulare medio risulta ai limiti inferiori della norma, 
salvo i casi in cui fa. sia molto grave, nei quali l’elevata 
rei icoloci tosi o il sovrapposto difetto - per ipcrconsumo - 
di ac. folico possono condizionare la comparsa di una 
macrocitosi. 

Anche nei casi nei quali vi sia un volume globulare 
ridotto o normale, il V.G. ( e la E.G.M.) risulta normale 
o lievemente aumentato a causa del lieve aumento della 
C.F..G.M. che è sovente dimostrabile (fino al 39%). 

Si notano inoltre non rari elementi mostranti note di 
policromalofìlia, il cui numero, come quello dei rctico- 
lociti, varia in rapporto all'entità della stimolazione mi- 
dollare. Trattandosi di un’a. di carattere emolitico vi è 
ret icoloci tosi, variante in genere fra il 5 e il 20%. con 
estremi del 2% e del 50-70% che vengono raggiunti 
quando si sia verificata una crisi di dcglobulinizzazionc. 
su base rispettivamente aplastica e emolitica. Possono 
essere riscontrati eritroblasti in circolo, ma mai in numero 
rilevante e per lo più nelle fasi più avanzate di matura- 
zione. 

La seconda importante caratteristica critrocilaria nella 
sfcrocitosi ereditaria è costituita, dopo la sferocitosi stessa, 
dalla diminuzione della resistenza globulare osmotica e 
meccanica. 

L'emolisi osmotica s’inizia già per concentrazioni di 
NaCI superiori a 0.54 g" 0 e talora è già dimostrabile per 
valori praticamente isotonici (0.80%). L'emolisi osmotica 
viene potenziata da una preincubazionc sterile delle emazie 
per 24 h a 37 °C (Young. 1947). 

II test dcH’aulocmolisi dimostra un marcato aumento 
della lisi in vitro nei campioni non addizionati di glieoso. 
mentre in presenza di questa sostanza la percentuale di 
autocmolisi non si discosta mollo dai valori normali. 

Leucociti e piastrine non mostrano in genere variazioni 
degnp di rilievo, salvo la leucocitosi che in genere consegue 
ad una crisi emolitica di notevole entità. 

Sono inoltre presenti i segni usuali di uno stato emo- 
litico cronico (ipcrbilirubincmia a reazione indiretta, au- 
mento del bilinogeno fecale e urinario, ipcrsidcrcmia. 
etc.). 

A carico del midollo osseo é dimostrabile un'iperplasia 
eritroidc di tipo normoblastico; i precursori critroidi pos- 
sono però assumere una configurazione mcgaloblustica 
quando si sovrapponga una deficienza di folato. 

La vita eritrocitaria media e ridotta in ogni caso sen- 
sibilmente. L'accumulo del tracciante radioattivo entro* 
citano nella milza indica che quest'organo è la sede prin- 
cipale dcll’critrocatercsi patologica. Gli esperimenti di 
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Fig. 42. Sfcrocitosi ereditaria: facies emolitica. 
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Ktg. 43. Sferociti (sferocitosi ereditaria): gli sferociti si distin- 
guono per la maggiore densità e il minore diametro. 
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trasfusione crociata sottolineano la natura intracorpusco- 
larc del difetto che conduce aH'iperemolisi. 

Lo studio della ferrocinetica evidenzia i reperti carat- 
teristici per un*a. emolitica con eritropoiesi efficace cd 
esaltazione della funzione emoeateretica splenica (fig. 41). 

Diagnosi 

La diagnosi della malattia non offre difficoltà una volta 
che sia stata stabilita la presenza di una ipcrcmolisi cronica 
e siano documentabili un'incidenza familiare della malattia, 
la presenza di sferociti, il riscontro di un'aumentata 
fragilità osmotica, di una esaltazione dcil'autocmolisi ri- 
ducibile con l'aggiunta di glieoso al mezzo di incubazione, 
c di una splcnomcgalia. 

La sfcrocitosi da causa immune si distingue da quella 
costituzionale, oltre che per la positività delle ricerche 
immunologichc, anche per la mancata sensibilità deU’iper- 
autoemolisi all’effetto moderatore del glieoso (Selsyn c 
Dacie, 1954). Oltre che nei confronti delle a. immuno- 
emolitiche con sferocitosi acquisita e altre a. emolitiche 
da causa extracorpuscolarc, la diagnosi deve essere posta 
in modo particolare nei confronti delle a. emolitiche con- 
genite non sferocitiche. della cllittocitosi c delle iperbili- 
rubincmic costituzionali non emolitiche. 

Qualora la detenni nazione della resistenza globulare 
osmotica dia risultati non chiaramente patologici, la ri- 
petizione di questa prova di laboratorio dopo incuba- 
zione, eseguita secondo le modalità esposte, è sempre in 
grado di documentare il difetto di membrana presente 
nella sferocitosi ereditaria. 

Prognosi 

La prognosi è sempre buona, in vista della risoluzione 
del quadro clinico che si ottiene praticamente in ogni 
caso con la splenectomia. Qualora invéce non si proceda 
precocemente all'asportazione della milza si produce 
con grande frequenza una malattia litiasica biliare. Quando 
i sintomi appaiono evidenti nella I* infanzia, si verifica 
non di rado un ipoevolutismo psicofisico, per cui in tali 
casi è tassativo ricorrere alla splenectomia non più tardi 
del IO*- 12® anno di età. 

Terapia 

La terapia di elezione della sferocitosi ereditaria c rappre- 
sentata dal l'intervento di splenectomia che. eliminando 
l'organo che c sede della distruzione degli eritrociti pa- 
tologici, conduce ad un persistente miglioramento - e 
spesso alla normalizzazione del quadro clinico (scom- 
parsa dcll'a., del l'ùtero, delle ulcere agli arti inferiori, 
della diatesi litiasica). Il quadro morfologico viene in- 
vece poco modificato, per quanto scompaia una quota 
di emazie particolarmente labili per il cessato effetto dan- 
noso esercitato dalla milza sugli eritrociti circolanti. 

L’effetto terapeutico definitivo della splenectomia è tal- 
mente costante che venendo esso a mancare è lecito dubi- 
tare della correttezza della diagnosi posta, scmprcchc possa 
escludersi la eventualità della presenza di milze accessorie. 

Dopo la splenectomia si rendono palesi i segni abituali 
dello stato splenoprivo (leucocitosi c piastrinosi transi- 
torie, comparsa di corpi di Jolly e di granuli siderotici 
intraeritrocitari. etc.), ma manca caratteristicamente la 
comparsa - abituale dopo splenectomia - di emazie a 
bersaglio. 

La somministrazione di principi antipcrniciosi (in ge- 
nere il folato) è indicata solo quando si ritenga presente 
uno stato di carenza per iperconsumo. 

La splenectomia risulta inefficace quando la malattia 
si trovi in una fase di crisi aplastica. 
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Stomatocitosi e altre forme similsferocitiche 

Vengono descritte in questa sezione alcune forme di a. 
emolitica che appaiono strettamente correlate con la sfe- 
rocitosi ereditaria, in quanto a questa sono accomunate 
dal disturbo della dinamica elettrolitica. L’alterato equi- 
librio elettrolitico si c dimostrato in alcune forme il prin- 
cipale carattere patologico, in altri casi invece coesistono 
alterazioni morfologiche, la più nota delle quali è la 
stomatocitosi (Lock e coll., 1961; Nathan e coll., 1966). 

Dacie (1971) considera tutte le forme presentanti per- 
dite di cationi cndocritrocitari come varietà della sfero- 
citosi ereditaria, ritenendo verosimile che anche in questa 
malattia, al pari di quanto si verifica in altri tipi di a. 
emolitiche ereditarie (ad es. quella da carenza di G-6-PD 
eritrocitaria), dal difetto genetico che conduce alla de- 
ficienza o anomalia di un enzima possano sorgere una 
quantità di varianti molecolari produccnti differenti sin- 
dromi cliniche cd cmatologichc. 

La stomatocitosi si distingue da altre forme similari 
per la presenza di una peculiare anomalia morfologica 
degli eritrociti, che si presentano emiconcavi e con un'area 
centrale chiara a forma di fessura invece che circolare. 

Accanto a varietà di stomatocitosi chiaramente eredi- 
tarie, quale quella descritta da Miller c coll., (1971), ne 
esistono altre che. pur essendo di tipo costituzionale, non 
lasciano intravedere un definito modello di trasmissione 
familiare, e altre infine chiaramente acquisite o puramente 
sintomatiche. Ducron c Kimbcr (1969) hanno infatti de- 
scritto la presenza di stornatoci^ in soggetti affetti da cir- 
rosi alcolica, sferocitosi ereditaria, taiasscmia minor, sa- 
turnismo c Utero ostruttivo. I 27 casi di stomatocitosi 
ereditaria emolitica descritti fino al 1971 ripetono quasi 
tutti le caratteristiche funzionali c biochimiche proprie 
della sferocitosi ereditaria. Fanno eccezione i 3 casi 
di Miller, nei quali la resistenza globulare osmotica 
risultava aumentata anziché ridotta, c quello di Turpin 
( 1 97 1 ) in cui non era dimostrabile una disionia eritrocita ria. 

In questo gruppo di a. emolitiche, caratterizzato da un 
disturbo della ripartizione elettrolitica per anomalie della 
membrana eritrocitaria. può essere compresa anche l'a. 
emolitica associata al gruppo sanguigno Rh nullo. Indi- 
vidui portatori del raro gruppo ematico Rh nullo (nei 
quali cioè sono completamente assenti tutti i fattori Rh- 
Hr) presentano un'a. emolitica cronica di lieve entità 
Sono inoltre presenti difetti dei determinanti gruppoema- 
tici Ss c U. È stalo prospettato che l'ipcrcmolisi dipenda 
dalla presenza, allo stato omozigolieo. di un gene ab- 
norme i cui alidi normali controllano la produzione d'un 
componente della membrana eritrocitaria importante per 
il mantenimento dcU'cquilibrio osmotico c che serva anche 
come substrato per l'azione dei geni dei sistemi Rh-Hr, 
MNSs e forse anche Fy (Sturgeon, 1970). La malattia 
viene ereditata secondo un modello autosomico recessivo. 

Fllittocitosi ereditaria 

Si intende per cllittocitosi (od ovalocitosi) ereditaria una 
anomalia ereditaria degli eritrociti caratterizzata dalla 
presenza di una deformazione dlittica delle emazie che 
può accompagnarsi ai segni di un'a. emolitica. L'emolisi 
è dimostrabile solo nel 12-13% dei pazienti (Penfold e 
Lipscomb. 1940; Torlontano c coll., 1965); nella maggio- 
ranza dei casi infatti l’anomalia morfologica non si 
accompagna a diminuita vitalità eritrocitaria, al pari di 
quanto si verifica nel cammello, unico fra i mammiferi 
a possedere emazie di forma ellittica. Occorre operare 
una distinzione ben precisa tra la ellittocitosi ereditaria 
idiopatica c le altre forme di cllittocitosi sintomatica 
(v. sotto: diagnosi). 
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Fig. 44. Linkage del trait cllittocitemico con l’assetto genico 
ede del sistema Rh in tre generazioni di ovalocitcmici. 


Patogenesi 

L’affezione viene trasmessa come carattere ereditario se- 
condo un modello di tipo autosomico dominante. Al con- 
trario di quanto avviene per la sferocitosi ereditaria, nella 
quale si ritiene che l'assetto omozigote per il gene pato- 
logico sia letale, sono noti casi di pazienti omozigoti per 
il difetto ellittocitemico. 

Il fatto che l'emolisi si presenti come dato incostante 
nei soggetti portatori della tara morfologica allo stato 
eterozigote suggerisce l'ipotesi che l'cllittocitosi possa es- 
sere il risultato di diverse anomalie critrocitaric condizio- 
nate da geni differenti. In altre parole l'cllittocitosi ere- 
ditaria, nella veste nella quale oggi viene considerata, 
è quasi sicuramente eterogenea dal punto di vista gene- 
tico. 

Uno dei più frequenti geni ellittocitemici possiede 
uno stretto linkage con i loci del gmppo di antigeni 
eritrocitari Rh (Goodall e coll., 1953) (fig. 44). 

Sono stati inoltre descritti casi di associazione (casuale) 
dcll’clliuocitosi costituzionale con altre affezioni ereditarie di 
competenza sia ematologi che non cmatologica: con l’ano- 
malia drepanocitica, le cmoglobinopatie C ed E. la tclcangectasia 
ereditaria, l’ossiccfalia. la mancanza ereditaria degli incisivi 
superiori laterali, la talasscmia (microvalocitosi) e infine con 
la capacità di apprezzare il sapore della tiocarbamide, con il 
cui gene è stata anche indagata la possibilità di un eventuale 
linkage, con risultati del tutto inconcludenti (cfr. bibl. in Ncnci 
c coli.. 1967). 



Non esiste inoltre neppure una correlazione stretta tra 
grado di cllittocitosi ed entità dcll'a.; anzi Cutting e coll. 
(1965) hanno notato un'alta frequenza di emolisi in sog- 
getti nei quali la deformazione appariva di grado meno 
marcato per essere gli eritrociti di forma piuttosto ovale 
che ellittica; sulla base di questa osservazione essi pro- 
posero la (opinabile) denominazione di « ovalocitosi emo- 
litica idiopatica » per la forma emolitica del difetto, e il 
mantenimento di quella di « cllittocitosi costituzionale » 
per la forma ancmolitica. 

Per quanto riguarda il meccanismo con cui si produce 
la deformazione cellulare, si ritiene che l'aspetto ovale 
degli eritrociti sia conseguente al raggruppamento delle 
molecole del colesterolo della membrana c perciò delle 
arce di tensione intcrfacialc - in due ristrette zone diame- 
tralmente opposte alle estremità cellulari ( Murphy, 1965). 

L'incidenza ddl'ellittocitosi costituzionale è di entità non 
rilevante, se paragonata ad altri difetti ereditari causa di a. 
emolitica di natura intracorpuscolarc (si pensi alla talasscmia 
c alla sferocitosi ereditaria). Wyandt (1941) sostiene invece che 
l’anomalia interessa lo 0.04-0.1 della popolazione, percen- 
tuale variabile nei diversi gruppi razziali: ne sarebbero invece 
esenti i cinesi, i giapponesi c gli indù. 

Sintomatologia 

In una minoranza dei casi (quelli nei quali il difetto enia- 
zialc condiziona una ridotta sopravvivenza critrocitaria) 
sono presenti reperti riferibili ad una esagerata emolisi, 
con un quadro clinicosintomatologico e istopatologico 
assai simile a quello descritto per la sferocitosi ereditaria 
(fatta salva l'assenza delle crisi aplastiehe non rare in 
qucst’ultima affezione). Nella maggioranza dei soggetti 
(ca. I’85%) l’anomalia morfologica rimane ignorata e viene 
in genere scoperta per caso durante indagini cmatolo- 
giche eseguite per altri motivi. Il carattere distintivo es- 
senziale di questa affezione ereditaria è quindi quello 
morfologico critrocitario (fig. 45). 

La deformazione ellittica degli eritrociti risparmia i loro 
precursori nuclcati ed è ancora scarsamente evidente nei 
reticolociti : una quota non inferiore - e spesso larga- 
mente superiore - al 25% degli eritrociti adulti si dimostra 
di forma ellittica o a foggia di sigaro o bastoncello (classi 
3* e 4* della scala di ellitticità di Gùnther, 1928). 

La suddivisione degli eritrociti nelle 4 classi di Gùnther av- 
viene sulla base del valore assunto in ognuno di essi dal rispet- 
tivo coefficiente di ellitticità: 


e = |1 — (ba)* 

dove a c b sono i diametri maggiore c minore dell'eritrocita. 
Il passaggio da una classe alla successiva avviene per valori di 
c - 0,47; 0.62; 0,74. 

Le forme corrispondenti alle classi 3* c 4* di Gùnther as- 
sommano nel normale generalmente a meno del 10% della po- 
polazione critrocitaria. 

Agli cllittociti si associa, nelle forme più intensamente 
emolitiche, la presenza di un numero variabile di sfcrociti. 

Il V.G., il V.G.M. e la C.E.G.M. sono in genere nor- 
mali, potendosi riscontrare però occasionalmente una ri- 
duzione dei valori dei primi due dei tre parametri citati, 
rimanendo invece sempre normale il terzo di essi. 

Le resistenze globulari osmotiche, particolarmente se 
eseguite dopo incubazione, sono ridotte nei soggetti con 
iperemolisi, normali invece in assenza di essa. 

Analogo comportamento mostra il test dell'autoemolisi, 
anormale (e parzialmente correggibile con raggiunta di 
glieoso, come nella sferocitosi ereditaria) solo nei sog- 
getti con ellittocitosi emolitica. 
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L’emolisi, quando esiste, è essenzialmente intrasplenica 
(fig. 46). In tal caso la milza, aumentata di volume, mo- 
stra caratteri istopatologict sovrapponibili a quelli della 
sferocitosi ereditaria. 

Diagnosi. 

La diagnosi di ellittocitosi ereditaria deve venire sostanzial- 
mente posta sulla base del dato morfologico c del criterio 
di ricorrenza delle anomalie in più soggetti d’ambo i sessi 
dello stesso gruppo familiare, avendo cura di escludere 
la contemporanea presenza di altre atTezioni sia acqui- 
site che ereditarie capaci di provocare la comparsa di 
un fenotipo critrocitario di tipo ovalocitico. 

Una deformazione ovalocitica delle emazie può infatti 
presentarsi secondariamente a numerose affezioni credo- 
familiari interessanti il patrimonio eritrocita rio, quali Fa. 
sidcroacrestica ereditaria, alcune a. emolitiche congenite 
non sferocitiche e, soprattutto, le talassemic (Damcshck, 
1943: targehoval celi syndromes). Sono noti infine casi di 
ellittocitosi secondaria ad atTezioni acquisite, quali le a. 
macrocitiche. gravi a. fcrrocarcnziali od a. associate ad in- 
fezioni, cancro o leucemia (Motulsky c coll., 1954). 

Carattere distintivo di tutte queste forme sintomatiche 
di ellittocitosi è la scarsa presenza di eritrociti apparte- 
nenti alla 4“ classe di Gùnther. e cioè alle ellissi strette. 

Potranno dunque venir classificati come affetti da ova- 
locitosi costituzionale quei soggetti in cui sia possibile 
dimostrare la presenza di una percentuale di ellittociti 
(classi y e 4*) superiore al 25%, accompagnantcsi a nor- 
malità delle costanti eritrocitarie (e soprattutto della con- 
centrazione emoglobinica), a resistenze globulari osmo- 
tiche normali o diminuite, a normalità dei reperti emo- 
globinici ckttroforetici e del corredo enzimatico eritro- 
citario, in assenza di note di evidente poichi loci tosi, siano 
o meno presenti reperti di ipcrcmolisi e di a. 

Può eventualmente confortare la diagnosi, se possibile, 
l’estensione delle indagini ad altri membri del ceppo fa- 
miliare di cui il paziente fa parte e la dimostrazione, se 
presente, di un iinkage tra gene ovalocitcmico c gli antigeni 
gruppoematici Rh (l’assenza di fenomeni di Iinkage non 
è invece in alcun modo impedente a causa della pluralità 
dei geni ellittocitcmici). 

Terapia 

Nei soggetti presentami note di ipercmolisi scompensata 
si ricorre alla splcncctoniia. Questo intervento influenza 
favorevolmente il quadro clinico ristabilendo spesso, come 
nella sferocitosi ereditaria, una sopravvivenza eritrocitaria 
assolutamente normale (Conti c coll., 1962). 

Microvulocitosi 

Per quanto riguarda questa singolare forma anemica, con- 
scguente all’associa/ionc dei geni per l’ovalocitosi ereditaria e 
la li-talasscmia, rimandiamo al cenno che di essa è stato fatto 
in altra sede (col. 1881). 

Acantocitosi 

Bassen c Kornzwcig (1950) descrissero un'anomalia mor- 
fologica eritrocitaria rappresentata da un aspetto spinoso 
del contorno delle emazie e denominata acantocitosi da 
Jampel c Falls (1958). 

Già questi ultimi A A., riscontrando un abnormemente 
ridotto livello della colcstcrolcmia nei pazienti portatori 
di tale anomalia, sospettarono che la malattia costituisse 
la conseguenza di un disordine del metabolismo lipidico, 
sospetto che veniva in seguito rafforzato dal riscontro 
dell’assenza della p-lipoproteina piasmatica (abetalipopro- 
teinemia: Salt e coll., I960). Gli acantociti contengono 
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Fig. 46. A. emolitica con emolisi eminentemente intrasplcnica 
(microvalocitosi): conteggi di superficie e vita eritrocitaria 
media dopo marcatura con * l Cr. 


più sfìngomielina e colesterolo e meno lecitina degli eri- 
trociti normali e presentano una elevata percentuale di 
autocmolisi, riferibile alla ridotta concentrazione pia- 
smatica di oc-tocoferolo (Kayden e Silber, 1965). 

Alcuni dei ca. 20 casi descritti di acantocitosi soffrivano 
di una grave forma di a. emolitica, mentre altri nc erano 
indenni. Sono in genere presenti una lieve microcitosi, 
neuropatie degenerative e steatorrea. 

Gli acantociti non vanno confusi né con le emazie 
spinose (le cosiddette spur celisi dei cirrotici c di alcuni 
emopatia né con gli echinociti (v. acantocitosi). Le 
cellule spinose degli epatopatie! dimostrano infatti un 
contenuto normale sia di sfìngomielina che di lecitina, 
pur essendo il colesterolo di membrana aumentato del 
140-170 % (Dacie, 1971). Nelle condizioni diverse dalla 
vera acantocitosi non c inoltre documentabile alcuna 
anomalia della concentrazione delle £-hpoprotcinc pia- 
smatiche. (Per maggiori dettagli v. acantdcitosi). 

Porfiria critropoietica 

Nella porfiria critropoietica congenita (uroporfiria cri- 
tropoietica o morbo di GUnther) il quadro clinico è do- 
minato da manifestazioni cutanee di fotosensibilità e da 
un’a. emolitica splenomcgalica di variabile entità. L’ipcr- 
emolisi può essere infatti di entità irrilevante, ma in ge- 
nere é evidente c talora grave. 

È probabile ad es. che Retry, il caso che nella classificazione 
di Gunther (1925) rappresentasti la porfiria convenirci, non sia 
morto di a. perniciosa, come ritenuto da Borst e Konigsdórffer 
(1929), ma di una gravissima forma di a. emolitica (Taddcini c 
Watson, 1968». 
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La distruzione delle emazie cariche di porfirinu avviene 
nella milza: la splcncctomia infatti apporta in genere un 
notevole beneficio sia per quanto riguarda l’a. sia. in 
minor misura, per le manifestazioni di fotosensibilità, 
essendo ovvio che la liberazione delle porlìrine consc- 
guente alla lisi eritrocitaria contribuisca ad aumentare 
l'accumulo di questi composti nei tessuti. 

Per ogni ulteriore informazione si rimanda alla relativa 
voce (v. poreirie). 

Emoglobinopatie. K.moglohinuria parossistica notturna. Ta- 
lassemia 

Anche per la descrizione di queste forme emolitiche si 
rimanda il lettore alle rispettive voci (v. emoglobinopatie; 
kmogi.obinuria, emoghhinuria parossistica notturna) cd ai 
cenni che di esse sono già stati fatti sopra. 

Anemie emolitiche cnzimopcnichc. Anemie emolitiche con- 
genite non sferocitiche da difetto enzimatico eritrocitario 

Generalità e classificazione 

Vengono qui considerate diverse a. congenite la cui pa- 
togenesi riposa sull'esistenza di un difetto enzimatico eri- 
trocitario. comportante anomalie vuoi del metabolismo 
energetico, vuoi dell'equilibrio ossidoriduttivo delle emazie. 

In questa classe di a. emolitiche, che ha acquisito una 
dignità nosografica distinta intorno agli anni 60, con- 
fluiscono sia parte di quelle forme emolitiche acute ap- 
parentemente acquisite c nelle quali la lisi critrocitaria 
appariva come conseguenza del concorso di un agente 
causale esterno di natura chimica o vegetale c di un'anor- 
male reattività costituzionale dell'organismo in senso emo- 
litico (vale a dire quelle a. emolitiche che vengono classi- 
ficate come miste, cioè da difetto congiunto intra- cd 
extracorpuscolare), sia una larga quota di quelle a. 
emolitiche che per essere simili, ma non identiche, alla 
sferocitosi ereditaria venivano denominate a. emolitiche 
congenite non sferocitiche. 

A tutte queste forme anemiche può infatti venire estesi» 
la denominazione di a. emolitiche enz imoptniche, origi- 
nariamente coniata per quelle situazioni ipcrcmolitiche 
nelle quali l'anomala sensibilità eritrocitaria a diverse 
noxae chimiche c principi vegetali, tra i quali in primis 
la Vieta faha, riposa su un difetto critrocitario di glicoso- 
6-fosfatodeidrogenasi (Larizza e coll., 1959). 

La storia delle a. emolitiche cnzimopcnichc ha inizio nel 1954 
quando Dcrn e coll, individuarono tra la popolazione di razza 
negra un gruppo dotato di una particolare « sensibilità alla 
primachina » c localizzarono nell’eritrocita stesso il difetto 
responsabile di essa. 

L'anno seguente Bcutlcr e coll. (1955). evidenziando un'ano- 
mala tendenza di questi eritrociti alla formazione dei corpi di 
Heinz, avanzarono l'ipotesi dell'esistenza di un difetto enzima- 
tico a carico di un sistema protettivo capace di opporsi normal- 
mente alla denaturazione ossidativa di un costituente proteico 
non ancora identificato nella propria natura. 

In una nota seguente gli stessi AA. (1955. b) potevano dimo- 
strare che a monte dell'anomala tendenza alla formazione dei 
corpi di Heinz stavano una deficienza ed una instabilità del 
glutationc ridotto cndocrìtrocitario (CìSH). 

Carson c coll. (1956» portarono alla dimostrazione del difetto 
critrocitario centrale dei soggetti sensibili alla primachina, riu- 
scendo ad obicttivare una deficienza quasi completa dell'en- 
zima glicoso-6-fosfaiodeidrogcnasi (G-6-PP), che interviene in 
quella particolare via collaterale della degradazione del glieoso 
che c lo shunt dciresosomonofosfato e che, per i rapporti che 
contrae con il NADP, prende parte a quei processi che trasfor- 
mano il glutatione ossidato nella sua forma ridotta tramite 
l'attività della glutationreduttasi ((• R >. 

Già nel 1956 cominciarono a notarsi strette analogie biochi- 


miche tra l'emolisi da primachina e quella da Vieta faha , assai 
comune in Sardegna, quando Sansone c Segni dimostrarono 
anche negli eritrociti dei fabici la stessa carenza di GSH già 
descritta nei soggetti sensibili alla primachina. 

Questo dato biochimico, la somiglianza dei caratteri clinici 
dell'emolisi delle due forme morbose c il riscontro della pre- 
senza nella stessa famiglia dì casi di favismo accanto a tipici 
esempi di sensibilità alla primachina (Szcinherg e coll., 1957) 
suggerivano a ricercatori italiani l'opportunità di indagini enzi- 
matiche che sfociarono nella dimostrazione dell'esistenza di un 
difetto di G-6-PD critrocitaria nei soggetti affetti da favismo 
iitcrocmoglobinurico (Larizza c coll., 1958 a). Un’ulteriore dimo- 
strazione dell'identità del difetto biochimico fra sensibilità alla 
primachina e alla Vichi faha fu fornita dalla possibilità di pro- 
vocare nei fabici l'insorgenza di episodi emolitici con la som- 
ministrazione di primachina (Larizza c coll., 1958 b). 

Esiste inoltre (accanto alle a. emolitiche acute da « iper- 
sensibilità ») un vasto gruppo di a. emolitiche che si sono 
venute gradualmente isolando dalla sferocitosi ereditaria 
dalla quale si distinguono fondamentalmente per l'assenza 
della deformazione sfcrocitica delle emazie (da qui il nome 
di a. emolitiche « non sferocitiche »). In realtà il dato 
morfologico rappresenta il primo elemento diflerenziale 
che venne in passato valorizzato ai fini nosologici, ma 
non costituisce certo l'unico reperto dissimile tra sfero- 
citosi ereditaria e le forme emolitiche congenite non sfero- 
citiche. In queste ultime infatti, al contrario della prima, la 
resistenza globulare osmotica è in genere normale o solo 
lievemente ridotta dopo incubazione, l'emolisi c pratica- 
mente non influenzabile dalla splcncctomia, la trasmis- 
sione ereditaria segue uno schema di tipo recessivo, ed 
infine c spesso dimostrabile un difetto enzimatico critro- 
citario oppure una particolare instabilità della molecola 
cmoglobinica. 

Un contributo fondamentale alla migliore comprensione 
delle a. emolitiche congenite non sferocitiche è stato for- 
nito da Sclvvyn c Dacie (1954) che prospettarono una 
suddivisione di questo gruppo di a. in due tipi, a se- 
conda del comportamento degli eritrociti al test dcll'auto- 
cmolisi. Essi osservarono che l'emolisi, che sponta- 
neamente si verifica nel sangue reso incoagulabile ed in- 
cubato sterilmente a 37 “C in vitro, c aumentata in misura 
apprezzabile sia nella sferocitosi ereditaria che nelle a. 
emolitiche congenite non sferocitiche, ma mentre l'ag- 
giunta di glicoso riduce notevolmente c costantemente 
la lisi delle emazie sferoci tarie fino ad un limite assai 
vicino al normale, tale effetto correttore del glicoso si 
manifesta solamente in una parte dei casi di a. emolitica 
congenita non sferocitica. I casi che non vengono in- 
fluenzati daU'aggiunta del glicoso vedono invece ridurre 
l'entità della propria autoemolisi solamente in presenza 
di ATP (De Gruchy c coll.. I960). 

Sulla base del comportamento al test dcU'autocmolisi 
le a. emolitiche congenite non sferocitiche vennero dunque 
distinte in due tipi (I c II) a seconda della possibilità di 
ottenere la normalizzazione della lisi in vitro con aggiunta 
di glicoso o, rispettivamente, di ATP. 

Il valore degli esperimenti di autocmolisi è stato quello 
di aver fornito, per la prima volta, indicazioni sul reale 
assetto metabolico degli eritrociti nelle forme anemiche 
in questione. Infiliti nel tipo II l'incapacità del glicoso di 
correggere l'abnorme autoemolisi ha suggerito l’esistenza 
di un difetto dcll'iitilizzazionc di questo zucchero at- 
traverso la via glicolitica anaerobica che, è nolo, provvede 
alla degradazione deH'85-90 0 ,; del glicoso demolito del 
globulo rosso. 

In alcuni casi del tipo II di a. emolitica congenita non 
sfcrocitica. il riscontro di una riduzione della concentra- 
zione critrocitaria dell' ATP c l'accumulo di 2,3-DPG ha 
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Fig. 47. Vie enzimatiche di mctabolizzazionc del glieuso negli eritrociti. Le reazioni sbarrate contrassegnano le deficienze enzima* 
(■che fino ad oggi noie. 


permesso di ipotizzare la presenza di un blocco meta- 
bolico localizzato nel sentiero glicolitico u valle della 
lappa rappresentata dalla sintesi di 2,3-DPG (Robinson 
c coll., 1961), successivamente documentato a livello della 
reazione piruvicochinasica (Valentine e coll., 1961; Bru- 
netti c coll.. 1962). 

Il dosaggio degli altri enzimi eritrocitari ha in seguito 
consentito di individuare numerosi blocchi metabolici, 
situati a livelli diversi della catena glicolitica anacrobica 
(è questo il caso di gran parte delle a. emolitiche con- 
genite non srcrocitichc del tipo II) cd ossidativa o di 
reazioni enzimatiche ad essa connesse (fìg, 47). 

Buona parte delle a. emolitiche, un tempo distinte con 
la sola dizione di « non sfcrocitichc » c in seguito indicate 
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come appartenenti ai tipo I o al tipo II, vengono quindi 
oggi definite come a. emolitiche da difetto di un parti- 
colare enzima eritrocitario. 

A tutte queste cnzimopatic critrocitaric emolitiche si 
applica oggi per estensione la denominazione a. emolitiche 
enzlmopenlche (Larizza c coll., 1959), originariamente co- 
niata per il difetto enzimatico degli eritrociti sensibili alla 
Vicia faha . alla primachina e ad altri tossici chimici e 
vegetali. 

Non tutte le a. emolitiche congenite non sferocitiche 
però riconoscono un disguido enzimatico critrocitario; al- 
cune forme (un tempo denominate a. emolitiche conge- 
nite non sferocitiche a corpi di Heinz e urine scure) sono 
riconducibili alla presenza di una emoglobina instabile 
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(in tal caso il difetto interessa l’eritroblasto e non il me- 
tabolismo dell’eritrocita maturo), altre ancora non rico- 
noscono alcuna causa svclabile con le metodiche di in- 
dagine di cui disponiamo. 

! termini di a. emolitica congenita non sferocitica, a. 
emolitica enzimopenica ed cnzimopcnia critrocitaria non 
sono perciò sinonimi anche alla luce del fatto che esistono 
enzimopcnie erilrocitarie di grado marcato alle quali non 
consegue alcun aumento del ritmo di emolisi c del turnover 
eritrocitario c che la deficienza di uno stesso enzima 
(G-6-PD) può portare in alcuni pazienti allo sviluppo di 
una classica sindrome di ipersensibilità da tossici esogeni 
ed in altri invece ad un'a. emolitica congenita non sfe- 
rocitica. In maniera del tutto analoga alcune emoglobine 
instabili (ad cs. la Hb Ziirich) si rendono causa di una 
a. emolitica acuta solo in occasione dell'assunzione di 
principi tossici, similmente a quanto si verifica nel favi- 
smo, mentre altre emoglobine instabili sono di per sé cau- 
sa di un'a. emolitica congenita non sferocitica. Come nel 
caso delle emoglobine, anche gli enzimi infatti sono sog- 
getti a presentare anomalie non solo quantitative ma anche 
qualitative per l'esistenza di numerose varietà mutanti, 
presentanti differenze strutturali di varia entità e natura 
che si esprimono in una diversa affinità per i propri 
substrati e coenzimi c/o nell'abnorme comportamento 
elettroforctico dell'enzima o in altre anomalie fisicochi- 
michc. 

Anomalie strutturali enzimatiche sono state dimostrate 
in numerose osservazioni di a. emolitica enzimopenica; 
ma lo studio enzimatico qualitativo più esteso ha riguar- 
dato le carenze di G-6-PD, del quale enzima sono note 
centinaia di varianti, di cui alcune non si associano a 
deficienze quantitative apprezzabili dell'attività enzima- 
tica c perciò non si rendono responsabili di alcuna meno- 
mazione eritrocitaria né sono causa di a. emolitica. 

L'ereditarietà delle a. emolitiche cnzimopcniche è in 
genere di tipo autosomico semidominante (o recessivo 
incompleto), salva la trasmissione cterosomica incomple- 
tamente dominantcricgata al cromosoma X) della deficienza 
di G-6-PD. Si intende per semidominanza la normalità 
clinicoematologica degli eterozigoti, gli eritrociti dei quali 
peraltro dimostrano in genere di possedere il 50% del 
normale dell'attività enzimatica incriminata (il modello 
ereditario apparirebbe dunque recessivo se si consideras- 
sero solamente le manifestazioni cliniche). 

La sintomatologia cmatologica varia sensibilmente a 
seconda del l'enzima carente c mostra spesso rilevanti 
fluttuazioni anche nell’ambito della medesima cnzimo- 
pcnia presso i diversi soggetti da essa affetti. A prescin- 
dere dal carattere acuto dcH’emolisi in conseguenza della 
sensibilità che alcune enzimopcnie (G-6-PD. glutationre- 
duttasi. glutationsintctasi c glutationpcrossidasi) mostrano 
nei confronti di numerosi tossici esogeni, i soggetti affetti 
da forme a decorso cronico possono presentare manifesta- 
zioni emolitiche di rilievo, già presenti alla nascila c con- 
cretanti in un ittero neonatale grave, oppure essere por- 
tatori di un’emolisi di grado modesto c quasi asintomatica. 

La milza é in genere solo modestamente aumentata di 
volume, la sua asportazione rimane senza effetto oppure 
può occasionalmente produrre un assai lieve migliora- 
mento della crasi ematica, ma non è mai seguita dal suc- 
cesso. che c la regola ncll’a. sferocitica. 

Infine estremamente rare sono le osserva/ioni di altera- 
zioni ossee scheletriche usuali in altre a. emolitiche co- 
stituzionali (sferocitosi, talasscmia) c non compaiono mai 
manifestazioni di tipo ulcera cruris mentre non è infre- 
quente la formazione di calcoli biliari in dipendenza della 
cronicità dello stato emolitico. 
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TAB. XIV. ANEMIE EMOLITICHE ENZI MORENICHE. 
ANEMIE EMOLITICHE CONGENITE NON SFEROCI- 

TICIIE 


Anemie emolitiche enzintopeniche (A. E. E.) 

LA. E, E. acute: favismo ittcrocmoglobinurico c sindromi 
affini (difetto di G-6-PD) 

2. A. E. E. croniche: anemie emolitiche congenite non sfera- 
litiche per deficienza di enzimi a carico di: 

a) fosfori fazione del glieoso: 

I) csochinasi 

b) Ciclo ossidativo c reazioni correlate: 

1) glicoso-6-fosfatodeidrogcnasi 

2) 6-fosfogliconicodeidrogenasi 

3) glutationrcduttasi 

4) glutationsintctasi 

e) Ciclo glicditico: 

1) fosfoesosoisomerasi 

2) fosfofruttosoehinasi 

3) asolasi (?) 

4) triosofosfatoisomerasi 

5) difosfogliccromutasi 

6) 2-3-difosfogliccrofosfatasi 

7) fosfoglicerochinasi 

8) piruvicochinasi 

d) Altre reazioni enzimatiche: 

1) A T Pasi 

2) aduni licoehi nasi 

3) glutationpcrossidasi 

Fnzimopenie eriirttcitarie non emolitiche, per difetto di: 

1. Catalasi 

2. Mctcmoglobinrcduttasi 

3. Galat toso- l-fosfatouridilt rannerasi 

Anemie emolitiche congenite non sferocitiche non enzimopeniche 

1. Da crnoglobinoputia (emoglobine instabili) 

2. Da cause sconosciute (a. emolitiche congenite non sfero- 
citichc criptogenetiche) 


Del tutto particolare è la batteria degli esami di labo- 
ratorio che sono necessari per l'identificazione delle cn- 
zimopatic erilrocitarie. Essi sono in genere rappresentati 
da: 

al Test deli' autoemolisi : a seconda dell'efficacia o inefficacia 
ilei l’aggiunta di glieoso a produrre una correzione dclfemolisi 
spontanea ài vitro le a. emolitiche congenite non sferocitiche 
del tipo I vengono distinte da quelle del tipo IL 

b) Determinazione della velocità di glicolisi e di produzione di 
follatoi pàti voto : permette di evidenziare la presenza di un 
blocco enzimatico a livello della via anaerobica dell'utilizza- 
zione del glieoso. 

c ) Determinazione della concentrazione dei nucleotidì critrocitari 
(AMP, ADP, ATP): i nucteotidi adcnosinici rappresentano la 
forma di immagazzinamento dell'energia prodotta a livello me- 
tabolico. Una loro riduzione testimonia dunque un rallenta- 
mento dei processi energetici, praticamente sempre situalo a 
livello glicoiitico. 

d) Determinazione della velocitò di utili: zazfone del glieoso per 
via ossidatila : fornisce la documentazione di un eventuale in- 
ceppo metabolico dello shunt dcll’csosomonofosfato. 

c ) Determinazione della concentrazione e della stabilità del GSH : 
può essere considerato un test di screening per tutti i difetti 
enzimatici che si concretano in una deficiente sintesi c ridu- 
zione del gtutatione (G-6PD, GR. GS». La stabilità del gio- 
iamone ridotto viene esplorata cimentando i globuli rossi con 
un forte agente ossidante: facctilfcnilidrazina. 

Il GSH è un Iripcptidc costituito da ac. glutammico, cisteina 
c glieina. contenuto negli eritrociti in concentrazioni superiori 
a quelle di ogni altro tessuto. La sua funzione protettiva, Ic- 
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gaia al gruppo SH libero della \ua molecola, si rivolge nei ri- 
guardi delle funzioni sulfidrilichc delle proteine enzimatiche e 
stremali del globulo rosso, rigenerandole, ove ossidate, o ad 
esse sostituendosi nei legami con 1‘agcntc ossidante. L'ossida- 
zione del GSH da parte ddl'acctilfcnilidrazina avviene ad 
opera di un composto intermedio, un perossido di emoglobina, 
il quale per mezzo di una reazione glutationperossidasica uti- 
lizza i gruppi idrogenati di 2 molecole di GSH per produrre 
GS-SG • Hb + 2H a O. 

Quando è carente la rigenerazione del GSH (per il difetto 
di G-6-PD. e quindi del NADPH necessario alla reazione 
glutationrcduttasica) l’Hb soggiace ad una denaturazione ossi- 
dativa, causa della comparsa di corpi inclusi mtraeritrocitari 
(corpi di Heinz), la» precipitazione dei coacervati di molecole 
di emoglobina c infatti preceduta dall'ossidazione delle fun- 
zioni sulftdriliche del pigmento, trasformalo preliminarmente in 
sulfemoglobina. 

f I Determinazione delia stabilità dell'ATP e dell'equilibrio elet- 
trolitico durante l'incubazione in vitro : serve a dimostrare l'esi- 
stenza di qualunque anomalia si concreti in una maggiore ri- 
chiesta di energia per mantenere il gradiente elettrolitico di 
membrana. 

gì Test della formazione dei corpi di Heinz : a neh ‘esso condotto 
cimentando gli eritrociti con acctilfcmlidrazina come nel test 
della ricerca della stabilità del GSH, possiede di quest'ultimo 
la stessa penetranza come test di screening per le condizioni 
anzidcttc. fi però capace, inoltre, di evidenziare la presenza di 
emoglobine instabili e può essere anormale anche in conse- 
guenza dell'esistenza di disturbi dell'equilibrio cationico di 
membrana. 

h) Test della nitritazione : utilizza l’attitudine dell'eritrocita 
normale a ridurre, in presenza di glicoso c blu di metilene, la 
mclcmoglobina formata per azione del nitrito. Il hlu di metilene 
funge da attivatore dello shunt dcll'csosomonofosfaio consen- 
tendo il massimo rendimento della metemogtobinreduttasi 
NADPH-dipcndente. La carenza di quest’ultimo enzima, o 
quella di NADPH conseguente al difetto di G-6-PD, rende 
impossibile all'eritrocita cnzimopcnico di ridurre la propria 
mclcmoglobina. 

Questo test permette inoltre la dimostrazione a livello cel- 
lulare del difetto enzimatico qualora si faccia seguire alla pro- 
cedura sopra delineata l'cluzione del sangue striscialo su ve- 
trino (la mctemoglobina - ma non l'ossicmoglobina - viene 
cluita dall'eritrocita mediante ac. citrico c acqua ossigenata: 
test di Kleihauer e Belkc, 1963; fig. 48). 

j) Determinazione delle singole attività enzimatiche eritrocitarie : 
permette la dimostrazione diretta del difetto enzimatico. Si tratta 
di tecniche d'indagine complesse e delicate, la cui dettagliata 
descrizione può essere reperita nei lavori di Brunetti c coll. 
(1962, 1965). 

I) Elettroforesi dell'emoglobina c determinazione della sua sta- 
bilità termica : quest’indagine c necessaria al fine di individuare 
quelle forme di a. emolitica congenita non sfcrocitica a corpi 
di Heinz la cui patogenesi riposa sopra un'cmoglobinopatia. 

Favismo ittcroemoglobinnrìco e forme emolitiche assimi- 
labili 

Vengono qui considerate sia l’a. emolitica acuta che con- 
segue all'ingestione di Fida falsa (fava comune) o alla 
inalazione del polline dei suoi fiori, sia numerose altre 
forme emolitiche da medicamenti, sostanze chimiche e 
droghe vegetali, un tempo erroneamente considerate di 
natura extraglobulare. Come abbiamo già ricordato in- 
fatti, sono state appunto le indagini condotte ncll'a. da 
primachina c quelle, alle prime correlate, sul favismo che 
hanno dato l’avvio alla costituzione di un nuovo capitolo 
di patologia emolitica: quello delle a. emolitiche enzimo- 
peniche (Larizza c coll., 1959), successivamente estesosi a 
comprendere anche una vasta quota di a. emolitiche non 
sferocitichc. 

A questo gruppo di a. da causa vegetale o medica- 
mentosa c su base cnzimopcnica spetta l’attributo di a. 
emolitiche da causa mista intra- ed extracorpuscolare 
(Larizza c Brunetti, 1961). 


I. Etiopatogenesi. - In questo gruppo di a. il ruolo 
del fattore esogeno si dimostra sprovvisto di per sé di 
qualsiasi valore dominante: si limita invece a rappresen- 
tare la concausa agente in congiunzione del vero epi- 
centro patogeneiico. costituito da una complessa turba 
del biochimismo critrocitario che si traduce fondamental- 
mente in una carenza assoluta o quasi assoluta di un 
enzima dello shunt dcH'csosomonofosfato. la G-6-PD, 
nonché in un tasso più o meno diminuito di GSH ed una 
spiccata instabilità di quest'ultimo agli agenti ossidanti 
e in una tendenza delle emazie a produrre un'abnorme 
quantità di corpi di Heinz (Larizza e coll., 1958, 1959). 

Tale anomalia eritrocitaria è legata ad un gene pato- 
logico associato al cromosoma sessuale X c perciò può 
essere presente nelle donne in Torma sia completa (omo- 
zigote) che intermedia (eterozigote), mentre nell’uomo è 
solo possibile la condizione di cmizigosi. Si tratta dunque 
di un ereditarietà incompletamente dominante legata a / 
cromosoma X (Larizza, 1959; Ventura c coll., 1958). 

La medesima tara ereditaria che si ritrova alla base del 
favismo c dcll'a. emolitica da primachina si rende re- 
sponsabile anche degli episodi emolitici acuti che, in par- 
ticolari individui, si osservano dopo somministrazione 
delle più svariale sostanze di natura chimica, nota (spesso 
si tratta di medicamenti) o ignota (sostanze vegetali), 
quali la fenacetina, i sulfamidici, i nitrofurani, i piselli, 
la Verbena hybrida . V Anagyris foctida , etc. 

Non ancora definitivamente chiarite sono sia la ragione dellu 
particolare distribuzione geografica della deficienza di G-6-PD 
(che ripete molto da vicino quella della talasscmia) sia quella 
della variabilità dell'incidenza del difetto aM’intcmo di uno 
stesso raggruppamento etnico. 

Un’ipotesi molto interessante è stala avanzata da Allyson 
e Clyde (1961): prendendo avvio dalla riconosciuta dipendenza 
del parassita malarico dal metabolismo critrocitario, c precisa- 
mente da un apporto adeguato di glutationc ridotto, è stato 
supposto che il gene condizionante l'critroenzimopcnia funga 
da fattore selettivo di protezione nei confronti della malaria, 
consentendo ai soggetti mutanti una relativa immunità nei 
versi del plasmodio malarico. Ciò è realmente in accordo con 
il riscontro di un'elevata incidenza del difetto di G-6-PD nelle 
arce maggiormente colpite dalla malaria, sia in Africa che in 
Sardegna ed in Grecia, c la recente dimostrazione di una mag- 
giore resistenza all'Infestazione parassitari! delie cellule enzi- 
maticamente carenti nei confronti di quelle indenni (Luzzatto 
e coll.. 1969). Il difetto enzimatico non e limitato ai soli eritro- 
citi, ma coinvolge anche le piastrine cd i leucociti ( Rarnot c coll.. 
1959 a, b) nonché il parenchima epatico (Brunetti e coll., 1969). 

Le varietà elettroforetiche dell'enzima deficiente sono 
in genere la Gd(-)A~ per la primachinascnsibilità c la 
Gd(-) .Mediterranea per il favismo. 

La carenza di G-6-PD viene considerata come il risultato 
di un polimorfismo genico che ha per oggetto i geni deputati sia 
alla regolazione quantitativa che a quella qualitativa dell'enzima. 
La sensibilità alla primachina e le altre a. emolitiche medica- 
mentose, il favismo c Ica. emolitiche congenite non sfcrocitiche 
da difetto di G-6-PD rappresentano delle variami di un difetto 
enzimatico analogo dal punto di vista quantitativo ma aecom- 
pagnaniesi di volta in volta a peculiari caratteristiche biochi- 
miche ed elettroforetiche della proteina enzimatica carente. 

Le varianti della G-6-PD che rientrano ncll'amb'to fisiologico 
IGdt )normalc B; A; Baltimore; Ibadan, Sardinian I c II; 
Austin I c il) si distinguono fondamentalmente per la loro 
mobilità clcttroforvtica, ma espletano un'attività enzimatica 
perfettamente normale. 

Altre varianti della G-6-PD sono considerate fisiologiche 
perché, nonostante una più o meno spiccata riduzione della 
attività cd alcune anomalie, non si accompagnano ad eviden- 
ziabili manifestazioni clinicocmatologichc. Esse sono state ri- 
scontrate in popolazioni caucasiche c nordafricane [Gd(— ) 
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Td Hashomcr; Gd( ) Atene; Gd( I ) Kabyle; Gd( -) Seattle; 
Gd(+X Madison] o in popolazioni orientali [Gd( — ) Canton c 
West Bengala; Gd< ) Kcralc). 

Altre varianti della G-6-PD si accompagnano invece ad 
ipercmolisi cronica (a. emolitiche congenite non sfcrocitiche 
da carenza di G-6-PD). 

Non ancora ben chiarito c il meccanismo patogcnctico 
che conduce alla emolisi degli eritrociti carenti di G-6-PD. 
Le emazie traggono infatti normalmente la massima parte 
dell’energia di cui necessitano dalla glicolisi anaerobi ca, 
venendo solo il 10% ca. del glieoso metabolizzato via 
shunt deU’csosomonofosfato. la compromissione del quale 
riduce di poco la sopravvivenza critrocitaria (la retico- 
locitosi dimostrabile in periodi intervallari tra le crisi in 
maschi con deficienze sia di G-6-PD GdH A" che di Gd(-] 
Mediterranea è si significativa, ma di grado assai modesto. 
Piomelli e coll., 1968) a meno che gli eritrociti non ven- 
gano cimentati con sostanze a potere tossico emolitico. 

È presumibile che queste sostanze, molte delle quali 
possiedono un marcato effetto ossidante, provochino una 
repentina caduta della disponibilità delle già depauperate 
riserve critrocitaric di gruppi SII c producano così l'ini- 
bizione funzionale dei numerosi enzimi tiolici della via 
Embdcn-Mcycrhof il conseguente collasso energetico cri- 
trocitario, c infine la lisi massiva intra vascolare. 

Dell’insorgenza del deficit energetico farebbero fede 
la riduzione del tasso di ATP dimostrabile nelle fasi più 
precoci della crisi fabica (Brunetti c Grignani. 1958), e 
la diminuzione del rapporto lattato/piruvato nonché del 
contenuto critrocitario in NADH (Larizzac coll,* 1963). 

Gli enzimi tiolici della glicolisi sono la HK, la F-6- 
PK. c la GAPD, possedente quest 'ultima come coenzima 
lo stesso GSH. L’inibizione di questi enzimi si traduce 
nella contrazione della velocità di produzione non sola- 
mente dcll’ATP critrocitario, ma anche del NADH e 
quindi nell’arresto completo della reazione glutation- 
rcduttasica per compromissione anche di quella parte 
minore dell’attività enzimatica che è appunto NADU- 
dipendente. Alla genesi dell’emolisi partecipano inoltre 
certamente altre alterazioni secondarie della membrana 
e del contenuto critrocitario [ad es. la presenza dei corpi 
di Heinz], indotte dallo squilibrio ossidoriduttivo consc- 
guente alla deficiente produzione di NADPH a livello 
della reazione G-6-P-deidrogenasica. La ossidazione dei 
gruppi sulfìdrilici coinvolge anche le proteine stromali. 
che subiscono un’aggregazione (Aresu c Congiu, I960) 
in conseguenza della formazione di ponti disolfuro S-S. 
La crisi emolitica cessa comunque verso P8M0* giorno 
dall’esposizione al tossico, anche quando questa non sia 
stata interrotta. Le emazie superstiti sono rappresentate 
quasi esclusivamente da cellule giovanissime: gli eritro- 
citi di età inferiore a 8-21 giorni (Dern e coll., 1954; 
Bcutlcr c col., 1954) sono infatti completamente insen- 
sibili all’azione litica delle diverse sostanze incriminate 
in virtù della loro più ricca dotazione in enzimi c 
coenzimi (lo stesso contenuto di GSH eritrocitario rag- 
giunge, nel periodo immediatamente posteme! ilico, valori 
nettamente superiori a quelli antecedenti l’emolisi stessa: 
Grignani c Brunetti, 1958). 

2. Sintomatologia. - L’inciden/a del difetto di G-6-PD 
eritrocitaria, quale causa di emolisi acuta da « ipersensi- 
bilità », è altissima. Carson c Tarlov (1962) hanno calco- 
lato che il numero di soggetti colpiti nel mondo si aggira 
intorno ai 100.000.000 di unità. 

Il favismo c la sensibilità alla primachina sono estesi 
in un'area geografica che, come s’ò detto, ripete grosso- 
lanamente la distribuzione della malaria, c cioè nelle re- 
gioni del bacino mediterraneo e nel continente africano. 


L’incidenza del 10-15% fra i negri americani riflette chia- 
ramente la loro provenienza originaria dalle arce più 
fortemente colpite dell' Africa (Nigeria). 

Le più alte incidenze del difetto di G-6-PD sono state 
indubbiamente registrate in Sardegna dove, in alcuni vil- 
laggi della costa, la percentuale dei « reattori » (emi zigoti) 
raggiunge c supera il 30% (l.arizza c coll., 1959). La fre- 
quenza del difetto nelle altre regioni meridionali della 
nostra penisola è assai inferiore; nelle regioni centrali c 
settentrionali d’Italia e nel Centro- e Nord-Europa 
favismo e affezioni assimilabili da difetto di G-6-PD eri- 
trocitaria (non però la relativa a. emolitica congenita non 
sferocitica) costituiscono una rarità clinica che, salvo rare 
eccezioni (Brunetti c coll., 1965), è generalmente limitata 
a individui immigrati dalle regioni meridionali o di ori- 
gine africana. 

In rapporto alla collocazione del gene anomalo sul 
cromosoma sessuale X, i soggetti « reattori » sono di 
regola di sesso maschile (cmizigoti), cd in essi le manife- 
stazioni attingono la massima gravità; più di rado si 
verificano casi di interessamento di individui di sesso fem- 
minile (intcrmcdi-omozigoti). 

Mentre la femmina portatrice ilei raro assetto omozigote si 
comporta in maniera sovrapponibile all’emizigotc maschio (en- 
trambi presentano una deficienza completa deU’cnzima). le 
donne eterozigoti presentano un’attività enzimatica che è bensì, 
come media statistica, uguale al 50% della norma, ma 
può però presentare notevoli oscillazioni al di là di questo va- 
lore nei singoli casi. È noto infatti che nella donna uno solo 
dei due cromosomi X è attivo (Lyon, 1961); poiché l'inattiva- 
zione del secondo eterocromosoma in ogni cellula c affidata 
al caso, c può interessare indifferentemente il cromosoma por- 
tatore del gene normale come quello ove ha sede il gene pato- 
logico, la popolazione cellulare dell 'eterozigote c costituita da 
una percentuale, variabile da caso a caso, di cellule a dotazione 
enzimatica assolutamente normale e di altre completamente 
carenti (qucsio mosaico cellulare è facilmente dimostrabile con 
il test di Kleihauer e Bctke, citato sopra: v. anche fig. 48). Risulta 
cosi comprensibile come possano sussistere soggetti eterozigoti 
con attività enzimatica critrocitaria media molto vicina a quella 
della norma c altri invece con comportamento prossimo a 
quello della carenza completa. 

L’iperemolisi dei fabici è, in condizioni di base, di 
entità praticamente trascurabile ammontando la vita eri- 
trocitaria media, in individui sia Gd(-)A" che Gd(-) Me- 
diterranea, a ca. 100 giorni {cfr. bihl. in Kattazzi e coll., 
1971), intervenendo la lisi critrocitaria solo acutamente 
dopo l’esposizione all’azione di sostanze ad effetto tossi- 
coemolitico di svariata natura, sia vegetale che chimi- 
co modica mcn t osa . 

Sono dunque da comprendersi tra le sindromi affini al 
favismo itterocnioglobinurico il piseli ismo, l’a. emolitica 
da Hydargyrìs foetida, l’a. primaverile di Bagdad, in cui 
il momento scatenante la crisi emolitica è rappresentato, 
come nel favismo. dall'ingestione o dall'inalazione di 
sostanze vegetali (Lari/za e coll.. 1959) e le a. emolitiche 
indotte da sostanze chimiche varie (tab. XV), quali il 
trinitrotoluolo c la naftalina, o medicamentose, come 
i farmaci antimalarici del gruppo delle 8-aminochinoIinc, 
la chinina, la chinidina. la quinacrina, la nitrofurantoina, i 
sulfamidici, il cloramfcnicolo. gli analoghi idrosolubili della 
Vii. K e la stessa aspirina (cfr. bihl. in Brunetti e coll.. 
1962). 

Fermi aveva compilato in passato (1905) un lungo elenco 
di piante i cui principi (inalati od ingeriti) si sarebbero resi 
causa in qualche occasione di a. emolitica. 

Questa lista comprendeva: la ginestra, il Pinus astcr. la dafna, 
il mezereum, il lauro, la Copaifera officinali ’s, l’aconito napello, 
la brulica rapa, il Cyclamcn europeum, il Cinnamomum cassia, 
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TAB. XV. ELENCO DEI FARMACI E DEI COMPOSTI 
CHIMICI RICONOSCIUTI CAPACI DI INDURRE CRISI 
EMOLITICHE NEI SOGGETTI PORTATORI DEL DI- 
FETTO ERITROCITARIO DI G-6-PD 


1. Antimalarici 
Primachina 
Pamachina 
Pentachina 
Plasmachina 

Quinacrina (Atcbrin®) 

Chinina 

2. Sulfamidici 
Sulfanilamide 
N-acctiIsulfamlamidc 
Sulfamctossipirida/ma 
Salicilazosulfapiridina 
Sulfisoxazolo (Gantrisin®) 
Sulfadiazina (Adiazina®) 
Sulfametizolo 
Sulfatia/olo 
Sulfafcnazolo 

3. Su/foni 
Sulfoxonc 
Tiazosuitone 
Diaminodifcnihulfone 

4. Mitro/ urani 

Nitrofurantoina (Furadantin®) 
Furazolidonc 
Furaldatonc (Altafur®) 
Nitrofura/one (Furacin®) 

5. Antipiretici e analgesici 

Ac. acetilsalicilico (Aspirina®! 

Aminopirma (Piramidone®) 

Acctofcnctidina (fenacetina) 

Acctanilide 

Antipirina 

Criogenina 

6. Altri composti 
Chinidina 
Nafta lene 

I -fenilsemicarbazidc 

Probcnccid (Bcnemid®) 

Ctoramfcnicolo 

Vit. K (analoghi idrosolubili) 

Ac. p-aminosaltcilico (PAS) 

Blu di metilene 
Dimercaprolo (BAL) 
Trinitrotoluene 

Zinco ctilcn-bis-diliocarbamato 


il ChcnopiHiium ibridum . il lupino, V Aristolochia clematide, il 
Pitecohbium sa mani, l'Anemone pulsa fella, il Mercuriale pe- 
renni*, Vlunipcrus communi s, l'asaro, la Coloquintide cucumis. 
E indubbiamente suggestiva l’ipotesi, peraltro non provata, che 
i soggetti che manifestarono la crisi emolitica per inalazione 
del polline o ingestione del frutto di alcune delle piante sopra 
indicate fossero portatori della tara cnzimopatica propria del 
favismo. 

Tutte queste forme sono perfettamente sovrapponibili 
nel loro intimo meccanismo patogenetico, come confer- 
mato dalla possibilità di indurre una tipica emolisi da 
primachina con la somministrazione di questo preparato 
ai fabici. 
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Esiste comunque una notevole differenza sul piano clinico 
tra l’emolisi da favismo e quella da primachina, in quanto 
mentre la prima interviene in genere rapidissima c massiva 
dopo l’esposizione alla no.ta fabica, cd c perciò regolarmente 
emoglobin urica, la seconda si presenta in 4' giornata dall'inizio 
della somministrazione del medicamento (30 mg.'</Ar) e si coni* 
pietà gradualmente nei giorni seguenti, quasi sempre in as- 
senza di cmoglobinuria. Questo diverso comportamento della 
sensibilità alla primachina c verosimilmente riferibile alla dif- 
ferente forma genica della carenza di Cj-ò-PD, che si concreta 
inoltre in una diversa mobilità elettroforctica deUenzimac nel 
mantenimento di un’attività enzimatica eritrocitaria pari al 
10% della norma (nei fabici è invece completamente assente). 
L'emolisi fabica presuppone probabilmente un non delucidato 
meccanismo mediatore posto a ponte tra il tuttora ignoto prin- 
cipio emolitico della fava c il difetto citomctabolico. 

Infine sussistono altre differenze di interesse non marginale, 
oltre le caratteristiche cliniche dell’emolisi da V. faba e da pri- 
machina: è singolare il fatto che la prima manifestazione della 
malattia insorge spesso solo in età adulta c addirittura risparmia 
completamente alcuni emizigoti ad onta della regolare ingestione 
di fave, mentre la primachina è in grado di evocare l’emolisi 
in tutti i soggetti sensibili. Si può supporre una presenza inco- 
stante, tra i soggetti egualmente portatori del difetto G-6-PD, 
di un’attitudine a metabolizzare, trasformandola in principio 
attivo, una sostanza di per se non eritrolcsiva presente nelle 
fave (Brunetti, 1%?). 

Nel favismo l’emolisi sopravviene poche ore dopo l’in- 
gestione di fave fresche, o dopo 1’inalaz.ione dell'effluvio 
dei fiori della pianta, c si completa tn genere entro 24 o 
al massimo 4K h. Solo più raramente l’episodio emolitico 
consegue all'ingestione di fave cotte cd eccezionalmente 
di fave secche. 

Da ciò si può dedurre che la nova fabacea è costituita 
da una sostanza volatile, termolabile c cronolabilc. 

Non esiste apparentemente alcun rapporto tra entità 
dell’assunzione del principio cmoltzzantc c gravità ed 
intensità della crisi di deglobuliz/azione. 

Il periodo emolitico è caratterizzato dalla comparsa 
della fenomenologia secondaria all’intensa anemi/za/ionc 
e dai segni della tossicosi causata dalla brusca e massiva 
emolisi intra vascolare. Accanto al pallore, di rapida com- 
parsa. ed al più tardivo ittcro, accanto alla sintomatologia 
dolorosa in sede addominale e renale cd alla fenomeno- 
logia cardiovascolare c cerebrale conseguente ali’anc- 
mizza/ione acuta, compaiono frequentemente febbre, vo- 
mito, segni di agitazione psicomotoria o di obnubila- 
mento della coscienza c talora shock emolitico, eccezio- 
nalmente anche fatale. 

Alcune volte l’esordio della malattia, lungi dal dimo- 
strarsi brutale cd improvviso, si manifesta in maniera 
subdola e discreta, con ittcro appena percettibile e as- 
senza di fenomeni di compromissione generale. 

Se l’emolisi è cospicua si assiste ad una marcata ele- 
vazione del tasso emoglobinemico, che il più delle volte 
supera il valore della soglia renale causando una intensa 
emoglobinuria, talvolta complicala da un blocco renale 
per nefrosi cmoglobinurica; se l'emolisi non è invece di 
grado marcato manca l’emoglobinurìa, che è sostituita da 
una piu o meno intensa urobilinuria. 

Superata la fase di acuzie della malattia scompaiono 
rapidamente i segni di emolisi e, se il midollo £ capace 
di una normale risposta prolifcrativa. entro 20-30 giorni 
il tasso emoglobinico raggiunge i valori antecedenti l’epi- 
sodio emolitico. In questa fase il paziente carente di G-6-PD 
non è più suscettibile di sviluppare una emolisi acuta con 
l'introduzione della sostanza nei versi della quale si 
era mostrato sensibile, nc il decorso della malattia viene 
modificato ove la somministrazione dell’agente emoliz- 
zantc venga protratta durante il periodo emolitico. 
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L'a. emolitica pertanto si autolimita poiché l'emolisi 
non interessa quella quota di emazie che non abbia an- 
cora superato il 20% del proprio ciclo vitale. 

La resistenza all'emolisi da parte delle emazie più giovani, 
giustificabile sulla base del più attivo metabolismo di queste, 
spiega il fatto che la distruzione non interessa mai tutto il pa- 
trimonio erìtroci lario del soggetto, ma ne lascia indenne una 
parte, di entità variabile da caso a caso, ma il più delle volte 
sufficiente a garantire la sopravvivenza e. con essa, la ripresa 
ematologie^ c quindi la guarigione. 

La lisi critrocitaria c accompagnata e financo prece- 
duta dalla comparsa di profonde modificazioni morfolo- 
giche dei globuli rossi (poichilocitosi, sferoci tosi, acro- 
mocitosi) la più importante delle quali è la presenza di 
numerosi corpi di Heinz. Il numero delle emazie conte- 
nenti questi corpi inclusi risulta tanto maggiore quanto 
più precoce è la ricerca del fenomeno, riduocndosi questo 
parallelamente all'incremento della presenza reticoloci- 
taria (i reticolociti non vanno soggetti alla formazione dei 
corpi di Heinz). 

Il quadro ematologico è inoltre caratterizzato dalla 
comparsa di una intensa leucocitosi, che può raggiungere 
valori prossimi ai 40.000 clemcnti/mm* ed assumere ta- 
lora, per la comparsa di forme immature, il carattere 
di una reazione Icuecmoide. 

Il puntato mielobioplico evidenzia un midollo ipcrpla- 
stico con un'assoluta predominanzai delle cellule della 
serie rossa in attiva proliferazione. 

Alcuni reperti estremamente importanti per la diagnosi 
c il riconoscimento dcH’cnzimopatia che sta alla base di 
tutto questo gruppo di a. acute da « ipersensibilità » sono 
offerti da specifiche indagini di laboratorio, atte a sve- 
lare direttamente in tutti i suoi diversi aspetti il disordine 
metabolico delle emazie che di queste giustifica la parti- 
colare labilità: 

a) riduzione della concent razione eritrocitaria di GSH 
c sua estrema suscettibilità alla ossidazione da acetilfe- 
nilidrazina. La glutationemia di questi soggetti è prati- 
camente sempre al di sotto dei 50 mg% (valori normali: 
61-89 mg%) e si riduce a valori prossimi allo zero al test 
di stabilità con aceti Ifenilidrazina ; 

b) abnorme suscettibilità delle emazie alla formazione 
di corpi di Heinz alla incubazione con acetilfcnilidrazina; 

c) abnorme suscettibilità alla mctcmoglobinizzazione 
da nitri tazione (la percentuale delle emazie carenti può 
essere stabilita ncUcicrozigote con il test di Kleihauer 
e Betke); 

d) forte riduzione dell'attività G-6-P-deidrogenasica eri- 
trocitaria (inferiore al 10% negli cmizigoti) o sua com- 
pleta assenza (nel favismo); 

c) elevazione dell'attività glutationreduttasìca eritro- 
citaria, di probabile significato compensatorio ; 

f) riduzione dclf'attività della pirofosfatasi inorga- 
nica eritrocitaria c sua suscettibilità all'inattivazione da 
parte dcll’acctilfénilidra/ina. 

Di questi reperti, dimostrabili agevolmente anche nel 
periodo intercritico, quelli citati ai punti a, h, c ed f rag- 
giungono la massima anormalità all'atto dell'inizio della 
crisi emolitica; in questa fase è inoltre dimostrabile una 
riduzione della concentrazione eritrocitaria di nucleotidi 
adenosinici. 

In virtù della selezione eritrocitaria operata dall'emo- 
lisi delle emazie meno giovani, subito dopo il compimento 
della crisi emolitica c per tutta la durala del periodo di 
refrattarietà si assiste transitoriamente a un innalzamento 
della concentrazione del GSH a livelli paranormali, ad 
una tendenza al miglioramento della sua stabilità e, in 
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una certa percentuale di fabici, alla comparsa di una 
modestissima attività G-6-P-deidrogcnasica. 

3. Diagnosi. - 11 quadro clinico della malattia ha di 
per sé una fisionomia cosi ben distinta da consentire, 
anche con il semplice ausilio anamnestico del l'assunzione 
del tossico (eventualmente corroborato dall'occorrenza di 
analoghi episodi nei congiunti del paziente), il riconosci- 
mento presuntivo della forma morbosa. La certezza» dia- 
gnostica sarà ottenuta però solo con la dimostrazione 
dell'esistenza deH'cnzimopatta e dei reperti biochimici 
ad essa correla bili. 

Deve essere ricordato che alla base di un'analoga 
ipersensibilità può invece stare la presenza di particolari 
forme di emoglobinopatia con emoglobina instabile (ad 
cs. la Hb Ziirtch). 

4. Prognosi. Terapia. - La prognosi di queste affe- 
zioni è assolutamente benigna, poiché i pazienti che nc 
sono afflitti non dimostrano alcuna anormalità in man- 
canza di assunzione di tossici emolitici. Anche la prognosi 
della crisi emolitica è in genere buona, risultando relati- 
vamente rare le complicanze di tipo collasso circolatorio 
c la insorgenza della nefrosi emoglobinurica, che talora 
però ha esito letale. 

Il trattamento della malattia consiste essenzialmente 
neU'eviiare la esposizione ai tossici e nella terapia dello 
shock a crisi iniziata. 

In certi soggetti in equilibrio ferrometabolico labile, 
la perdita di emoglobina con le urine può, unicamente 
dopo ripetuti e subentranti episodi emolitici, al pari di 
quanto avviene in altre forme intensamente cmoglobi- 
nuriche, rendersi responsabile di una modesta sidcropcnia 
che va pertanto corretta. In analoghe circostanze può 
inoltre risultare negativizzato, per ipcrconsumo. il bilancio 
di altri principi ematopoietici, in primo luogo l'ac. folico. 

Anemie emolitiche congenite non sferocitiche da difetto 
enzimatico eritrocitario 

1. Deficiente fosforilazione del glieoso. 

a) Deficienza dì esochinasi (HK). - Valentine c coll. 
(1967) hanno recentemente descritto un caso di a. emo- 
litica ereditaria conscguente alla deficienza di esochinasi, 
l'enzima catalizzante la prima reazione dell'utilizzazione 
metabolica del glieoso, che sta perciò a monte, come 
tappa comune, di entrambe le vie energetiche, sia la gli- 
colitica che la ossidaliva. 

L'ammalato presentava un'a. emolitica congenita non 
sferocitica di grado marcato fin dalla nascita, solo lieve- 
mente mitigata dall'intervento di splenecfomia. Il GSH 
era normale c pure normale la sua stabilità all’incuba- 
zione con acetilfcnilidrazina. L'autocmolisi, aumentata, 
si uniformava al modello del tipo I. La metaboliz/azionc 
del glieoso per via anacrobica appariva ridotta nei con- 
fronti della quota che imbocca il ciclo ossidativo dello 
shunt dcll'csosomonofosfato. 

L'ATP era presente in concentrazioni inferiori a quelle 
che si sarebbero potute attendere sulla base dell'entità 
della rcticolocitosi (Valentine c coll., 1968). 

Il difetto enzimatico, che è limitato ai soli eritrociti, 
appare dovuto, nella paziente descritta, ad un gene auto - 
so miro semidominante presente allo stato omozigote. Gli 
eterozigoti presentano un'attività esochinasica eritroci- 
taria di grado intermedio, ma in essi è assente qualsiasi 
manifestazione clinica di rilievo. 

Un difetto di esochinasi eritrocitaria è stato riscontrato da 
Lòhr e coll. (1965) in un caso di a. di Panconi, c ritenuto con- 
causa efficiente dello stato anemico che. pur essendo essenzial- 
mente di tipo ipoplastico, in parte riposa su di un certo grado 
dì iperemeNsI (Gmyrek e Syllm-Rapoport. 1964). 
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L'associazione Ira difetto di csochinasi e a. di Fanconi e 
però tuit'altro che costarne. Spesso infatti non e dimostra- 
bile alcun difetto enzimatico critrociiarìo; in altre osservazioni 
il difetto genico multiplo che sta alla bave della malattia ha 
prodotto altre anomalie eritrocitaric. quale il raddoppiamento 
dciradenosintrrfosfatavi (Syllm-Rapoport e coll., 1965) o un 
difetto di Cì-6-PD (Brunetti e coll., 1966). 

Senio stati descritti due casi (Ncchclcs e coll., 1968; 
Keitt, 1969) di a. emolitica associata alla presenza di una 
csochinasi anomala, dotata di cinetica aberrante (ad un'at- 
tività quasi normale al test convenzionale facevano ri- 
scontro una forte riduzione di attività per le basse con- 
centrazioni di substrato e la scomparsa della banda clct- 
troforctica corrispondente alla esochinasi del tipo III). 

2. Deficienza di enzimi dei rido glicosossidativo (shunt 
dell'esoso monofosfato ) e reazioni correlate. 

a) Deficienza di glicoso-6-fosfatodeidrogenasi (G-6-PD). 
- Newton e Frajola (1958) descrissero per primi la pre- 
senza di un’a. emolitica congenita non sferocitica in tre 
ragazzi affetti da una carenza critrocitaria di G-6-PD che, 
oltre a rendersi manifesta con le usuali stimmate di emolisi 
acuta da ipersensibilità medicamentosa, era anche in grado 
di mantenere una ipcrcmoiisi cronica svincolata dal con- 
corso di qualsiasi agente esterno. 

In effetti, come e stato detto, anche nel favismo e sin- 
dromi affini è possibile dimostrare una modesta riduzione 
della vita critrocitaria media (100 giorni contro i 120 dei 
soggetti normali) che però, data la sua scarsa entità, 
non affiora mai a livello clinico. Al contrario, i sog- 
getti affetti da a. emolìtica congenita non sferocitica 
mostrano chiari segni della esistenza di un'iperemolisi 
cronica. 

L'indagine strutturale e funzionale delle caratteristiche 
dell'enzima carente ha permesso di dimostrare la pre- 
senza nei diversi casi di un gran numero di varianti diverse 
dalla G-6-PD normale <B ) e dalla comune variante di 
tipo Negro (A"), dalle quali appaiono distinguibili sulla 
base delle differenti proprietà funzionali, migrazione clct- 
troforetica e tcrmostabilità (v. tab. XVI). 

1) Patogenesi. - La differente configurazione clinica di 
questa a. nei confronti del favismo, anch’esso mediato dallo 
stesso difetto enzimatico, è con ogni probabilità in rap- 
porto con le diverse caratteristiche strutturali e funzionali 
dell’enzima alle quali si è sopra accennato. Le diversità 
del comportamento clcttroforctico, della stabilità termica 
e delle costanti di attività enzimatica sono infatti vero- 
similmente in ogni caso dovute ad una pluralità struttu- 
rale basata su di una sostituzione aminoacidica della se- 
quenza molecolare della proteina enzimatica (questo è 
già stato dimostrato essere vero per la G-6-PD A e la 
G-6-PD Hektoen) analogamente a quanto si verifica nelle 
diverse cmoglobinopatic. 

Il fatto che questa mutazione porti in alcuni casi ad 
una riduzione dell'attività enzimatica, mentre in altri 
quest’ultima non venga sensibilmente interessata (come 
nelle numerosissime varianti di G-6-PD dette « fisiolo- 
giche »), oppure che lo stesso difetto enzimatico possa 
condurre a diversi difetti biochimici e clinici (ad cs. il 
binomio favismo-a. emolìtica congenita non sferocitica), 
può essere spiegato considerando che la sostituzione di 
uno piuttosto che di un altro aminoacido non rimane 
senza conseguenza sul piano attitudinale dell'enzima, 
influendo sull’affinità di substrato del medesimo e forse 
interferendo a livello di reazioni collaterali non ancora 
note. Variazioni del K.rrw e soprattutto del Km KAnm 
(cfr. hihl., in Rattazzi e coll., 1971) possono compor- 
tare anomalie dell’attività enzimatica effettiva intracri- 
trocitaria non svclabile all'atto della determinazione spet- 


trofotometrica, eseguita in un mezzo dì reazione artifi- 
ciale; qualora invece la sostituzione aminoacidica avvenga 
in sedi diverse dal luogo catalitico dell'attività enzimatica 
hanno origine varietà clcttroforetichc e termiche differenti 
prive di apparente valore patologico. 

2) Sintomatologia. - 1 pazienti affetti da a. emolitica con- 
genita non sferocitica da difetto di G-6-PD presentano 
i segni di una ipcrcmoiisi cronica passibile di episodiche 
riacutizzazioni. Queste ultime si possono presentare non 
solo in connessione con l'assunzione delle stesse sostanze 
tossiche che sono in grado di scatenare la crisi nei fabici, 
ma anche in assenza di ogni momento esogeno, sia ali- 
mentare che medicamentoso, capace di giustificarne l’in- 
sorgenza. Talora e stato osservato un nesso tra l’insorgenza 
dell’episodio emolitico e l'esistenza di infezioni acute 
febbrili a carico delle prime vie aeree. Un secondo ele- 
mento clinico differenziale tra a. emolitica congenita non 
sferocitica da difetto di G-6-PD e favismo ittcrocmoglo- 
binunco é rappresentato dall’occorrcnza di una fenome- 
nologia emolitica anche in soggetti portatori di una ca- 
renza di tipo intermedio (Brunetti e coll., 1965) e quindi 
dall'attenuazione della caratteristica incidenza preva- 
lentemente maschile propria della tara fabica pur rima- 
nendo la trasmissione del difetto di tipo eterosomico per 
un gene patologico legato al cromosoma X; la concen- 
trazione enzimatica eritrocitaria media è dunque nella 
femmina dipendente dal fenomeno di lyonizzazione (ipotesi 
di Mary Lyon), analogamente a quanto si verifica nelle 
donne delle famiglie fabiche (v. sopra, coll. 1970 e 1972; 
v, anche: fig. 48). 

Dal punto di vista biochimico critrocitario invece non 
sussistono differenze nel confronto del favismo per quanto 
riguarda la instabilità del GSH, la suscettibilità a formare 
corpi di Heinz, l'aumento dell'attività glutationrcdut- 
lasica, la normalità della via glicolitica anaerobia e la 
dotazione di nuclcotidi adcnosinici. 

L’autocmolisi e in genere aumentata e ricalca il mo- 
dello del cosiddetto « tipo 1 » ma i reperti soffrono di 
una discreta variabilità. Le resistenze globulari osmotiche 
sono normali. La determinazione dell'attività enzimatica 
critrocitaria evidenzia una notevole riduzione della G-6-PD 
eritrocitaria, ma quasi mai la sua totale assenza, reperto 
questo invece comune nel favismo. 

La caratterizzazione attitudinale della molecola enzi- 
matica permette inoltre Icvidcnziazionc di caratteristiche 
peculiari per ogni varietà (tab. XVI). 

La tara enzimatica non e limitata ai soli eritrociti, ma 
investe anche altri sistemi cellulari dell'organismo (Bru- 
netti e coll.. 1965). La distribuzione etnica e geografica 
dcll’a. emolitica congenita non sferocitica da difetto di 
G-6-PD non è sovrapponibile a quella del favismo it- 
terocmoglobinurico e della sensibilità alla primachina: 
la maggior parte dei pazienti è infatti, come del resto 
anche nei casi di a. emolitica congenita non sferocitica 
da altro difetto enzimatico, di origine nordeuropea. 

La sintomatologia viene spesso notata per la prima 
volta in età infantile, periodo nel quale anzi la malattia 
mostra spesso la sua massima espressività; in certi pazienti 
esordisce addirittura subito dopo la nascita con un ittero 
neonatale di grande intensità. 

La prerogativa di predisporre all’insorgenza di un ittero 
neonatale sembra peculiare della carenza di G-6-PD, 
poiché esso non è stato osservato in concomitanza di 
altri difetti enzimatici erìtrocitari. 

È frequente inoltre il riscontro di una splenomegalia 
di entità peraltro sempre modesta. 

Estremamente variabili sono i livelli della rcticolocitosi 
e deH'ipcrbilirubinemia. da valori quasi normali ad altri 
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TAB. XVI. CARATTERISTICHE BIOCHIMICHE DI VARIANTI DI G-6-PD CAUSA DI ANEMIA EMOLITICA 

CONGENITA NON SFEROCIT1CA (dati raccolti da Rattazzi c coll., 1971) 





Costante 



Attività 

Mobilità 

di Mkftaelis 


Varianti 

critrocitaria 

clctlroforctica 


pii ottimale Stabilità termica 


(% del normale) 

{% del normale) 

(NADP) (G-6-P) 





(|lM> <|tM> 

1 


Gruppo 1 
Cinetica anomala 







Oklahoma 

4-10 

100 

20 

127-200 ! 

8-8.2 

labile 

Paris 

4 

— 

— 

280 

9,5 

molto labile 

Beaujon 

0 

105 

— 

182 



1 — 

*> 

0 

104 

17,5 

188 

9 

labile 

Milwaukee 

0.4 

1 

lenta 

17,6 

224 

8 

- 

Albuquerquc 

100 

11 

115 

8.5 

molto labile 

Freiburg 

10-20 

85 

4 

87-118 

bimodale 

— 

Fulham 

5 

70 

— 

128 

— 

— 

Worcester 

0 

86 

IU 

61 

8 

molto labile 

Strasbourg 

6 

100 

i 13 

96 

9 

labile 

Gruppo 2 

Cinetica normale, in- 
stabili 







Chicago 

9-26 

100 

31-37 

58-76 

normale 

molto labile 

Duarte 

8.5 

100 

5 

58 

7 

molto labile 

Bangkok 

5 

100 

4-6 

40-60 

ridotto 

molto labile 

Ohio 

2-16 

no 

licv. aum. 

licv. aum. 

— 

molto labile 

Torrancc 

.1 

105 

6 

48-60 

normale 

molto labile 

Triplcr 

40 

90 

— 

30 

— 

i labile 

Alhambra 

1025 

95 

2.6 

55 

normale 

ridotta 

Den llaag 

1,7-3 

100 

— 

— 

1 — 

est rem. labile 

Englcwood 

0.5 

100 

0.5 

56 

6.5 - 10 

labile 

New York 

0,6 

100 

3 

51 

7.5 

labile 

Gruppo 3 

Cinetica normale, sta- 







bili 



licv. 

50 ° 0 del- 



Hong Kong 

0.6 

106 

ridot. 

la norma 

bimodale 

normale 

Rotterdam 

1,9 

95 

3.3 

33 

7 -f 9.5 

1 normale 

Normale (B*) 

100 

100 

1 3-4,5 • 

35-64 

tronco 

normale 

Me Ji terranea 

< 2 

100 

! 1-2 

20 

7+10 

labile 

A- 

< 10 

\ 

105 

1 3-4,5 

35-65 

tronco 

normale 


notevolmente aumentati, in rapporto all'insorgenza di 
crisi emolitiche spontanee o indotte e alla entità del- 
l’emolisi cronica di base. 

Dal punto di vista morfologico e particolarmente fre- 
quente il rilievo di una macrocitosi con aumento del 
volume e del diametro globulare medio. 

3) Diagnosi. - La diagnosi riposa sulla dimostrazione del 
difetto enzimatico critrootario. sul dato anamncstico della 
cronicità dell’emolisi, della indipendenza dell’insorgenza 
di eventuali crisi emolitiche dall’assunzione di tossici eso- 
geni e, qualora possibile, sulla caratterizzazione della 
varietà di G-6-PD reperita. 

4) Prognosi, - Ut prognosi e benigna, manifestandosi una 
tendenza alla riduzione delle crisi emolitiche gravi quando 
viene oltrepassata l’età infantile. 

5) Terapia . - l.a splcncctomia e di valore scarso o nullo. 
Per il resto valgono le altre considera/ioni espresse per 
il favismo ittcrocmoglobinurico. 

b) Deficienza di 6-fosfogliconicodeidrogenasi (6- PCD). - 
Questa rara deficienza enzimatica (Lòhr e Lauscckcr. 1964; 
Broker e Dern, 1964; Lauscckcr e coll., 1965; Scialom 
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e coll., 1966). controllata da un gene autosomico a domi- 
nanza incompleta, e causa di un’a. emolitica congenita 
non sferocitica nei soggetti affetti da una carenza com- 
pleta (omozigoti). Al contrario di quanto avviene per le 
a. emolitiche congenite non sferocitiche da deficienza di 
G-6-PD. non esistono crisi emolitiche « da ipersensibi- 
lità » probabilmente per la mancala compromissione del- 
l’apparato preposto alla rigenerazione del glutationc allo 
stato ridotto. 

La carenza enzimatica eritrocitaria è estesa anche ai 
leucociti. 

e) Deficienza di glutationreduttasi (GR). - La deficienza 
di GR critrocitaria è causa di un’a. emolitica congenita 
non sferocitica (Carson e coll., 1961 ; Lòhr e Waller, 1962; 
Fornaini e coll., 1964; Brittinger e coll., 1965; Punì e coll., 
1965). Dall’esame dell’ampia casistica raccoltala Waller 
(1968) il difetto appare controllalo da un gene autoso- 
mica a carattere dominante. I soggetti carenti soffrono 
spesso di una pancitopenia oppure di leucopeniu o trom- 
hocitopenia (il difetto è comune ad eritrociti, leucociti e 
piastrine); in alcuni di essi sono presenti disturbi neuro- 
mi) 
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Fig. 48. Microfotografie di strisci di sangue periferico incu- 
bati secondo Brewer (sangue glieoso • blu di metilene ni- 
trito!, dui ti e colorati secondo Kleibauer e lk*;kc (v. col. IWJj. 
A) Sangue di un soggetto normale. Bl Miscela artificiale di sangue 
normale e sangue Ritritato in assenza di fKcosO e blu di meti- 
lene. O Sangue di soggetto emi/igotc per il difetto di G-6-PD. 
D) Sangue di soggetto eterozigote. Si noti come quest'ultimo 
ripeta la situazione creata artificialmente in R gli eritrociti 
rivi di G-6-PD infatti appaiono vuoti perché la mctemoglo- 
ina in essi contenuta e stata eluda, mentre la ossicmoglobina 
degli eritrociti normali e rimasta intoccata. (Da Brunetti e coli.). 


logici di tipo spastico od oligofrenia. Sia l’a. che la Icucc 
trombocitopcnia soffrono di aggravamenti critici per espo- 
sizione a farmaci («ipersensibilità»). 

È frequente una epatosplenomegutiu. 

Esiste abitualmente una certa macrocilosi ereditaria; 
le resistenze globulari osmotiche sono normali od occa- 
sionalmente ridotte; l'autocmolisi è aumentata e non 
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viene corretta con l'aggiunta di glieoso. La riduzione del- 
l'attività enzimatica e in genere modesta (ma l'enzima 
patologico presenta una elevata Km per il glutationc os- 
sidato ed uno spostamento del pH ottimale verso le alte 
concentrazioni idrogcnioniche) e la concentrazione e la 
stabilità del GSII appaiono attestate su livelli subliminali, 
mentre invece e sempre fortemente patologico il test della 
formazione dei corpi di Heinz. L'attività glutationredut- 
tasica degli eritrociti carenti sarebbe aumentabile, sia in 
vivo che in vitro, per effetto della riboflavina (Bcutlcr. 
1969). La GR richiede infatti la presenza del dinucleotide 
flavinadenina quale coenzima. 

La splencctomia è, salvo rare eccezioni (Gchrmann. 
1969), inefficace. 

Una situazione diametralmente opposta, e cioè un aumento 
della GR eritrocitaria. è abitualmente presente nella deficienza 
di G-6-PD e nelle a. renali (Brunetti e coll., 1965). 

d) Carenza di glu/ationsinrerasi ICS) lo deficienza di gin fa- 
none). - La carenza eritrocitaria ereditaria di glutatione 
totale (Wallcr e Gerok. 1964; Boivin e Galand, 1965; 
Prins e coll.. 1966) è causa di un quadro di a. emolitica 
congenita non sferocitica, in genere abbastanza ben com- 
pensata (la sopravvivenza critrocitaria e 3-4 volte inferiore 
a quella normale: Prins e coll., 1968) presentante ca- 
ratteristiche cliniche indistinguibili dall'a. emolitica con- 
genita non sferocitica da difetto di G-6-PD. L’entità del- 
l'emolisi può venire infatti esaltata criticamente dall’as- 
sunzione di medicamenti (gli stessi che si rivelano dotati 
di potere emolitico nel favismo) o di fave. Gli eritrociti 
carenti sono assai sensibili all'azione Hcinz-formatricc 
dell’acetilfenilidrazina, pur se non sono dimostrabili 
corpi di Hcinz'in condizione di base, lontano dalla crisi 
emolitica acuta. Il difetto di glutationc (il glutatione eri- 
trocitario totale è inferiore al \0% del valore normale) 
e verosimilmente conscguente alla deficienza dcU'cnzima 
glutationsinletasi. Gli eritrociti anormali non sono in- 
fatti in grado di unire la glieina alla glutamilcistcina nella 
sintesi del GSH (Boivin e Galand. 1965). Le emazie sono 
carenti di gliossalasi e di glutationpcrossidasi, a causa 
della deficienza di glutationc. e caratteristicamente Usano 
in vivo quando vengano trattate con cromo a concentra- 
zioni del metallo altrimenti innocue (la determinazione 
della sopravvivenza eritrocitaria deve perciò venire attuata 
in questi soggetti con la metodica di Ashby - trasfusione 
crociata - e non con l'abituale marcatura con cromo 
radioattivo). 

3. deficienza di enzimi del ciclo glicolitico anaerobio. 

a) Deficienza di fosfoesosoisomerasi (PI II). - Un difetto di 
fosfoesosoisomcrusi critrocitaria e stato dimostrato causa 
di una grave a. emolitica congenita non sferocitica in 
due diversi ceppi familiari (Baugban e coll., 1968; Paglia 
e coll., 1968). Il difetto e comune ad eritrociti, leucociti e 
plasma sanguigno; la mobilità elettroforetica dell'en- 
zima critrocitario e risultata anormale. 

b) Deficienza di fosfofruttosochinasi (F-6-PK). - La pre- 
senza di un’a. emolitica non sferocitica in soggetti portatori 
di un peculiare disordine delle fibroccllulc muscolari secon- 
darie a carenza di fosfofruttochinasi del tessuto muscolare 
(Layzer e coll.. 1967) e stata ricondotta alla collaterale 
deficienza di questo enzima negli eritrociti (Waterbury e 
Frenkel. 1963: Tarui e coll., 1969). Un secondo tipo di 
deficienza di fosfofruttosochinasi, indipendente da affe- 
zioni muscolari e forse trasmesso attraverso un gene posto 
sul cromosoma X, è stalo osservato da Waterbury (cfr. 
hihl. in Jaffe. 1970), 

e) Deficienza di abbiasi (?). - Chapman descrisse nel 
1969 casi di sferocitosi ereditaria di tipo classico nei quali 
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le emazie erano anche portatrici di un difetto di aldolasi 
di grado intermedio. Per quanto sia verosimile che un 
difetto di aldolasi possa condurre, al pari di altre carenze 
enzimatiche, all'Insorgenza di un’a. emolitica, rimane 
ancora sub indice se esso contribuisse o meno all'ipcr- 
cmolisi presente nei casi in questione. 

d) Deficienza di t rioso fos/atoi somerasi ( TP! ). Questa 
deficienza enzimatica è una rara malattia ereditaria ca- 
ratterizzata da una progressiva c grave compromissione 
neuromuscolare c da una. emolitica congenita non sfe- 
rotitica (Schncider e coll., 1965, 1965 a* 1968 b; Kaplan 
c coll., 1968» trasmessa secondo un modello autosomico 
scmidominantc (gli eterozigoti sono svelabili solo all'inda- 
gine enzimatici! per la presenza di livelli intermedi di en- 
zima, ma sono clinicamente sani), come appare dagli studi 
effettuati da Schncider e coll, su 3 pazienti ed i relativi 
gruppi familiari. 

Il difetto enzimatico interessa non solo gli eritrociti 
ma anche i leucociti, il muscolo scheletrico, il tessuto 
nervoso c probabilmente tutte le cellule dell’organismo. 

Gli eritrociti carenti mostrano una lieve riduzione della 
loro concentrazione di ATP. mentre il diidrossiaceton- 
fosfato è presente in quantità fortemente aumentata (il 
difetto enzimatico comporta infatti una deficiente isome- 
rizzazione tra questa sostanza c la gliccra!deide-3-fosfato) 
e può quindi esercitare un effetto tossico intracellulare. 
Dei 9 pazienti a tutt’oggi noti. 8 sono morti in età ante- 
riore ai 6 anni, in genere di morte improvvisa (danno 
miocardico?). 

c) Deficienza di difosfogliceromutasi (DPGM). - Questo 
difetto enzimatico, ereditato secondo un modello auto- 
somico semidominante, é causa di una classica a. emolitica 
congenita non sfcrocitica (Lòhr c Wallcr, 1963; Bowdlcr 
e Prankcrd. 1964; Schrdter. 1965) poco sensibile alla splc- 
nectomia, con resistenze globulari osmotiche normali e 
autoemolisi aumentata. 

Il difetto enzimatico provoca probabilmente un’a. 
emolitica inficiando quel delicato meccanismo di regola- 
zione metabolica che è rappresentato dal ciclo di Ra- 
poport-Lucbering (fig. 47). 

Il ciclo di R.-L. è costituito da un’imporiantc scric di rea- 
zioni collaterali alla via diretta di Embden-Mcycrhof che per- 
mette l'accumulo endocellulare di grandi quantità di 2-3-DPG 
derivante dalla conversione irreversibile dciri-3-DPG. Il 2-3- 
DPG può venire, ove necessario, dcfosforilato ad ac. 3-fosfo- 
gliccrico (3-PGA) attraverso una reazione fosfatasica non pro- 
duccntc energia; quando invece il 3-PGA viene direttamente 
prodotto a partire daH’l-3-DPG mediante l’intervento dell’en- 
zima fosfoglicerochinasl <PGK> viene sintetizzato un legame 
-P ad alta energia. Mentre dunque la via glicolitica diretta 
conduce alla sintesi netta di 2 moli di ATP per ogni mole di 
glieoso metabolizzata, non si raggiunge alcun guadagno di 
ATP quando il glieoso c utilizzato attraverso il ciclo di R.-L, 
L’integrità di questo ciclo permette però un aggiustamento 
continuo del rapporto che intercorre tra velocità di glicolisi 
e produzione di energia, ed è dunque indispensabile al mante- 
nimento a livelli normali sia di questi due parametri che del 
quoziente ATP ADP, della concentrazione intracellulare del 
fosforo inorganico c dell’affinità dcll’Hb per l’ossigeno (fig. 7). 

Il 2-3-DPG costituisce inoltre un importante fattore coenzima- 
tico della reazione fosfogliceromutasica (conversione del 3-PGA 
in 2-PGA) cosicché una deficienza di DPGM può giustificare 
un rallentamento secondario della via glicolitica diretta e quindi 
una riduzione della sintesi di ATP. 

F infine possibile che il convogliarsi dei mctaboliti del gli- 
coso nel ciclo di R.-L. serva a rendere disponibili maggiori 
quantità di coenzimi piridinici ridotti (NADII) per l’attività 
della metcmoglobinreduttasi (JalTé. 1970). Isolatamene è stato 
intatti riscontrato un aumento della MHb negli eritrociti ca- 
renti di DPGM. 


f) Deficienza di 2-3-difosf og I ice rofosfa tasi ( 2-3-DPG-fo - 
sfatasi). - Jacobasch c coll. (1964) hanno descritto una 
deficienza di 2-3-DPG-fosfatasi in due bambini apparte- 
nenti a famiglie diverse. 

Gli eritrociti dei pazienti presentavano inoltre un au- 
mento della concentrazione eritrocitaria di ATP, ricon- 
dotto dagli A A. alla riscontrata deficienza enzimatica. 

La deficienza di 2-3-DPG-fosfatasi annulla infatti la 
formazione di 3-fosfoglicerato attraverso il ciclo di R.-L. 
c quindi produce il convogliamcnto della corrente glico- 
litica verso la fosfoglioerochinasi promuovendo cosi la 
fosforilazione delI’ADP a ATP. Al contrario di quanto 
ci si potrebbe aspettare, la concentrazione di 2-3-DPG 
critrocitariu non risultava aumentata dal blocco a valle 
della sua metabolizzazionc. 

I bambini affetti presentavano inoltre gravi anomalie 
neuromuscolari ed una iperlipidemia. 

g) Deficienza di fosfogficerochinasi iPGK). - Sono note 
cinque descrizioni di a. emolitica da difetto di PGK 
(Kraus e coll.. 1968; Valentine e coll., 1969; Mazza e coll., 
1970; Hjclm c coll., 1970; Carrier c coll., 1971). La prima 
in ordine cronologico riguarda una donna di razza bianca 
in cui fa. emolitica congenita non sferocitica decorreva 
isolatamente c con caratteri di grande cronicità (Kraus c 
coll.). La più interessante (Valentine e coll.) riferisce di 
una vasta famiglia cinese nella quale l’a. emolitica si pre- 
sentava con caratteri di massima gravità in due soggetti 
maschi, unitamente a disturbi neurologici. Altri 5 soggetti 
maschi morti in giovane età nc erano stati probabilmente 
affetti. Questi dati deporrebbero per l’esistenza di una 
eredità diaginica legata al sesso e per la presenza di 
fenomeni di lyonizzazionc del tutto analoghi a quelli 
presenti nella deficienza di G-6-PD. L’anomalia enzi- 
matica interessava sia gli eritrociti che i leucociti, ma, in 
considerazione dell’esistenza di disturbi neurologici, è 
probabile che fosse diffusa a tutte le cellule dell’organismo 
dei soggetti affetti. Anche nel caso di Carrier c coll, il difetto 
enzimatico interessava contemporaneamente eritrociti e 
leucociti, ma erano assenti i disturbi neurologici osservati 
invece da Valentine c coll. Nel caso di Kraus e coll, la con- 
centrazione dell’enzima nei leucociti era invece normale. 
Una diminuzione del contenuto critrocitario di ATP è 
stala rilevata da Valentine e coll, e da Carrier e coll., ma 
non invece da Mazza e coll, e Hjelm c coll, (nel caso di 
Kraus c coll, tale determinazione non venne eseguita). 

h) Deficienza di piruvicochinaxi ( PK ). - È una causa 
frequente di a. emolitica congenita non sfcrocitica, pro- 
babilmente seconda per incidenza solo al difetto di G-6- 
PD (Jaffè, 1970), e senz’altro la prima causa di a. emolitica 
congenita non sferocitica del tipo 11 di Sclwyn c Dacie. 

L’esistenza di un blocco enzimatico della catena gli- 
colitica in una tappa successiva alla sintesi del 2-3-DPG 
era già stata ipotizzata da Robinson c coll. (1961) in eri- 
trociti nei quali era possibile appunto dimostrare un accu- 
mulo di questo estere fosforico. 

La prova della presenza di una deficienza di PK alla 
base di un’a. emolitica congenita non sferocitica fu ot- 
tenuta da Valentine e coll. (1961) e da Brunetti e coll. 
(1962). Queste osservazioni furono in seguito confermate 
da molti altri AA., presso altri pazienti affetti da a. 
emolitica congenita non sfcrocitica del tipo II; il numero 
dei casi nei quali la deficienza enzimatica è stata di- 
mostrata con metodiche dirette supera oggi, a distanza 
di IO anni dalla sua scoperta, largamente il centinaio, ma 
è suscettibile di un notevole aumento se si prendono 
in esame le numerosissime descrizioni di a. emolitica 
congenita non sfcrocitica del tipo II consegnate alla stampa 
in periodo precedente il 1961. 
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Noi stessi abbiamo potuto dimostrare ii difetto enzi- 
matico in due pazienti appartenenti a famiglie diverse 
e non legate da vincoli di parentela (Brunetti e coll., 1963 
a e b). L'anomalia c sostenuta da un gene patologico auto- 
somico ed è ereditata come carattere a recessivitù incom- 
pleta (o semidominante): infatti solamente i soggetti omo- 
zigoti, di ambo i sessi, sono clinicamente affetti, mentre 
gli eterozigoti, per quanto la loro anomalia sia biochi- 
micamente evidente, non mostrano affioramento clini* 
coematologico del difetto enzimatico intermedio del quale 
sono portatori. 

L'a. emolitica è eminentemente cronica e praticamente 
insensibile alla splenectomia. Questo intervento ha per- 
messo di ottenere infatti solo sporadicamente un miglio- 
ramento modesto delle forme più gravi. La morfologia 
eritrocitaria c contraddistinta da una lieve macrocitosi 
e dall'occasionale riscontro di indentature del margine 
cellulare c di emazie contratte. La resistenza globulare 
osmotica è ovviamente normale, l’autocmolisi invece ri- 
sulta aumentata e correggibile solo con l'aggiunta di ATP 
(o, in minor misura, di ADP o AMP) ma non di glieoso. 

L'attività piruvicochi nasica eritrocitaria è fortemente 
ridotta (ca. al 20% della norma) c conscguentemente 
appaiono ridotti l'ATP (a ca. il 40% della norma), il 
piruvato. il lattato e la velocità di glicolisi critrocitaria. 
Il 2-3-DPG, il 3-PGA e il fosfoenolpiruvato (PEP) sono 
invece contenuti negli eritrociti a concentrazioni supe- 
riori alla norma. 

In qualche caso sono stati notati un rallentamento anche 
dell'attività metabolica del ciclo deH'esosomonofosfato e, 
reperto a quest'ultimo corrclabilc. una marcata riduzione 
del contenuto globulare di aldopentosi e chetopentosi 
(Brunetti, 1962). La concentrazione ionica critrocitaria e 
alterata per aumento degli ioni Na e diminuzione degli 
ioni K+ : è verosimile infatti che l'accumulo di 2-3-DPG 
provochi un difetto di membrana associato ad una ini- 
bizione del sistema ATP-asico (Brunetti e coll.. 1969). 

L'a. emolitica da difetto di PK non costituisce proba- 
bilmente un'entità morbosa unica dal punto di vista 
sia clinico che metabolico. Accanto alle forme lievi, 
insensibili alla splenectomia, esistono infatti forme gravi 
che da questo intervento possono trarre qualche beneficio 
(Keitt, 1966); di fronte al quadro classico biochimico 
sopra delincato esistono altre situazioni caratterizzate 
da: 1) PK ridotta e ATP normale o addirittura elevato; 

2) PK e ATP diminuiti e velocità di glicolisi normale; 

3) ATP ridotto c valori di PK ridotti ma non a livello 
tale da diventare fattori limitanti della via metabolica 
gltcolHtca. 

Sembra logico ammettere che esista una correlazione 
tra varietà clinica dcll'a. c il modello metabolico che ne 
è alla base. Nelle forme più gravi di a. è infatti frequente- 
mente presente il modello metabolico riferito al punto t), 
cosa che non sorprende considerando che nel reticolocita 
l'ATP deriva dalla ossidazione fosforilativa mitocondrialc 
e che queste forme decorrono con forte reticolocitosi; 
nelle forme più lievi invece la minor gravità del difetto 
di PK, comportando una maggior sopravvivenza eritro- 
citaria, permette al globulo rosso di proseguire la propria 
maturazione fino ad essere dipendente, per quanto con- 
cerne la produzione di ATP, praticamente solo dalla gli- 
colisi. La situazione dinamica riportata al punto 2) trova 
la propria spiegazione nel variabile equilibrio raggiunto 
a livello del ciclo di R.-L. (v. sopra: deficienza di difo- 
s/ogliceromutasi ). 

L’eccesso di 3-PGA conseguente al blocco enzimatico pro- 
duce da un lato un'inibizione a ritroso delle reazioni che prov- 
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Fig. 49. Patogenesi della lisi critrocitaria da difetto di PK. 
(Da Brunetti e coll., 1969). 


vedono alla sua sintesi (PGK c 2-3-DPG-fosfatasi), dall'altro 
l’attivazione della DPGM. di cui è cofattore. Attraverso queste 
modificazioni vengono favoriti la sintesi e l'accumulo del 
2-3-DPG, caratteristica fondamentale degli eritrociti dcll'a. emo- 
litica congenita non sferocitica da difetto di PK. A questo 
punto si può produrre, in alternativa, una inibizione retro- 
grada della DPGV1, c quindi il rallentamento della glicolisi, 
oppure lo sblocco della 2-3-DPG-fosfatasi e quindi la conserva- 
zione, attraverso lo shunt, di un flusso glicoli fico normale che 
però, come si è già detto, non è accompagnato da alcuna pro- 
duzione di ATP. 

Il modello delincato infine al punto 3) - ATP ridotto 
c carenza parziale di PK - si basa sulla presenza di varietà 
di PK qualitativamente anormali che. per i valori ab- 
normi di Km per il substrato cd altre anomalie strutturali 
c funzionali palesanti in modificazioni del comporta- 
mento clcttroforctico della proteina enzimatica, possono 
presentare in vivo un'attività insufficiente, peraltro non 
svclabilc nel mezzo di reazione artificiale cui si ricorre 
per la determina/ione in vitro. 

In conclusione queste diverse possibilità patogcnctiche 
possono essere condensate nello schema patogenetico 
riportato nella fi^. 49. 

I ) Prognosi. - h assai variabile a seconda della gravità 
della forma morbosa, il cui decorso può risultare in alcuni 
pazienti estremamente benigno, mentre in altri si rende in- 
dispensabile una terapia trasfusionale, talora anche intensa. 

Raramente si possono presentare crisi aplastiche ana- 
loghe a quelle osservabili nella sferocitosi ereditaria. 

2) Diagnosi. - Verte essenzialmente sulla caratterizza- 
zione biochimicocnzimatica delle emazie carenti; a questo 
scopo è stato elaborato un semplice test di screening ad 
apprezzamento cromatico visivo (Brunetti e Nenci. 1964) 
utile per selezionare i pazienti nei quali si dovrà procedere 
alle più complesse tecniche di determinazione spettro- 
fotometrica. 

Una diagnosi di probabilità può essere posta, in base 
a criteri puramente statistici, ogni volta che ci si trovi 
di fronte ad un'a. emolitica congenita non sferocitica 
con autocmolisi del tipo II. 
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3) Terapia. - Nelle forme più gravi la splenectomia può 
talora risultare di qualche utilità. 

Aumento ereditario di PK. - Deve essere qui menzionata 
una condizione caratterizzata dal raddoppiamento dell'attività 
critrocitaria di PK c della concentrazione di ATP (Ziircher 
e coll., 1964). Questa singolarità biochimica critrocitaria, ere- 
ditata secondo un modello mtosomko dominante, non c causa 
di apprezzabile minorazione della capacità vitale critrocitaria, 
pur se si rende responsabile di una certa labilità, emergente 
in particolari condizioni in vitro, probabilmente secondaria al 
basso contenuto di 2-3-DPG di questi eritrociti (il 30% della 
norma: Loos e coll., 1969). 

Oltre a questa forma, detta « olandese ». nella quale l’ele- 
vazione dell* ATP c secondaria all'aumento dell'attività di PK, 
esistono altre due varietà di aumento congenito di ATP critro- 
citario, l'una riferita al difetto di 2-3-DPG-fosfatasi (v. sopra), 
l'altra apparentemente non corrclabilc ad alcun'altra anomalia 
funzionale ereditaria. Quest’ultima forma c stata descritta da 
Brcwcr (1964, 1965) in una famiglia negra; gli eritrociti si 
comportavano normalmente c anzi si presentavano dotati di 
maggior vitalità rispetto alla norma dopo prolungata conser- 
vazione a 4- 4 *C. 

4. Altre carenze enzimatiche. 

a) Deficienza di ATP-asi. - Sono stati descritti quattro 
pazienti nei quali l'esistenza di una modesta iperemolisi 
veniva ricondotta ad una riduzione dell'attività ATP-asica 
degli eritrociti (Harvald e coll., 1964; Cotte c coll., 1968). 
Non sembra però sufficientemente dimostrata la relazione 
causale tra la diminuzione della ATP-asi (ca. il 50%) 
e l'emolisi, una tale carenza essendo stata osservata 
anche in una vasta famiglia nella quale l'anomalia veniva 
ereditata come carattere autosomico recessivo, in assenza 
di iperemolisi (Welt. citato da Jafle, 1970). 

b) Difetto di adeniiicochinasi. - Anche una carenza di 
questo enzima catalizzante l'intcrconversione dei nucleo- 
lidi adenosinici parrebbe rendersi responsabile di una 
diminuzione della vitalità critrocitaria (Szeinberg e coll., 
1969). 

c) Deficienza di glutationperossidasi. - Una carenza eri- 
trocitaria di questo enzima, deputato allo smaltimento 
delHLO., è causa di un'a. emolitica congenita non 
sferocitica cronica ncH’omozigote e di crisi emolitiche acute 
da farmaci nell'eterozigote (Nechclcs c coll., 1968, 1969; 
Bracci c coll., 1969). 

I soggetti eterozigoti possono presentare un ittcro neo- 
natale transitorio, forse perche in questo periodo della 
vita la catalani, altro enzima che provvede alla demoli- 
zione dell'H t 0 9 , subisce una transitoria flessione di attività. 

Gli eritrociti carenti dimostrano tendenza alla forma- 
zione di corpi di Heinz. Il glutationc ridotto c la sua 
stabilità sono ovviamente normali. 

Enzimopatic eritrocitarie non emolitiche 

Al termine della descrizione delle deficienze enzimatiche 
causa di a. emolitica congenita non sfcrocila riteniamo utile 
descrivere brevemente alcune forme di en/imopenia eritrocitaria 
non accompagnantisi ad iperemolisi. 

Difetto di calatasi 

Questo difetto enzimatico, descritto per la prima volta da 
Takahara nel 1947, non interessa solo le cellule ematiche ma 
anche quelle epatiche e gli epiteli della mucosa orale c delle 
prime vie respiratorie (Takahara, 1952, 1968; v. acata- 

LASE MIA). 

Difetto di mctemogloblnreduttasi (o NADH-detdrogenasi o 
A A D H -dia forasi ) 

Esperimenti condotti in vitro suggeriscono che la riduzione 
della metemogtobina c affidata per il 61 % alla NADH-deidro- 
gcnasi I. per il 6% alla N A DH -deidrogenasi II, per il 5% alle 
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NADPH-diaforasi (o NADPH-MHb-rcduttasi), perii 16% al- 
l'ac. ascorbico e per il 12% al GSH; c però certo che in vivo 
le NADH-dcidrogcnasi sono responsabili di oltre il 95 % della 
capacità MHb-riduUricc dell'eritrocita (Scott, 1968). La metc- 
moglobincmia ereditaria, quando non sia causata da emoglobine 
patologiche (le cosiddette emoglobine M : v. emcxìlobi nomati*:), 
è sempre sostenuta da un difetto completo (omozigote) di 
MHb-rcduttasi NADH-dipendente. A parte la cianosi, i sog- 
getti affetti non presentano sintomi ematologie! di rilievo salvo 
un’incostante polieitemia di grado modesto. 

Deficienza dì galattosod-fosfaiouridiliransferasi 
La deficienza di questo enzima, ereditata in via auiosomica 
recessiva, non produce alcuna menomazione degli eritrociti. 
La deficiente conversione del galattoso in glieoso, conscguente 
a detta carenza enzimatica, comune a tutti i sistemi cellulari 
dell’organismo, conduce invece alla comparsa dei sintomi abi- 
tuali della galattoscmia (cirrosi, compromissione cerebrale c 
renale, cataratta: Kalckar c coll., 1956). 

Anemie emolitiche congenite non sferocitiche non enzimo- 
peniche 

In una vasta percentuale di soggetti affetti da a. emolitica 
congenita non sferocitica, calcolabile intorno al 50%, non 
è possibile evidenziare alcun difetto enzimatico noto, non- 
ostante profonde cd estensive ricerche biochimiche eri- 
trocitarie. La negatività dei reperti non sta ovviamente 
a significare la inesistenza di un substrato biochimico 
per la eritropatia, ma sottolinea puramente la nostra 
ancora scarsa conoscenza degli innumerevoli fenomeni 
metabolici che hanno luogo nell'eritrocita e che sono 
indispensabili per il mantenimento di una normale strut- 
tura c funzione. Questi pazienti vengono etichettati come 
affetti da un'a. emolitica congenita non sferocitica cripto- 
genetica. Una certa quota di a. emolitiche congenite non 
sferocitiche criptogenetiche descritte in passato era ca- 
ratterizzata dalla presenza di numerosi corpi di Heinz 
critrocitari, spesso facenti la loro prima apparizione solo 
dopo che era stato praticato un intervento di splenectomia 
nel tentativo di alleviare la gravità dell’a. In coincidenza 
con gli episodi emolitici veniva osservata l’emissione di 
urine intensamente scure per la presenza di un pigmento 
avente una struttura dipirrolica. 

Queste a. ricevettero perciò la denominazione, di valore 
puramente descrittivo, di a. emolitiche congenite non sfe- 
rocitiche con inclusioni eritrocitarie ed urine nere o di 
a. emolitiche congenite non sferocitiche a corpi di Heinz. 

Dopo la prima descrizione di Cathie (1952) molti altri 
casi sono stati riportati, ma solo a pertirc dal I960 (Hit- 
zig c coll.; Scott c coll.) e, con l’apporto sostanziale di re- 
perti ottenuti da numerosi altri ricercatori, primi tra i quali 
Grimese Mcisler (1962), Pribilla (1962). Bach man e Marti 
(1962). veniva riconosciuta la natura emoglobinopatica di 
queste diserrile. La caratteristica principale delle diverse 
emoglobine anomale dimostrate alla base delle a. emolitiche 
congenite non sferocitiche a corpi di Heinz c rappresentata 
dalla spiccata instabilità delle loro molecole. 

Per tale motivo queste forme emolitiche vengono oggi 
denominate a. emolitiche da emoglobine instabili. Questa 
instabilità è infatti un atteggiamento comune alle di- 
verse emoglobine causa di a. emolitiche da emoglobine 
instabili (Hb Zurich, Kòln, Sydney, Hammersmith, Gun 
Hill, Genova. Torino, Frankfurt, etc.) che invece possono o 
meno presentare anomalie alla migrazione elettroforeti- 
ca. La sostituzione o la delezione aminoacidica della mole- 
cola cmoglobinica comporta un'aumcntata dissociabilità 
del complesso eme-globina, della quale è un riflesso la 
precipitazione termica, facilmente dimostrabile in vitro a 
50 "C, della emoglobina patologica non stabilizzala da 
legami eme-globina sufficientemente resistenti. Lo stesso 
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processo di precipitazione si verifica all'interno degli eri- 
trociti, previa la formazione di mctcmoglobina (Vaughan- 
Joncs c coll., 1967), con conseguente formazione degli 
inclusi intracellulari (corpi dì Heinz) costituiti dall'ade- 
sione della emoglobina denaturata alla membrana cri* 
trocitaria per formazione di disolfuri tra i sulfidrili della 
membrana c quelli della globina (Jacob c coll., 1967). 

1 gruppi emici liberati dal supporto globinico vengono 
metabolizzati a dipirroli (pigmenti di tipo bilifuscina-me- 
sobilifuscina) che vengono eliminati con le urine. 

Gli eritrociti vengono privati dei corpi di Heinz in essi 
presenti durante il transito splenico; quando però il danno 
di membrana provocato dalla formazione di disolfuri è 
cospicuo essi soggiacciono alla lisi. 

La splcnomegalia è spesso di grado evidente e può 
provocare una trombocitopcnia secondaria (Hutchinson 
c coll.. 1964). Nella malattia da emoglobina Ziirich le 
crisi emolitiche si presentano solo dopo la somministra- 
zione di sulfamidici (Hitzig e coll., I960). 

Per una più esauriente trattazione di questo interes- 
sante capitolo si rimanda alla voce emoglobinopatie, in 
altro volume di questa enciclopedia, e alla revisione del- 
l'argomento operata da Carrcl c Lchmann (1969). 

ANEMIE EMOLITICHE DA CAUSE EXTRACORPU- 
SCOLARI 

Come è già stato precedentemente esposto, caratteristica 
generale di queste forme è la normale sopravvivenza delle 
emazie del paziente trasfuse ad un donatore compatibile 
e, viceversa, la ridotta sopravvivenza nel paziente di 
emazie trasfusegli da un soggetto sano. 

È ancora da ribadire che tutte le situazioni emolitiche 
da cause extracorpuscolari sono in pratica affezioni di 
natura acquisita, anche se talora già presenti nel neonato 
(ad cs. l'a. da incompatibilità maternofetale), mentre in 
genere i difetti intrinseci critrocitari, di cui c stato già 
trattato, sono di origine ereditaria. A questa regola fanno 
eccezione rari casi di a. emolitiche autoimmuni familiari 
e, rispettivamente, l'cmoglobinuria parossistica notturna. 

Le a. emolitiche da cause extracorpuscolari possono 
essere a loro volta distinte in due categorie principali, 
a seconda che sia o meno possibile evidenziare un movi- 
mento immunologico causalmente importante, c cioè in: 

a) a. immunoemolitiche; 

b) a. emolitiche non immunologichc. 

Mentre le seconde (in genere sintomatiche) possono 
riconoscere un'ctiopatogcncsi la più varia, le prime invece 
(sia sintomatiche che idiopatiche) vedono la responsabilità 
della ridotta sopravvivenza eritrocitaria legata allo sta- 
bilirsi di una reazione antigcnc-anticorpo, potendo gli 
anticorpi essere preesistenti (in quanto specie- o indi- 
viduospecifici) o venir prodotti ex novo nei versi di un 
antigene estraneo, isologo o aulologo. non più tollerato. 

È presumibile che una certa aliquota di forme non im- 
munologiche. pur sintomatiche ma a patogenesi non chia- 
rita, riconosca alla propria base una genesi autoimmune 
anche se questa non risulta documentabile con le tecniche 
abitualmente disponibili. 

Per quanto riguarda la frequenza relativa delle a. emo- 
litiche da causa extracorpuscolare la prevalenza dovrebbe 
spettare alle varietà non immunologichc; tuttavia, trat- 
tandosi di forme sintomatiche di affezioni ben più gravi 
e rivestendo in genere una maggiore levità, esse vengono 
spesso misconosciute mentre le forme immunologichc, per 
lo più gravi e più spesso protopatichc, vengono più fre- 
quentemente riconosciute c come tali sembrano presen- 
tare un’incidenza superiore. 


All'interno del gruppo delle a. immunologichc le forme 
idiopatiche prevarrebbero numericamente sulle sintoma- 
tiche, secondo un rapporto di 1,8- 2,6:1 (Daussct c Co- 
lombani, 1959; Dacie, 1962; Dacie e Worlledge, 1969), 
non prendendo in considerazione le reazioni emolitiche 
da isoagglutininc. È giustificabile però qualche riserva 
circa questi rilievi statistici sia in funzione della certa- 
mente alta frequenza di situazioni autoimmuni sintoma- 
tiche. non sempre riconosciute, in corso di malattie lin- 
foproliferative o di coilagenosi, sia dell’alta percentuale 
di movimenti anticorpali legati all'assunzione di x-metil- 
dopa. che possono venire classificati come idiopatici 
quando non venga menzionato nell’anamnesi l'uso di 
questo ipotensivo (Gehrman, 1969). 

Ncll'anibito delle a. emolitiche da cause extracorpu- 
scolari prenderemo in considerazione: 

a) le a. immunologichc , a loro volta comprendenti le a.: 

1) da isoagglutininc; 

2) autoimmuni (da autoantìcorpi caldi; da autoanti- 
corpi freddi); 

3) da farmaci; 

b) le a. non immunologichc, in cui saranno separata- 
mente considerate le a. emolitiche: 

1) da agenti fìsici; 

2) » » chimici; 

3) » » infettivi; 

4) in corso di affezioni diverse. 

Anemie immunoemolitiche 

Si rimanda alle voci immunoglobuline e immunità per 
ogni informazione relativa alla struttura, meccanismo di 
azione e classificazione delle immunoglobuline. Ricor- 
diamo qui solamente che per ctcroanticorpi si intendono 
gli anticorpi rivolti ad antigeni estranei alla specie umana, 
che gli isoanticorpi sono corredo di diversi individui della 
stessa specie o si formano in risposta ad antigcni pur essi 
comuni a gruppi di individui ma assenti in altri, e che gli 
autoanticorpi infìnc reagiscono con antigeni che sono 
normalmente presenti nell'organismo che gli anticorpi pro- 
duce. 

Le a. immunoemolitiche vengono distinte in due gruppi, 
a seconda che l'anticerpo anticritrocitario sia di tipo 
gruppocrnaiico (isoagglutininc) oppure sia rivolto verso 
un antigene non più tollerato o smascherato. Il primo 
gruppo è costituito dalle a. emolitiche da isoagglutinine, 
il secondo dalle a. emolitiche autoimmuni. Esistono in- 
fine forme anemiche in cui l'emolisi è condizionata dal 
fatto che le emazie vengono coinvolte in una reazione 
immune non riguardante direttamente alcun antigcnc 
eritrocitario, bensì sostanze estranee all'organismo. Questo 
è il caso delle a. immunoemolitiche da farmaci. 

Anemie emolitiche da isoagglutininc 

Occorre qui distinguere le a. emolitiche che possono es- 
sere prodotte da apporto di isoagglutininc esogene rivolte 
verso i normali antigcni gruppoematici del paziente stesso 
(eritroblastosi fetale, infusione di plasma ad alto titolo 
di agglutinine), dalle reazioni emolitiche che invece sì 
producono per la lisi delle emazie trasfuse che siano 
incompatibili con la situazione agglutininiea del ricevente. 

La eritroblastosi fetale (o morbus haemolyricus neona- 
torum ) è la causa di gran lunga la più frequente di a. emo- 
litica nconatalc. L'emolisi é conscguente al passaggio 
transplacentare di agglutinine materne incompatibili con 
antigeni gruppoematici (ABO o. più spesso, Rh) o di 
sottogruppo del feto. La malattia emolitica ha inizio 
perciò già durante la vita intrauterina (tanto da essere 
in grado di condizionare la morte del feto) c, se il neonato 
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sopravvive, si risolve spontaneamente man mano che 
scompaiono gli anticorpi materni dal circolo del bambino. 
Per i dettagli suirargomcnto si rimanda alla voce emo- 
litica MALATTIA DEL NEONATO. 

Una reazione emolitica da trasfusione di isoagglutininc 
incompatibili si può verificare in soggetti A-positivi (ta- 
lora anche B- posi ti vi) che abbiano ricevuto forti dosi di 
plasma a titolo di agglutinine anti-A e anti-B sufficiente- 
mente elevato. Analogo risultato può ottenersi infondendo 
a soggetti di gruppo A, B o AB sangue di individui del 
gruppo O il cui titolo agglutininico sia elevato (i cosid- 
detti « donatori universali pericolosi », spesso rappresen- 
tati da madri immunizzate da pregresse gravidanze con 
feti di gruppi A o B). 

La reazione emolitica trasfusionale avviene invece per 
trasfusione di emazie incompatibili per gli antigeni di 
gruppo A. B o Rh o altri di sottogruppo, nei riguardi 
della situazione sierologica del ricevente (v. trasfusione). 
In questi casi non si verifica dunque una condizione di 
a. emolitica in senso stretto, poiché remolisi è limitata 
alle emazie trasfuse; la distruzione di queste è tuttavia 
in grado di produrre effetti pericolosi e non di rado mor- 
tali, conseguenti allo scatenamento di una sindrome emor- 
ragica da dcfibrinazionc acuta (coagulazione intravasco- 
lare disseminata) o/e all‘insufficien/a renale acuta c ir- 
reversibile legata alla nefrosi cmoglobinurica. IX*ll‘a. emo- 
litica che pur essendo legala a! gruppo sanguigno Rh 
nullo non rappresenta una forma immunologica, si è 
detto a proposito delle forme da difetto intracorpuscolare. 

Anemie emolitiche autoimmuni 

G enee alita 

Questo gruppo di a. rientra nel vasto gruppo delle ma- 
lattie autoimmuni c cioè di quelle affezioni caratterizzate 
e condizionale dalla formazione di anticorpi (o, in certi 
casi, di linfocellule sensibilizzate) diretti contro costituenti 
normali dclTorganismo fungenti da antigeni. Si tratta 
dunque di una deroga all'incapacità dell'individuo di ela- 
borare, in condizioni normali, anticorpi nei confronti dei 
propri antigeni tessutali, e che fu denominata suggestiva- 
mente da Ehrlich c Morgenroth (1900) horror autoroxicus. 

Nel caso delle a. emolitiche autoimmuni (o autoaller- 
giche: Coombs e Geli, 1968) nel paziente si formano anti- 
corpi che reagiscono con antigeni rappresentati sulla su- 
perficie della membrana dei propri eritrociti. Le a. emoli- 
tiche autoimmuni (A.E.A.L) costituiscono dunque una va- 
rietà delle malattie autoimmuni organospecifiche in quanto 
gli anticorpi ledono (salvo poche eccezioni) solamente gli 
eritrociti c per essi solo sono specifici, mentre gli altri 
organi vengono rispettati. 

L'appartenenza della A.E.A.L a questa categoria è 
peraltro meno nettamente definita di altre affezioni (specie 
tiroidee e surrenaliche) poiché anticorpi specifici anticri- 
trocitari possono venire prodotti in corso di malattie ti- 
picamente non organospecifiche, quali le collagenopatie. 
Già da quanto ora detto risulta chiara l'esistenza di forme 
sintomatiche o secondarie di A.E.A.L, alle quali si con- 
trappongono invece forme idiopatiche; si usa inoltre di- 
stinguere sia le prime che le seconde in forme da autoan- 
ticorpi caldi e forme da autoanticorpi freddi in rapporto 
a peculiari caratteristiche del comportamento delle immu- 
noglobuline responsabili. 

Gli autoanticorpi delle anemie emolitiche autoimmuni 
È, noto che gli anticorpi sono delle immunoglobuline, di 
cui si riconoscono 5 classi, c precisamente Ic-IgG. IgM, 
IgA, IgD e IgE (l'importanza di queste ultime sarebbe 



limitata a certe reazioni allergiche di tipo rcaginico). Gli 
autoanticorpi anneri trocitari possono essere delle IgG, delle 
IgM o, più raramente, delle IgA. V. immunoglobuline. 

Ognuna di queste classi di immunoglubuline differisce dalle 
altre per la natura delle proprie catene pesanti. Ogni molecola 
anticorpalc è infatti costituita da due coppie di polipcptidi. 
l'una rappresentata da catene di aminoacidi più lunghe, dette 
appunto « pesanti » (H), e l'altra da catene « leggere » (L); 
nelTambiio di ogni classe esistono poi due diverse sottoclassi, 
a seconda che le catene leggere siano di un tipo (detto k> in- 
vece che di un altro (detto X). Mediante la scissione ottenuta 
con enzimi proteolitici è possibile dividere la molecola anti- 
corpale in 2 frammenti Fab ( antigen binding) eguali e in un 
frammento cristallizzabile, Fc (fig. 50). 

I frammenti Fab, che contengono le intere catene leggere e 
parte di quelle pesanti, rappresentano la parte immunologica- 
mente attiva dell'anticerpo che contrae rapporto con l'antigcnc. 

La variabilità della sequenza dei 70-100 aminoacidi presenti 
nella parte terminale di questo frammento (contrassegnata nella 
figura a lince tratteggiate) rende conto dell'esistenza di miliardi 
di varianti immunologichc specifiche per un altrettanto vasto 
numero di possibili antigeni. 

II frammento Fc interviene invece nella reazione di fissa- 
zione del complemento (C‘); possiede inoltre altre proprietà 
biologiche (reazione con i fattori rcumatoidi, regolazione del 
catabolismo dcirimmunoglobuhna stessa, etc.) che non ri- 
guardano direttamente l'argomento qui trattato. 

L'effetto dell'anticerpo sull'eritrocita c diverso da caso 
a caso, in dipendenza dell'identità dell'antigene. della na- 
tura dell'anticorpo. della sua capacità di provocare agglu- 
tinazione od emolisi c della sua attitudine a legare o meno 
il complemento. 

Si distìnguono quindi classicamente delle emolisine (ef- 
fetto emoli zzante dell'anticorpo in vitro), delle agglutinine 
(effetto agglutinante) c delle opsoninc ad effetto opsoniz- 
zanlc (stimolante l’eritrofagocitosi). Le agglutinine ven- 
gono a loro volta suddivise in complete (o saline) e in- 
complete (o bloccanti), a seconda che siano capaci di 
provocare un’agglutinazione eritrocitaria anche in mezzo 
salino c con emazie non trattate (le prime) oppure sola- 
mente in ambiente colloidale e/o con l’uso di eritrociti 
tripsinizzati o papainizzatì. Il trattamento enzimatico dei 
globuli rossi facilita anche la dimostrazione delle cnioli- 
sine, se presenti a basso titolo. 

Si riteneva un tempo che gli anticorpi agglutinanti completi 
agissero reagendo contemporaneamente con antigeni posti su 
due diversi eritrociti (furono perciò detti bivalenti ), conduccndo 
cosi alla formazione di agglomerati, mentre quelli incompleti 
fossero monovalenti perche dotati di un solo recettore per 
l'antigcnc. Questa ipotesi urta contro il riconosciuto mono- 
morfismo stereosirutturale degli anticorpi, ciascuno dei quali 
possiede sempre 2 siti eguali immunologicamcntc attivi. 

De Krommc c Vcrvaat (1953) hanno invece suggerito la pos- 
sibilità che l’anticorpo completo sia di dimensioni maggiori o 


Die 


ìoqIc 


1991 


1992 






ANEMIE 


aggredisca un antigene di membrana posto assai superficial- 
mente, mentre gli anticorpi incompleti posviederebbero una 
molecola più piccola o reagirebbero con antigeni profondi, 
cosicché non sarebbero in grado di legare contemporaneamente 
antigeni posti su due globuli rossi contigui. Qucst'ultima 
teoria trova una moderna conferma nel riconoscimento della 
struttura polimerica delle IgM (presentanti più spesso di altre 
immunoglobuline attività agglutinimela completa), le quali si 
trovano appunto aggregate in raggruppamenti pcntamolccolari, 
possedenti dunque contemporaneamente l'attività legante di 
5 anticorpi. 

Va comunque sottolineato che, qualora siano presenti 
contemporaneamente in uno stesso paziente agglutinine 
ed cmolismc c/o opsoninc, ciò non sta affatto a dimo- 
strare l’esistenza di una pluralità anticorpale, poiché ag- 
glutinazione. lisi e opsonizzazionc sono per lo più effetti 
diversi della stessa molecola anticorpale. 

A seconda poi della diversa temperatura alla quale è 
possibile dimostrare la loro presenza, o alla quale il loro 
effetto raggiunge il proprio optimum , gli anticorpi ven- 
gono distinti in caldi (con massima efficacia a tempera- 
ture di ca. 37 °C) e freddi (per temperature inferiori a 
37 *C con un optimum tra 0 e 4 *C). Questa distinzione 
è assai più importante nei riguardi della diagnosi, della 
prognosi e dello stesso quadro clinico di quanto non sia 
quella in emolisine, agglutinine e opsonine, per quanto 
entrambe le suddivisioni siano grosso modo sovrapponi- 
bili, nel senso che ad anticorpi freddi corrispondono in 
genere effetti di tipo cmolisinico e agglutinimeli completo, 
mentre a quelli caldi competono le reazioni di tipo in- 
completo. 

Gli anticorpi sono inoltre, come già detto, spesso in 
grado di legare il complemento (C); ciò è vero soprat- 
tutto per gli anticorpi freddi, per cui. conoscendo l'ef- 
fetto emolitico del complemento per forti concentrazioni 
di esso, ci si può ben rendere ragione del fatto che pro- 
prio gli anticorpi freddi presentino con maggior frequenza 
un effetto emolitico ( emolisine fredde). 

Il legame contratto dal complemento con l’eritrocita è 
saldissimo e irreversibile, tanto da essere dimostrabile per 
tutta la durata della vita dell'emazia con la quale ha preso 
rapporto; l'anticorpo che ha provveduto a fissare il C* 
sulla superfìcie critrocitaria viene invece facilmente cluito 
quando sia del tipo « freddo >» e il sangue venga portato 
a temperatura di 37 "C: in queste condizioni solo la ri- 
cerca del C' (e non quella deU’anttcorpo) darà esito po- 
sitivo. 

Anticorpi e complemento vengono assai facilmente di- 
mostrati a livello cntrocitario, indipendentemente dal fatto 
che essi siano completi o incompleti, con il test dell'anti- 
globulina nella versione « diretta » (test di Coombs di- 
retto). Una seconda versione del test dell’antiglobulina, 
detta « indiretta » (test di Coombs indiretto), é stata ela- 
borata allo scopo di individuare la presenza degli stessi 
anticorpi che si trovino liberi nel plasma circolante (la 
determinazione viene eseguita sul siero di sangue). 

Il test di Coombs fu elaborato da Coombs e coll. (1945) allo 
scopo di dimostrare anticorpi anti-Rh « incompleti » e cioè 
adsorbiti sulle emazie ma non in grado di provocarne ragghiti- 
nazjonc. Il test si basa sull’agglutinazione delle emazie sensi- 
bilizzate dall’anticerpo (che è. come precisato, una globulina) 
da parte di un siero antiglobulina umana ( siero di Coombs ), 
preparato immunizzando un animate (ad cs. il coniglio) nei 
confronti delle globuline sieriche umane. 

Per l’esecuzione del test di Coombs diretto gli eritrociti del 
paziente vengono lavati in soluzione salina calda (37 *C) prima 
di essere cimentati con il siero di Coombs: la comparsa di 
un'agglutinazione è prova della presenza di una globulina (di 
verosimile natura anticorpale) permanentemente fissata al glo- 


bulo rosso; il test può essere reso quantitativo procedendo a 
determinazioni con diluizioni seriate (usualmente da 1 : 4 a 1 : 
4096) del siero antiglobulina. 

Una positività del test di Coombs diretto può essere 
del tipo y o del tipo non-r a seconda che essa sia o meno 
neutralizzabilc mediante l'aggiunta preventiva di Y-gio- 
buiine umane al siero antiglobulina usato per il test 
( prova della neutralizzazione). 

Quest'ultima operazione provoca l'inattivazione degli 
anticerpi specifici anti-Y-globuline del siero di Coombs. 
cosicché questo non e più in grado di reagire con gli anti- 
corpi adesi agli eritrociti del paziente, ma è ancora capace 
di legare proteine ette, pur tenacemente adsorbite, non 
sono di natura Y-globulinica. La reazione di tipo non-Y 
è dovuta infatti il più delle volte al complemento fìssalo 
sulla superfìcie critrocitaria. 

Più raramente però deboli positività di tipo non-v si pos- 
sono presentare con i caratteri della reazione aspccifica. Ciò di- 
pende anche dal metodo usato per l'allestimento del siero di 
Coombs e quindi dalla maggiore o minore specificità antiglo- 
bulimca dcll’antisicro. In linea teorica perciò diverse proteine 
sieriche umane, purché tanto tenacemente adsorbite da non 
venir cluitc con i lavaggi ripetuti, possono essere causa di una 
reazione di tipo non--; con antisieri a specificità non ristretta. 
È questo ad es. il caso della positività del test di Coombs che 
si lascia evidenziare talvolta durante le intense crisi reticoloci- 
taric in conseguenza della presenza di transferri na. adesa alla 
superficie dei globuli rossi più giovani. Altre cause di positi- 
vità spurie sono presentate nella tab- XVII. 

La preparazione di anlisiert specifici per le diverse ca- 
tegorie globulinichc (IgG, IgM, IgA) consente di carat- 
terizzare la classe di immunoglobuline cui l’anticorpo ap- 
partiene. 

Il test di Coombs indiretto viene praticato, anziché sugli 
eritrociti del paziente, su emazie normali esposte all’azione 
del siero del paziente. 

Il test indiretto permette quindi di dimostrare la pre- 
senza di anticorpi liberi nel siero indagato, fatto che si 
verifica costantemente in caso di anticorpi freddi e talora 
anche per gli anticorpi caldi. 

Il test dovrebbe essere idealmente condotto utilizzando emazie 
normali a genotipo perfettamente sovrapponibile con quello 
degli eritrociti del paziente. Lo scopo può essere raggiunto 
però anche disponendo di una serie di campioni di eritrociti 
con gruppi e sottogruppi noti. In tal modo è inoltre possibile 
precisare la specificità dell’anticerpo con particolare riguardo 
al sistema Rh (occorrono dunque almeno eritrociti normali 
gruppo O e CDe CDc, cDL eDE o cdc cdc; come genotipo 
di screening potrà essere usato un gruppo O, CDc/cDE), 

La ricerca della specificità dcll'anticorpo può essere effettuata 
a partire dal siero, quando vi siano anticorpi liberi; prcfcribil- 

TAB. XVII. CAUSE DI POSITIVITÀ AL TEST DIRETTO 
DI COOMBS (da Dacie e Worlledgc, 1969) 


1) Formazione di autoanticorpi antieritrocitari. in presenza o 
meno di a. emolitica 

2) Presenza di anticorpi nei confronti di farmaci, quali la pe- 
nicillina. la chinidina. la fenacetina, etc 

3) Alterazioni della membrana eritrocitaria 

a) con esposizione dell'antigenc T 

b) in associazione ad antigeni deboli M o N 

e) da effetto di farmaci (ccfalotina, ccfaloridina) 
d) da mcgalobiastosi midollare 

4) Presenza di transferrirva adesa ai rcticoloriti 

5) Cause ignote (in genere si tratta di una debole reazione di 
tipo non-Y, dimostrabile nell’8% della popolazione ospe- 
dalizzata) 
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mente però dovrà essere utilizzato un dilato di anticorpi dagli 
eritrociti, ottenuto con metodi particolari (etere, calore, eie.). 

Esistono infine numerosi altri test, utili alia precisazione 
dell'identità dell'anticerpo e perciò anche della fisionomia della 
malattia, dei quali verrà fatta breve menzione nell'esposizione 
dei singoli quadri morbosi (ad cs. la ricerca delle cmolisinc 
bifasiche, la determinazione della concentrazione sierica del 
complemento, la ricerca degli anticorpi eterofili, etc.). 

A chi volesse approfondire la conoscenza dcH'affascinante 
problema dcli’autoimmunità e delle A.E.A.I. consigliamo la 
lettura del Voi. 124 dei •< Proccedings of the New York Acadcmy 
of Science** (1965), del lavoro di Dacie e Worlledge (1969) 
e della recente messa a punto del problema operata da In- 
trozzi e coll. (1969). 

Etiologia 

Non è purtroppo a tutt'oggi possibile precisare quali siano 
le cause che inducono un organismo a produrre anticorpi 
verso i propri eritrociti. È probabile che siano da chia- 
mare in causa agenti e meccanismi diversi nei vari casi, 
verosimilmente da ricercarsi tra i seguenti: 

1. Modificazione di antigeni eritrocitari. - Agenti virali, 
batterici o chimici potrebbero causare un'alterazione delle 
proprietà amigeniche della membrana eritrocitaria. provo- 
cando cosi la normale risposta di difesa dell'organismo 
nei versi di un antigene divenuto estraneo. Potrebbe essere 
questo il caso dcll'A.E.A.I. indotta daUVmetil-DOPA. 

2. Sviluppo di anticorpi a reazione crociata. - Molte a. 
emolitiche immunologiche sintomatiche, secondarie a in- 
fezioni virali, si manifestano transitoriamente durante la 
convalescenza della malattìa infettiva, in un periodo perciò 
nel quale la risposta anticorpalc antinfettiva è massimale. 
Si e perciò supposto che il virus possieda antigeni simili 
a quelli eritrocitari e che gli anticorpi cosi formati non 
siano capaci di distinguere gli uni dagli altri. 

3. Inefficacia dei meccanismi di controllo nei versi del - 
V autoimmunizzazione. - t indubbio che esistono mecca- 
nismi destinati a prevenire la sintesi di autoanticorpi, 
come già Ehrlich e Morgenroth (1900) avevano previsto. 
Uno di questi è la tolleranza arriva verso antigeni presenti 
in grande quantità, quali tutti quelli dell'organismo stesso 
che sì trovino in stato di « disponibilità » e non siano in- 
vece « segregati ». 

Ciò potrebbe rendere conto del fatto che non esistono 
A.E.A.I. da intolleranza degli antigeni ABO (diffusi ai 
tessuti, presenti nelle secrezioni e solubili) mentre una 
cosi larga quota di A.E.A.I. presenta anticorpi anti-Rh 
(gli antigeni del gruppo Rh sono invece insolubili e li- 
mitati agli eritrociti). 

È forse anche possibile che cloni cellulari producenti 
autoantigcni emergano ad ogni momento (gli anticorpi 
anti-I vengono ad esempio prodotti normalmente in mi- 
nima quantità da tutti gli individui) e che vengano regolar- 
mente eliminali attraverso un normale processo di difesa 
dell'organismo, l'efficienza del quale potrebbe far difetto 
a cagione di un'interferenza prodotta dalia causa respon- 
sabile dell'Insorgenza dell’a. emolitica. 

4. Fattori genetici. Sono stati descritti a tutt’oggi al- 
meno 6 casi di A.E.A.I. familiare (Dacie e Worlledge, 
1969) ed esiste un ceppo di topini (NZB) che presenta 
un'altissima incidenza di questa malattia. Oltre a questo, 
altri dati (ad es. il fatto che solo il 20-30% dei pazienti 
che assume IVmetil-DoPA sviluppa anticorpi anticritroci- 
tari) suggeriscono l'importanza del substrato costituzio- 
nale nella genesi di un'a. emolitica. 

5. Mutazione di cellule antieorpopoietiche. - Questa pos- 
sibilità appare suffragata dalla frequente associazione di 
sindromi autoimmuni alle malattie iinfoprolifcrative e dal 
fatto che gli anticorpi della malattia da agglutinine fredde 


sono rappresentati da IgM monoclonali chimicamente in- 
distinguibili dalle macroglobuline del morbo di Wal- 
denstròm. 

6. Responsabilità del timo. - È nota l’importanza del 
timo nella regolazione immunitaria. Il possibile interes- 
samento del timo nella genesi di un’A.E.A.I. e suggerito, 
tra l’altro, dalla descritta associazione di questa con certi 
casi di timoma e dalla cessazione dell'emolisi in alcuni 
bambini (senza timoma), affetti da A.E.A.I.. dopo inter- 
vento di timcctomia (Wilmers e Russe!, 1963; Karaklis, 
e coll., 1964). 

Patogenesi 

All'emolisi da anticorpi si può giungere attraverso uno o più 
svariati meccanismi. 

Nel caso di anticorpi fissanti il complemento, questo, se 
presente in quantità massicce sulla superficie degli eritrociti, 
può produrre la lisi perforando la membrana e permettendo 
l'ingresso incontrollato di H a O ed elettroliti (attratti dalla forte 
pressione oncotica dcll'Hb) all'interno dell'emazia, con il risul- 
tato di una lisi osmotica che può prodursi intravascolarmcnte. 

Piccole concentrazioni di complemento sono invece inattive, 
tanto da poter essere dimostrate sulla superficie di emazie a 
sopravvivenza normale (Lewis e coll., 1960). 

Il modello di emolisi qui descritto e operante ncITcmoglo- 
binuria parossistica a /rigore e, in parte, anche nelle altre ma- 
lattie da anticorpi freddi; non e invece importante nella stra- 
grande maggioranza di A.E.A.I. da aniicorpi caldi (e soprat- 
tutto se questi hanno specificità anti-Rh), non fissanti il com- 
plemento. 

In questi ultimi casi vanno invece valorizzati i fenomeni di 
eriti «fagocitosi, da parte del S.R.E., dei monociti (nelle forme 
calde da IgG) e anche dei neutrofili (nelle forme fredde, a causa 
dell'attrazione operata dal complemento) (Puxeddu, 1966). 
L'critrofagocitosi viene esaltata dall'autoagglutinazioncchc, qua- 
lora si verifichi a temperatura di 37 *C, comporta l'arresto e il 
sequestro degli agglutinati nella milza. Anche quando Tanti- 
corpo non sia capace di evidente agglutina/ione (come nelle 
forme da IgG), il danno da esso causato all'eritrocita può fa- 
vorire, attraverso l'esaltazione dei normali fenomeni di im- 
pedimento metabolico che si verificano nel letto circolatorio 
splenico (Nend e coll.. 1967 a), la comparsa di una sfcrocitosi. 
Qucst'ullima. presente in grado variabile e talora imponente 
nelle A.E.A.I.. peggiora a sua volta la stasi intrasplcnica del- 
l'eritrocita e prelude all'emolisi (la presenza della milza non e 
però indispensabile per la genesi della sfcrocitosi. che può per- 
sistere anche dopo splenectomia. probabilmente in funzione di 
un danno diretto operalo dall’amicorpo sui globuli rossi). 

La milza possiede comunque un'importanza di lutto rilievo 
nella genesi dcll'a. da autoanticorpi. per quanto riguarda sia 
la rimozione degli eritrociti danneggiati che la produzione degli 
anticorpi stessi. Il sequestro splenico è particolarmente pre- 
minente in quelle situazioni nelle quali il danneggiamento eri- 
trocilario è di grado minore (ad cs. per presenza dì quantità 
modeste di IgG non fissanti it complemento) a ragione della 
particolare struttura del circolo intrasplcnico, mentre per danni 
massivi (quali quelli prodotti da grandi quantità di IgG, da 
anticorpi agglutinanti a 37 *C o da IgM fissanti il comple- 
mento) la rimozione degli eritrociti è compiuta da tutto il 
S.R.L. e principalmente dal fegato (Ficschi e Sacchetti, 1967). 

Classificazione . Sindromi cliniche 

Si è spesso fatto ricorso a classificazioni biochimiche ripo- 
santi sui risultati di test utilizzanti sieri antiglobuline spe- 
cifici. e capaci perciò di identificare la natura dell'anticerpo 
prodotto e la presenza o meno del complemento sulla 
superficie eritrocitaria. 

lina delle più recenti di queste classificazioni è quella 
proposta da Gerbal e coll. (1968. 1968a), che distingue 6 
costellazioni immunologiche, e cioè I = anticorpi freddi; 
Il C ^ IgM: HI - C solo: IV = IgG; V = mista 
(IgG C’ o IgG IgM f C ); VI emolisina bifasica 
tipo Donath-Landsteincr (IgG). 
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Queste classificazioni sono basate su test i cui risultali 
soggiacciono a importanti variazioni in rapporto alla tem- 
peratura alla quale viene manipolalo il sangue, talché 
non poche sono le critiche che contro di esse possono 
venire avanzate (Dacie e Worllcdgc, 1969), senza parlare 
del fatto che esistono pazienti con costellazioni anticor- 
pali assai più variate, quali l'associazione IgG -» IgM + C' 
(citata sopra) o IgG ■+■ IgM -f IgA 4- C\ 

Per queste ragioni riteniamo che la classica distinzione 
delle A.E.A.l. in forme da anticorpi caldi e forme da 
anticorpi freddi possieda ancora una validità incontrasta- 
bile, fondata sia sul diverso comportamento biologico 
degli anticorpi presenti nelle due situazioni sia su alcune 
peculiarità clinicosintomatologiche, prognostiche e tera- 
peutiche le quali con la natura calda o fredda dcll’immuno- 
globulina antieritrocitaria cosi stretti rapporti mostrano 
(v. tab. XVIII). 

Le forme fredde a loro volta sono costituite da 2 diffe- 
renti sindromi emolitiche: la malattia da agglutinine fredde 
e l’emoglobmuna parossistica a frigorc. 

Ciascuna di queste due forme, cosi come quella da anti- 
corpi caldi, può a sua volta presentarsi in una varietà 
idiopatica e in una varietà secondaria. 

Le A.E.A.L possono raggrupparsi perciò come segue : 

a) forme da anticorpi caldi: A.E.A.l. calde (varietà 
idiopatica, varietà secondaria); 

b) forme da anticorpi freddi: 

1 ) malattia da emoaggiutinine fredde (varietà idio- 
patica. varietà secondaria); 

2) emoglobinuria parossistica a /rigore (E.P.F.: va- 
rietà idiopatica, varietà secondaria). 

La tab. XVIII indica come le differenze rilevabili già 
clinicamente tra le diverse sindromi autoimmuni costi- 
tuiscono un corrispettivo evidente di peculiari caratteri- 
stiche strutturali e funzionali presentate da ciascuna cate- 
goria di anticorpi. 

L’emoglobinuria, conseguente alla lisi in travascolare eri- 
trocitariu dovuta alla fissazione di quantità massive di 
complemento, è ad es. la regola nella E.P.F. ma costi- 
tuisce evenienza infrequente - seppur possibile - nella 
malattia da agglutinine fredde, ove prevalgono invece ì 
fenomeni di Raynaud (legati alfagglutinazione eritrocitaria 
che ha luogo nelle zone dell'estremo circolo periferico, c 
quindi a temperatura inferiore, dell'organismo), rarissimi 
a loro volta nelle A.E.A.l. da anticorpi caldi. 

Pur non potendosi escludere che possano esistere situa- 
zioni di emolisi su base anticorpalc con test di Coombs 
negativo (v. sotto), la diagnosi di A.E.A.L è basata sul 
reperto di una positività di detto test, se questa è confor- 
tata dalla certezza che almeno in una fase della malattia 
il paziente ha presentato segni clinici elo di laboratorio 
di ipercmolisi. Gli altri test di dimostrazione di anticorpi 
(emazie trattate con enzimi, mezzi colloidali, etc.) pre- 
suppongono la presenza dì anticorpi liberi nel siero del 
paziente, fatto però che non si verifica sempre; talora 
comunque i metodi che si avvalgono di eritrociti trattati 
enzimaticamente sono positivi anche in casi nei quali il 
test indiretto di Coombs rimane persistentemente negativo. 

Anemie emolitiche autoimmuni da autoanricorpi caldi 
Gli autoanticorpi antieritrocitari possono venire prodotti 
dall'organismo in connessione con l'esistenza di una ma- 
lattia nota o con l’uso di determinati farmaci (varietà se- 
condaria), oppure rappresentare l'unica manifestazione di 
una malattia a causa sconosciuta (varietà idiopatica). 
Le affezioni che possono complicarsi con una A.E.A.l. 
da autoanticorpi caldi sono in genere rappresentate da 
malattie linfoproliferative, dal lupus erythematosus o altre 
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TAB. XVIII. CARATTERISTICHE DEGLI ANT1CORPI E 
DELLE RELATIVE MANIFESTAZIONI CLINICHE, NELLE 
A.E.A.1. 



Arti corpi 
caldi 

Agglutinine 

fredde 

Anticorpo di 
Dona Ih- La nd- 
steiner 


Affezione 

Anemie 

Malattia da 

Lmoglobinu- 


i emolitiche 

agglutinine 

ria parossisti- 


da autoanti- 
corpi caldi 

fredde 

ca da freddo 

Sintomi: 




a) emoglobinuria 

b) fenomeno di 

rarissima 

possibile 

costante 

Raynaud 

i assente 

frequente 

| possibile 

Tipo immunoglo- 

IgG (rara- 

IgM 

IgG 

bulinico 

mente IgA o 
IgM o asso- 
ciazioni) 



Costante di sedi- 
mentazione 

1 ?S 

19 S 

7S 

Reazione anticor- 
palc 

incompleta 

completa 

1 completa 

Agglutinazione a 
4 *C 

i assente 

forte 

| debole 

Ambito termico 
anticorpalc 

i 

| 37 -C 

0-30 "C 

0-15 *C (*) 

Fissazione de! 

no 

si 

si<-> 

complemento 

(sì se IgM) 



Test di Coombs 
diretto tipo 

1 y o misto j 

non-y 

I non-y 

Specificità 

anti-Rh 

anti-I 

| anti-P 


nel 60°„ dei 1 

(talora anti-i 



casi se IgG 

o anli-non-i) 



(*) L'untkorpo di D-L * dello anche « «molivi m bifavici di D-L» in 
quanto l'avidità dell'anticorpo e la bevanone del complemento sono mas- 
sime per le temperature che si avvicinano allo 0 della scala ocniiiffad*. 
ma la lisa soprav viene solo quando gli eritrociti vengono riportali a 3? *C. 


collagcnosi, neoplasie varie, malattie infettive, ctc. (tab. 
XIX). Anche l’uso di determinati farmaci può produrre 
la formazione di autoanticorpi antieritrocitari. 

1. Varietà idiopatica. - È la più frequente di tutte le 
forme di A.E.A.L Può interessare individui di tutte le 
età, manifestando una certa preferenza per l'età adulta 
e per il sesso femminile nei rispetti di quello maschile 
secondo un rapporto di ca. 3 : 2. 

L'esordio della malattia c cronico ah initio nella stra- 
grande maggioranza dei casi; le forme emoglobinuriche 
acute dell'infanzia descritte in passato come a. di Lederer- 
Brill sono con ogni verosimiglianza da considerarsi fa- 
centi parte della varietà sintomatica di questo gruppo di 
malattie emolitiche c di quello da anticorpi freddi t v. sotto). 

I sintomi che conducono il paziente a consultare il 
proprio medico sono quindi in genere quelli comuni dello 
stato anemico cronico cui si aggiungono i segni dcll'ipcr- 
catabolismo emoglobinico. Tuttavia, sia all'atto dell’esor- 
dio che nel corso dell'affezione, possono presentarsi ta- 
lora episodi di emolisi acuta che in qualche caso rag- 
giungono un grado tale da causare pericolosi stati di shock. 
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Fig. 51. Sfcrocitosi autoimmune (a. emolitica da autoanti- 
corpi caldi). Si noti altresì la presenza di numerosi macrociti 
pohcromatofili (rcticolociti) e di un eritroblasto ortocromatico. 


Il decorso della malattia è infatti assai variabile da caso 
a caso, potendosi verificare ogni situazione compresa tra 
la possibilità di una remissione spontanea, quella di una 
cronicizzazione persistente e infine quella di un’evoluzione 
punteggiata da recidive o da episodi di acuzie. 

L’a. è in genere marcata e di tipo normo-ipcrcromico con 
note costanti di una sferocitosi di grado variabile, talora 
cosi marcata da suggerire la diagnosi di ittcro emolitico 
di Minkowski-Chaufiard (fig. 51). 



Fig. 52. Reazione leucemoide da iperemolisi acuta in un caso 
di a. emolitica da autoanticorpi caldi. La marcata stimola- 
zione emopoietica coinvolge anche la linea granuloblastica c 
produce la comparsa in circolo di clementi immaturi. 


Le resistenze globulari osmotiche presentano abitual- 
mente una riduzione proporzionale al grado della sfcro- 
citosi stessa. Vi è una reticolocitosi intensa tfig. 36); 
in qualche occasione si possono avere crisi reticolocito- 
peniche, ad onta della persistente ipcrplasia eritroblastica 
midollare, di significato non chiaro e in genere transi- 
torie. In periferia si nota spesso anche una policroma- 
tofilia critrocitaria c talora presenza di eritroblasti policro- 
matici e ortocromatici. La vita eritrocitaria media è ri- 
dotta fortemente. 

Sono presenti i segni dell’ipercalabolismo emoglobinico 
(dall’ittero a bilirubina indiretta fino alla possibile forma- 
zione di calcoli biliari). Di un certo rilievo diagnostico è 
la dimostrazione, realizzabile in molti casi, dell’esistenza 
di un'autoagglutinazionc critrocitaria. Questa non è mai 
evidente quanto quella dovuta ad anticorpi freddi (com- 
pleti) ma è non di rado apprezzabile in preparati a fresco 
e in vivo (con la lampada a fessura nei vasi congiuntivali). 
Questa tendenza all'agglutinazione eritrocitaria da anti- 
corpi caldi incompleti si presenta senza necessità di raf- 
freddamento della mucosa esplorata e, quando dimostrala 
in vitro (ad es. attraverso l'accclcrata velocità di sedimen- 
tazione nel tubo di Westergren), non viene modificata 
dal riscaldamento della vetreria. Non sono rari, specie se 
ricercati sullo striscio di un arricchimento leucocitario, i 
fenomeni di eritrofagocitosi da parte di monociti o meno 
frequentemente anche di granulociti ncutrofili (fig. 39). 

Il numero dei leucociti circolanti può essere normale, 
aumentato o diminuito. L’aumento può raggiungere un 
grado cospicuo in occasione di crisi emolitiche acute con 
comparsa anche di elementi immaturi in circolo (reazione 
leuccmoidc: fig. 52); la non rara Icucopcnia è talora ricon- 
ducibile ad uno stato di ipersplenismo, talora invece alla 
presenza di concomitanti Icucoagglutininc. Quanto esposto 
per i leucociti vale anche per le piastrine. 

La trombocitopenia può precedere, accompagnare o se- 
guire l'a., c può essere di grado tale da rendersi responsa- 
bile persino di una diatesi emorragica (Evans e Duane, 
1949). L’associazione di una trombocitopenia c di un’a. 
- con o senza Icucopenia - autoimmuni (sindrome di 
Evans ovvero Fisher-Evans) è relativamente frequente (in- 
teressava ad cs. il 13% dei casi di A.E.A.I. idiopatica da 
anticorpi caldi descritti da Dausset c Colombani, 1959). 

Con la trombocitopenia (da ipcrconsumo piastrinico 
periferico) condivide verosimilmente almeno parte della 
propria patogenesi la possibile insorgenza di episodi trom- 
boflcbitici c di transitori segni di sofferenza neurologica 
centrale (sindrome neuroemolitica), fenomeni molto simili 
a quelli presenti nella porpora trombotica trombocito- 
penica. 

Non si può escludere che. almeno durante i periodi di acuzie 
emolitica, una parte della trombocitopenia e dello stato trom- 
bofilo sia la conseguenza di un episodio transitorio di coagula- 
zione intravascolarc disseminata. Il Usato critrocitario si com- 
porta infatti da tromboplastina parziale nei versi del sistema 
coagulativo intrinseco. 

I dati più importanti relativi alla sierologia della A.E.A.I. 
da anticorpi caldi sono riportati nella tab. XVIII. 

L'anticorpo è nella gran maggioranza dei casi una IgG 
non fissante il complemento; in una ristretta minoranza 
può essere rappresentato da IgA o IgM isolate o in as- 
sociazioni varie. Se vi è una IgM, questa fissa il comple- 
mento; vengono così spiegate le reazioni miste di tipo 
y/non-y evidenziabili talora al test di Coombs. 

Raramente è riscontrabile la sola presenza di complemento, 
a deso alla superficie eritrocitaria (reperto questo invece co- 
mune nelle forme da anticorpi freddi). La natura di questo 
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fenomeno è siala a lungo oggetto di discussioni, poiché riu- 
sciva diffìcile ammettere che un anticorpo caldo fissante il 
complemento potesse venire successivamente eluito dal globulo 
rosso cui era adeso, cosa che invece sì verifica regolarmente 
per gli anticorpi freddi. Un caso di tal genere e stato indagato 
recentemente da Mackcnzic e Crccvy (1970), i quali hanno 
dimostrato la possibilità che la presenza del C' si accompagni 
a quella di unu particolare IgG termodipendente che, pur pre- 
sente sulla superfìcie critrocilaria a tutte le temperature, c ivi 
dimostrabile a 4 "C ma non a 37 "C. in virtù di una varia- 
zione strutturale o spaziale termodipendente dell'anticerpo che 
rende negativo il test di Coombs eseguito all'usuale tempe- 
ratura. 

Anche il test indiretto di Coombs è in genere positivo 
quando esista emolisi in atto; quando ciò non è, bisogna 
prendere in esame la possibilità che la sensibilizzazione 
critrocituria sia dovuta a farmaci (v. sotto). La dimostra- 
zione di anticorpi liberi nel siero è in genere più agevole 
quando si usino i metodi che si avvalgono di emazie 
tripsinizzate che non il test di Coombs indiretto (que- 
st'ultimo può ancora risultare negativo quando i primi 
raggiungono titoli anche elevati. Dacie e Worlledge, 1969), 

La catena leggera dell'anticerpo è in genere di tipo k, 
ma può essere anche di tipo X o possono coesistere 
entrambe (pluralità anticorpalc?). La specificità dell'anti- 
cerpo nei versi del sistema Rh è dimostrabile nel 60-70% 
dei casi se è possibile eseguire il test su eritrociti a diverso 
corredo Rh comprendenti il raro tipo Rh nullo (Wcincr c 
Vos, 1963). Quando anche queste ultime cellule vengono 
agglutinate si deve presumere che gli anticorpi siano diretti 
contro un anttgene presente su lutti gli eritrociti umani. 
Solo occasionalmente sono state descritte specificità ri- 
guardanti altri antigeni di sottogruppo. l,a specificità degli 
anticorpi caldi fissanti il complemento non è stata ancora 
stabilita. La concentrazione sierica del complemento è in 
genere normale. Il disturbo anticorpopoietico può pro- 
durre la falsa positività di alcune reazioni immunologichc 
quali quella di Wassermann e altre analoghe. 

2. Varietà secondarie. - Vi appartengono le forme acute 
da anticorpi caldi e quelle iperemolisi dell’infanzia che 
venivano isolate sotto il nome di a. di Ledercr-Brill. Il mo- 
mento causale è rappresentato da un'infezione acuta di tipo 
virale che viene ad essere complicata, in genere verso la 
2 a settimana di malattia, da un'ipercmolisi repentina, ta- 
lora grave c con occasionale emoglobinuria, ma transi- 
toria e regredente nel giro di alcuni giorni o al più di 
alcune settimane. Gli anticorpi dimostrabili in queste 
condizioni sono però più spesso di tipo freddo che di 
tipo caldo, anche se in genere la loro ampiezza termica 
è notevolmente aumentata. Sono stati tuttavia descritti 
casi di A.E.A.I. conseguenti a mononucleosi infettiva e 
presentanti un titolo di anticorpi freddi normale (Gchr- 
mann, 1969). 

Le forme croniche si distinguono dalle corrispondenti 
forme idiopatiche praticamente solo in quanto ricono- 
scono una causa nota fra quelle elencate nella tab. XIX. 
Abitualmente le manifestazioni della malattia di base 
precedono temporalmente la comparsa della sensibilizza- 
zione critrocitaria, ma qualche volta avviene il contrario. 

In genere la produzione di anticorpi è inferiore quanti- 
tativamente a quella delle forme idiopatiche, per cui l'a. 
è per lo più di grado inferiore e il test di Coombs indiretto 
spesso negativo. Forme particolari sono quelle legate alla 
presenza di un teratoma ovarico e quelle che accompa- 
gnano un lupus eritematoso. Queste ultime sono sostenute 
da una IgC» agente con la compartecipazione del C (e ta- 
lora anche IgM c/o IgA). 

Particolare menzione merita l'autoscnsibiliz/azione eri- 


TAB. XIX. MALATTIE E FARMACI CHE POSSONO 
ESSERE CAUSA DI A.E.A.I. DA ANTICORPI CALDI 
(da Gchrmann, 1969. modificata) 


I) Malattie reticolo ■, linfa- e mieloprolifcrative 


Leucemia linfatica 
Linfosarcoma 
Linfogranuloma 
Rei icol osarcoma 
Morbo di Brill-Symmcrs 


Leucemia monocitica 
Leucemia micloide cronica 
Ostcomiclosclerosi 
Micloma multiplo 
Morbo di Waldenstròm 


2) Collageni) si 

Lupus erythematosus dmeminatus 
Pcriarterite nodosa 
Dermatomiosite 
Artrite reumatoidc 


3) Intmunoparie d’organo 

Anemia perniciosa 
Colite ulcerosa 
Tiroidite di Hashimoio 
Sclerosi multipla 

4) Tumori 

Cisti c tumori ovarici (tcratomi dermoidi) 

Carcinomi gastrointestinali 

Ipcrnefroma 

Anglosarcoma 

Ipertrofìa prostatica 

5) flogosi acute e croniche 

Infezioni virali (anche mononucleosi infettiva) 
T ubercolosi 

Malattia di Besnier-Schaumann-Boeck 
Colangite, colecistite 
Tifo addominale 
Endocarditi batteriche 


6) Altre situazioni 

Operazioni a cuore aperto (?) 
Cirrosi epatica 
Ipertiroidismo 

7) Farmaci 

x-metil-noPA 
Clorodiazcpossido ( ?) 

Ac. flufcnamico (?) 

Ac. mcfenamico (?) 
Indomelacina (?) 


trocitaria che si presenta nel 30% dei soggetti che assu- 
mono per lunghi periodi x-nietil-DOPA a scopo ipotcnsivo; 
la comparsa tuttavia di un'a. emolitica è molto meno 
frequente della sola positività al test di Coombs. Sono 
anche dimostrabili anticorpi liberi nel siero, incapaci per- 
altro di reagire con il farmaco. Questa forma è perciò 
indistinguibile da quella idiopatica, dalla quale differisce 
solo per la presenza del dato unamnestico dell’ingestione 
del farmaco e per la regolare guarigione, che interviene 
dopo qualche mese dalla sua sospensione. 

Altri farmaci sono stati sospettati di essere in possesso 
di capacità simili a quelle dell’o-mctil-DOPA (clorodia/e- 
possido, ac. mcfenamico e flufcnamico, indomctacina), 
ma fino ad ora i sospetti appaiono fondati solo per quanto 
riguarda l'ac. mefenamico. 

3. Prognosi e terapia della A.E.A.I. da anticorpi caldi. - 
La prognosi delle forme acute è buona in quanto esse 
tendono alla guarigione spontanea. Le forme croniche 
idiopatiche hanno un'evoluzione non prevedibile e diversa 
da caso a caso, potendo evolvere verso la guarigione 
(sempre però a lungo termine), la cronicizzazione o l'in- 
staurarsi di pericolosi episodi di emolisi massiva o di 


2001 


2002 


Digitized by Google 



ANEMIE 


crisi «plastiche. La prognosi delle forme croniche sinto- 
matiche è in genere quella dell'affezione di base. 

La terapia delle forme secondane si fonda sul tratta- 
mento della malattia protopatica; in aggiunta a questo, e 
nelle forme primitive, si potrà ricorrere, secondo necessità, 
ad uno o più dei seguenti presidi; 

a) gli steroidi antireattivi, usati a dosi elevate (I mg/kg 
di peso J die), oppure l'ACTH, consentono spesso un mi- 
glioramento, talora cospicuo, talora lieve, dcll'ipcrcmolisi; 
non di rado però la riduzione del dosaggio non si rende 
possibile senza che si riprcscntino ricadute, cosicché è 
spesso giocoforza ricorrere alla splenectomia ; 

b) la splenectomia comporta infatti un miglioramento 
che pur concretandosi talora nel raggiungimento di un 
equilibrio a livelli soddisfacenti del turnover eritrocitario, 
più spesso permette solo la riduzione delle dosi di prcdni- 
sonc necessarie a mantenere l'a. entro limiti accettabili; 

c) l'uso di farmaci immunodcprcssori non si c dimo- 
strato fino ad ora risolutivo, ma qualche beneficio può 
essere ricavato dall’oculata somministrazione di ciclofo- 
sfamide, clorambucil o, soprattutto, azatioprina; 

d) le trasfusioni vanno riservate ai casi piu gravi, poiché 
in genere non è possibile trovare eritrociti compatibili 
con la situazione anticorpalc del paziente. L'infusione di 
sangue, anche se la sopravvivenza degli eritrociti trasfusi 
è assai ridotta, non comporta però un grave rischio tra- 
sfusionale; 

e) l’iniezione dì dosi adeguate di eparina può risultare 
di qualche utilità nei casi più gravi, ma è dubbio se il 
rischio comportato dalla sua somministrazione a lunga 
scadenza sia ripagato dai risultati ottenibili; 

f) la timectomia infine può essere tentata nei bambini 
nei quali non si riesca altrimenti a bloccare la malattia, 
anche se non vi c in essi alcun elemento di sospetto nei 
versi di un timoma. 

Anemie emolitiche autoimnumi da autoanticorpi freddi 
Detta anche crioagglutininemia o a. emolitica da anticorpi 
freddi, la malattia da eritroagglutinine fredde si può pre- 
sentare come varietà idiopatica (a decorso cronico c ap- 
parentemente primitiva) o come varietà sintomatica. 
In quest'ultimo caso può assumere un decorso acuto e 
più o meno rapidamente evolvente verso la guarigione, 
oppure un andamento cronico, come sintomo di un'affe- 
zione ugualmente cronica. Caratteristica distintiva di queste 
forme dì crioagglutininemia è la triade: t) presenza di 
fenomeni di Raynaud all'esposizione al freddo; 2) a. emo- 
litica con facoltativa emoglobinuria a / rigore ; 3) presenza 
di un alto titolo di agglutinine fredde. 

I . Varietà idiopatica. - La malattia colpisce l'età matura 
c anziana, presentando un picco di frequenza intorno al 
58“ anno (Olcscn. 1966), con una preferenza nei riguardi 
del sesso maschile rispetto a quello femminile secondo un 
rapporto di 2: I, Clinicamente il sintomo più appari- 
scente è costituito dai fenomeni di Raynaud che si pre- 
sentano dopo esposizione al freddo, più frequenti perciò 
nei mesi invernali. 

L'entità del raffreddamento necessaria a provocare il feno- 
meno e quella sufficiente a far raggiungete al sangue una tem- 
peratura di 34 “C o meno, limite al di sotto del quale si verifica 
un'agglutinazione eritrocitaria. Nei territori circolatori perife- 
rici questo limite può venire facilmente raggiunto anche con 
l'esposizione al vento durante la stagione estiva. Esiste ovvia- 
mente un rapporto tra Fa temperatura soglia del fenomeno e 
l’ampiezza termica dell'autoanticorpo. 

Il fenomeno di Raynaud (acroasfissia. parestesie, fitte 
dolorose) interessa spesso non solo le estremità, ma anche 
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il naso, le orecchie, le guance, c cessa con il riscaldamento 
della parte. 

Quando l'ampiezza dell'ambito termico entro il quale 
può estrinsecarsi l'attività anticorpalc è molto vasta, l'ag- 
glutinazionc eritrocitaria può verificarsi anche a tempe- 
rature così elevate (prossime ai 38 °C) che il fenomeno di 
Raynaud non è più reversibile. Ciò può condurre ad una 
necrosi ipossiemica delle estremità. 

L'a. emolitica è generalmente di entità modesta (Hb tra 
8 c 12 g%), mostrandosi in genere di grado maggiore du- 
rame il periodo invernale che in quello estivo. 

Sono stati peraltro descritti casi nei quali una gravissima emo- 
lisi con emoglobinuria c shock segui all'esecuzione del cosid- 
detto test di Rosenbaeh (manovra diagnostica che consiste 
nella ricerca dell'emolisi eventualmente producetesi con l'im- 
mersione di un braccio o di un piede in acqua ghiacciata). A 
questo test oggi si dovrebbe rinunciare, poiché è assai facilmente 
dimostrabile la presenza di un'agglutinazione cntrocitaria a / ri- 
gore in rivo semplicemente osservando con una lente i vasi 
congiuntivali dopo irrorazione con una soluzione fisiologica 
gelata {test di Linke, 1952). 

In ca. il 50% dei casi si verificano durante Yiter morboso 
uno o più episodi di emoglobinuria, in genere di entità 
lieve e sempre di durata affatto fugace. La morfologia 
critrocttaria c normale, il midollo osseo mostra, accanto 
ad una comprensibile iperplasia eritroblastica, un’infil- 
trazione evidente da parte di cellule linforeticolari. 

L'agglutinazione eritrocitaria che si manifesta in vitro nel 
sangue prelevato per le indagini emaiologichc può rendere 
talora impossibile il conteggio degli eritrociti a meno che non 
si adottino vetreria c siringhe preriscaldate a 37 *C. Anche la 
VES c fortemente aumentata se l'indagine viene eseguita a 
temperatura ambiente. 

Il numero dei leucociti c delle piastrine può rimanere 
normale o subire variabili oscillazioni nei due sensi (au- 
mento-riduzione). È presente una modesta epatosplcno- 
megalia e occasionalmente anche una linfadcnomegalia. 
In occasione di crisi emolitiche gravi possono manife- 
starsi evidenti segni di un'insufficienza epatica fchc in 
qualche caso si accompagna a necrosi cellulare distret- 
tuale). 

L'anticorpo presente nella crioagglutininemia è una IgM, 
fissante il complemento, capace di provocare oltre che 
l'agglutinazione anche la lisi eritrocitaria in vitro specie 
se il pH è aggiustato a 6,5 ( emolisine acide). La lisi Li vivo 
è mediata dalla fissazione del complemento. Il titolo delle 
agglutinine è elevatissimo, potendo raggiungere valori di 
1 : 64.000 c oltre a 2-4 *C (in genere cade invece a 0 per 
temperature superiori ai 32 ®C). 

Esiste dunque una notevole somiglianza tra il quadro bio- 
chimico c clinico della crioagglutininemia cronica idiopatica c 
la malattia di Waldcnstrpm. In entrambe infatti Timmunoglo- 
bina prodotta dal sistema imm unocompetente è una macro- 
globulina IgM con costante di sedimentazione ultracenlrifu- 
gale di 19 S; inoltre il quadro midollare, l'età preferenziale 
interessata dalla malattia, il rapporto di incidenza tra i due 
sessi, la grande cronicità del decorso, la prognosi c i presidi 
terapeutici efficaci sono praticamente i medesimi per l’una c 
per l’altra. 

La differenza sostanziale intercorrente tra le due affezioni 
consiste essenzialmente nel fatto che la macroglobulina circo- 
lante possiede nella malattia da agglutinine fredde una fortis- 
sima capacità appunto critroagglutinantc, mentre il titolo dcl- 
l’autoagglutinazione a freddo è solo occasionalmente (c debol- 
mente) innalzato nel morbo di Waldcnstròm. 

Il test di Coombs diretto mostra una positività di tipo 
non-y per reazione dcll'antisicro con il complemento (la 
IgM si distacca dal globulo rosso, venendo il test eseguito 
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a caldo). Le catene leggere dell'immunoglobulina sono 
monomorfe in ogni caso, quasi sempre di tipo k. raramente 
di tipo X. La specificità dell'anticerpo è nella grande mag- 
gioranza dei casi di tipo anti’l. 

Si descrive come I un anligenc comune a quasi tutti gli eri- 
trociti delle persone adulte. Gli eritrociti di alcuni adulti c 
dei bambini sono relativamente poco agglutinatoli da piirte di 
sieri anti-l: vengono perciò considerati portatori di un diverso 
antigenc, detto i. in sostituzione dcll‘1. 

L'evoluzione della malattia è squisitamente cronica, essa 
accompagna il paziente per tutta la vita, ma solo rara- 
mente (per una crisi emoglobinurica o per necrosi cpato- 
cellularc) nc causa la morte. 

2. Varietà sintomatica. - Si tratta generalmente di forme 
acute che insorgono verso la line della 2* settimana del 
decorso di una malattia di natura virale o similviralc. 
È generalmente in causa una polmonite atipica da Myco- 
plasnia pneumoniae. ma non di rado la responsabilità 
viene assunta da una mononucleosi infettiva, da un herpes 
o persino da malattie influenzali (Ventura c Aresu, 1957; 
Puxcddu c coll., 1965). 

Mentre è molto frequente reperire titoli elevati di cmoag- 
glutininc in queste affezioni, specie nella polmonite ati- 
pica (50% dei casi), molto più rara è invece l'insorgenza 
di una franca a. emolitica. 

L'emolisi è di tipo acuto, con emoglobinuria transitoria, 
reticolocitosi. ittero. etc. Possono essere presenti anche 
fenomeni di tipo Raynaud, L’episodio emolitico si ri- 
solve spontaneamente nel giro di pochi giorni o al più 
di qualche settimana. 

È verosimile che la maggior parte delle a. emolitiche 
cmogiobmurichc acute c transitorie dell'Infanzia, che ven- 
nero in passato descritte come a. emolitica tipo Lederer- 
Briil , fossero appunto forme sintomatiche acute parain- 
fettive (v. anche sopra). 

Le forme croniche rappresentano invece una complica- 
zione di alcune malattie linforcticoloprolifcrativc quali il 
linfosarcoma, il retieoi osarcoma, il morbo di Hodgkin, 
la macroglobulinemia di Waldenstròm e, soprattutto, le 
leucemie linfatiche. 

Gli anticorpi delle forme sintomatiche sono, come quelli 
delle forme idiopatiche, IgM fissanti il complemento le 
quali tuttavìa, nelle forme acute, possono presentare con- 
temporaneamente catene leggere di tipo sia k che X. 

La specificità è spesso anti-l (compresi i casi consc- 
guenti a infezione da Mycoplasma pneumoniae), meno fre- 
quentemente di tipo anti-i (specie nelle rcticolosi maligne 
e nelle mononucleosi infettive). 

3. Terapia della malattia da eritroagglutinine fredde. 
Grande importanza possiedono le misure preventive tese 
ad evitare l’esposizione al freddo (indumenti pesanti, am- 
bienti riscaldati). 

La splenectomia e la terapia con steroidi antiflogistici 
sono assai meno efficaci in questa malattia che nelle 
A.E.A.I. da autoanticorpi caldi, mentre invece trova qui 
un’indica/ione la terapia immunodepressiva condotta con 
ciclofosfamidc o azatioprina o clorambucil. Il più usato 
è appunto quest'ultimo, somministrato alta dose giorna- 
liera di 2-4 mg per lunghi periodi di tempo. 

La terapia trasfusionale va riservata solo ai casi di 
estrema necessità, poiché non è raro il riscontro di una 
maggiore sensibilità delle cellule trasfuse agli anticorpi 
rispetto agli eritrociti del paziente stevso. 

Ciò accade verosimilmente perché il complemento già 
adsorbito sulle emazie del paziente previene, per inibi- 
zione sterica, l'ulteriore adsorbimento di anticorpi e di 
altro complemento. 
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Emoglobinuria parossistica a / rigore 
Questa particolare forma di a. emolitica da anticorpi 
freddi (la cosiddetta e moli sina di Donath-Landsteiner, 1904) 
si manifesta essenzialmente con episodi emoglobinurici in- 
sorgenti alcuni minuti dopo l’esposizione a basse tem- 
perature. 

Si riconoscono forme idiopatiche (ca. il 50% dei casi) 
c forme sintomatiche. Entrambe possono avere un decorso 
di tipt) acuto e transitorio oppure cronico con episodi 
recidivanti di emoglobinuria. Le forme sintomatiche a de- 
corso cronico sono spesso correlate causalmente ad una 
infezione sifilitica congenita o acquisita. 

La natura del rapporto intercorrente tra infezione luetica c 
produzione di cmolisinc non c ancora nota. Si può supporre 
che il treponema alteri in qualche modo (v. sopra quanto 
detto a proposito deiretiopatogenoi delle A.E.A.I.) la reatti- 
vità immunologie» o la tolleranza dell'onanismo nei confronti 
degli autoantìgeni. 

Il semplice riscontro di una positività delle reazioni sierolo- 
giche per la lue, in assenza del dato anamncstico o di una 
obiettività deponente per la presenza dell'infezione, non auto- 
rizza a ritenere operante una causa luetica nel determinismo 
dell'a. emolitica, in considerazione delle false positività delle 
indagini sicrodiagnostichc per la sifìlide, che compaiono aspc- 
cificamcntc in numerosi casi dei più svariati disordini immu- 
nologia. 

Nelle forme acute transitorie, spesso estrinseca misi con 
un unico episodio cmoglobinurico, quando sia evidenzia- 
bile una pregressa affezione di sospetto significato causale, 
questa è in genere rappresentata da un’infezione virale 
(monucleosi infettiva, varicella). 

La sintomatologia è dominata dal presentarsi di epi- 
sodi emoglobinurici da freddo, ricorrenti, nelle forme cro- 
niche, con varia frequenza nel corso di anni o persino di 
decenni. L’a. emolitica è lieve, più evidente nella stagione 
invernale che in quella estiva c di grado tanto più mar- 
cato quanto più frequenti sono le crisi emoglobinuriche. 
Mancano qui vere crisi acrocianotichc, al contrario delle 
altre forme da anticorpi freddi (l’anticorpo di Donath- 
Landstciner non possiede infatti effetto agglutinante»; sono 
invece spesso presenti parestesie di tipo urente alle dila 
delie mani e dei piedi e un'orticaria da freddo. 

L’cmoglobinurìa, se di entità rilevante, può essere ac- 
compagnata dai segni abituali delle grandi crisi emoli- 
tiche (tachicardia, ipotensione, shock, ipertermia con bri- 
vido, etc.). 

L'entità del raffreddamento necessario per provocare remo- 
lisi c in genere di grado marcato, essendo spesso necessaria 
l’esposizione a temperature inferiori a I5*C per tempi superiori 
ai 20-30 min; in disersi casi tuttavia sono sufficienti ipotermie 
di grado relativamente basso a provocare l'emolisi intravasale. 
A causa della bassa amplitudine termica della reazione anti- 
corpale non si verifica comunque mai uno stalo di emolisi 
cronica, per cui l’a. è dimostrabile solo dopo ciascun episodio 
emoglobinurico acuto. 

L'episodio emolitico c seguito da una transitoria leuco- 
penia (e trombocitopenia) seguita in rapida successione 
(da pochi min fino a 2 h) da una leucocitosi. 

La leucopenia sarebbe conseguente ad una distruzione di 
leucociti adesi agli eritrociti ricoperti massivamcnie di anti- 
corpi (Jandl c Tomlinson. 1958). La trombocitopenia rappresen- 
terebbe invece la risultante di un episodio di ipcrconsumo da 
inquadrarsi nell'ambito di una sindrome parcellare da coagu- 
lazione intravasalc paraemolitica. 

La caratteristica più importante dell'anticerpo di Do- 
nath-Landstcincr consiste nella « bìfasicità ►> delia reazione 
anticorpale. L'emolisina di Donai h-Landsteincr viene in- 
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fatti denominata bifasica o hi ter mica in quanto la lisi si 
verifica in condizioni ottimali se la miscela siero patolo- 
gico + eritrociti normali viene dapprima raffreddata a 

0 "Ce quindi riscaldata a 37 *C itesi di Donath-Landsteiner). 
Ciò accade perché l'anticorpo si unisce all'eritrocita solo 
a temperature inferiori ai 15 “C, temperatura troppo bassa 
perché possa avvenire la lisi ad opera del complemento 
fissato dall'anticorpo, talché la lisi si verifica solo all'atto 
del riscaldamento. 

L’anticorpo di Donath-Landsteiner è una IgG fissante 
il complemento con specificità rivolta verso l’antigene eri- 
trocitario P. Non sono infatti soggetti a lisi gli eritrociti 
dotati di antigeni pp c P k . Il test di Coombs diretto c po- 
sitivo all'atto della crisi e per alcuni giorni dopo di essa. 

La positività è del tipo non-y, dovuta cioè al com- 
plemento adsorbito sulla superficie critrocitaria. poiché 
1'anticorpo viene eluito durante il lavaggio a 37 °C richiesto 
per l'esecuzione del test (non viene invece eluito a tem- 
perature inferiori a I0*C per cui, se il lavaggio viene 
eseguito a questa temperatura, la reazione è del tipo misto 
Y/non-r). 

La compartecipazione del complemento alla distruzione 
eritrocitaria giustifica da un lato il riscontro di una forte 
riduzione della sua concentrazione sierica dopo la crisi 
emolitica e dall'altro la necessità dell'aggiunta di siero 
normale (quale fonte di complemento! al siero patologico 
per ottenere la positività del test di Donath-Landsteiner. 

La terapia delle forme metaluetiche deve essere princi- 
palmente rivolta al trattamento dell'Infezione causale: la 
sua guarigione infatti si accompagna sempre alla scom- 
parsa dellimmunopatia emolitica. Le forme acute non 
necessitano di terapia, data la loro transitorietà. 

Le forme idiopatiche croniche possono giovarsi del trat- 
tamento con steroidi antireattivi o ACTH c della profi- 
lassi delle crisi con l'evitare l'esposizione al freddo. 

Anemie emolitiche immunotogichc da farmaci 

1 farmaci possono rendersi responsabili dell'insorgenza 
di un'a. emolitica attraverso quattro sentieri patogcnctici. 
In primo luogo essi possono possedere un effetto lesivo 
diretto nei confronti degli eritrociti e dei loro precursori, 
che si evidenzia ogni volta che viene raggiunto un certo 
limite di dosaggio terapeutico (meccanismo tossico >; in altri 
casi l'effetto emolitico è invece mediato attraverso una ri- 
sposta anticorpalc dell'organismo rivolta contro i far- 
maci stessi ( meccanismo immune ); in terza istanza il far- 
maco può essere capace di scatenare una risposta anti- 
corpalc dell'individuo nei versi dei propri eritrociti (mec- 
canismo alitoimmune)-, e infine l'emolisi può sopravvenire 
quando l'azione del farmaco si innesti in un terreno a 
particolare reattività per la presenza di difetti metabolici 
congeniti (difetto di G-6-PD o di altri enzimi eritrocitari, 
emoglobine instabili, ctc.). 

Qui verranno prese in esame solamente le a. emolitiche 
che si sviluppano seguendo il secondo dei tre mecca- 
nismi patogCQCtici esposti (a. emolitiche immuni da far- 
maci). L'effetto emolitico di tipo tossico del primo caso 
viene infatti trattato tra le a. emolitiche da agenti chi- 
mici. quello riguardante il terzo tipo (A.E.A.I. da far- 
maci) è già stato preso in considerazione in precedenza 
tra le a. da auloanticorpi caldi (sono note infatti sola- 
mente forme indotte da ot-mctil-DOPA c ac. mcfcnamico) c 
quello del 4° tipo fra le a. emolitiche cnzimopeniche e le 
cmoglobinopatic. 

L'effetto emolitico da farmaci di tipo « immune » è in- 
dipendente dall'entità della dose somministrata e diffe- 
risce dalle altre forme immunotogichc per il fatto che gli 
anticorpi possono reagire con gli eritrociti solamente in 


presenza del farmaco incriminalo. I Tannaci che possono 
rendersi causa di un'a. emolitica immune sono, in ordine 
di frequenza: la penicillina, i sulfamidici, il PAS, lo sti- 
bofen, la fenacetina, la chinidina, la chinina, gli antista- 
minici. l'isoniazidc, il piramidone, il dipirone. 

Quest'elenco è destinato inevitabilmente ad ampliarsi in 
futuro; è anzi buona norma sospettare sempre la possibile 
responsabilità di un farmaco quando l'a. emolitica im- 
mune insorga durante la sua somministrazione. Nella mag- 
gior parte dei casi dovuti a farmaci diversi dalla penicil- 
lina l'a. emolitica si é prodotta quando il farmaco veniva 
somministrato di nuovo dopo un pregresso trattamento. 
L'emolisi è in tali circostanze intravascolarc c acutissima; 
è seguita da emoglobinuria e. nel 50% dei casi, dai segni 
di un'insutTicienza renale. Benché la maggior parte di que- 
sti farmaci possa essere capace di provocare trombocito- 
penie e/o leucopenie isolate di tipo immune, non è in 
genere riscontrabile alcuna variazione importante del nu- 
mero delle piastrine c/o dei leucociti nel corso della crisi 
emolitica. 

Le ipcrcmolisi da penicillina insorgono durante il trat- 
tamento con questo antibiotico in dosi massicce (in ge- 
nere almeno 5-10.000.000 al di); non vi è anemizzazione 
acuta nc emolisi intravascolarc. poiché le emazie lese 
vengono distrutte nella milza. Si manifesta invece un'a. 
emolitica progressiva con retìcolocitosi e tutti gli altri 
segni di ipcrcmolisi. 

In queste a. immuni da medicamenti il test dell’anti- 
globulina è positivo quando viene praticato durante la 
crisi emolitica e il farmaco é presente ancora in circolo; 
in assenza del farmaco il tesi dell'antiglobulina è invece 
negativo (cioè l'anticorpo, dimostrabile libero nel siero, 
non attacca il globulo rosso); ma quando non è in causa 
la penicillina, c in genere dimostrabile la presenza del 
complemento a livello degli eritrociti (reazione non-y). 
Nel caso della penicillina l'anticorpo è una IgG, negli 
altri spesso una IgM fissante il complemento. 

Per quanto riguarda la patogenesi dell'emolisi che si 
verifica in queste situazioni, non va dimenticato che il 
medicamento « per sé » non possiede alcuna capacità an- 
tigene se prima non viene copulato come aptene ad una 
macromolecola. Questa macromolecola può essere dispo- 
nibile nel siero (teorìa di Mieschcr-Shulman, 1956, 1963): 
il complesso antigene-anticorpo una volta costituitosi si 
adsorbc quindi sulla superficie critrocitaria ledendo in tal 
modo lu membrana del globulo rosso direttamente o 
anche attraverso il complemento impiegato nella reazione 
immune. Secondo la teoria di Akroyd-Rook (1968) invece 
la capacità antigene del farmaco si realizzerebbe solo dopo 
che esso ha contratto rapporto con l'eritrocita così che 
l'anticorpo prodotto sarebbe diretto contro un antigene 
composito farmaco emazia: gli eritrociti verrebbero così 
ad essere direttamente coinvolti nella reazione immune. 

Anemie emolitiche da causa extracorpuscolare di natura non 
immunologia! 

Vengono qui considerate quelle forme di a. emolitica da 
causa extracorpuscolare alla buse delle quali non è possi- 
bile evidenziare l'esistenza di alcun momento di interesse 
immunologico, almeno con le metodiche di indagine che 
attualmente sono a nostra disposizione. È tuttavia vero- 
simile che per le forme appartenenti all'ultimo paragrafo 
di questo capitolo possa essere operante, come verrà detto, 
un meccanismo anticorpale di significato e consistenza 
non ancora chiariti. Distinguiamo dunque le a. emolitiche 
da causa extracorpuscolare non anticorpale. in rapporto 
alla loro causa efficiente (si tratta infatti sempre di forme 
sintomatiche), come segue: 
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a) da agenti fìsici : 

1) di natura termica; 

2) di natura radiante; 

3) di natura meccanica (cmoglobinuria da marcia; 
a. emolitica microangiopatica; a. emolitica da 
protesi cardiache; altre cause); 

b) da agenti chimici : 

1) veleni vegetali; 

2) veleni animali; 

3) sosta n/e tossiche (anche farmaci); 

4) acqua; 

5) O, (?); 

c) da agenti infettivi: 

1) virus; 

2) batteri; 

3) protozoi; 

d) in corso di affezioni diverse (neoplasie, collagcnosi, re* 
ticolosi, malattie linfe- e mieloproliferative, morbo 
di Hodgkin. epatopatie, nefropatie, tireopatie, tcra- 
tomi ovarici). 

Anemie emolitiche da agenti fisici 

1. Di natura termica. - Un'a. emolitica con emoglobi- 
nemia ed eventuale cmoglobinuria c presente in tutte le 
ustioni di III grado che interessino più di 1/4 della super- 
ficie corporea. L'emolisi è in parte immediata, legata al 
danneggiamento delle emazie presenti nei territori che 
hanno raggiunto temperature sufficientemente elevate, in 
parte si completa dopo 24-4K h per la lisi degli eritrociti 
danneggiati in misura minore e che sono andati incontro 
ad una deformazione sferocitica, ben evidente all'esame 
morfologico del sangue periferico. Va notalo che l'intensa 
disidratazione conscguente all'ustione maschera in genere 
inizialmente la gravità dell'a., a causa della marcata ridu- 
zione della massa piasmatica. La necessità o meno di 
intervenire con trasfusioni di sangue intero può essere 
dedotta dal numero degli sferociti circolanti (Topley e coll., 
1962). rendendosi indispensabile quando la loro percen- 
tuale superi il 15%. Un'analoga deformazione sferocitica 
c lisi eritrocitaria è dimostrabile nei flaconi di sangue ri- 
scaldati in bagni a temperatura eccessiva (50 *C) prima 
dell'infusione. 

2. Di natura radiante. Le emazie sono notevolmente 
resistenti all'emolisi immediata da radiazioni ionizzanti, 
verificandosi questa nel 100% degli eritrociti irradiati in 
vitro solamente per dosi pari ad almeno 800.000 rad 
(Nenci c Gubbiotti, 1963). 

L'emolisi sperimentale in vitro da radiazioni c sempre 
preceduta da un cospicuo rigonfiamento cellulare ed c 
quindi verosimilmente frutto di un effetto osmotico con- 
seguente ad una lesione della membrana eritrocitaria. 
Molto più importante ai fini clinici, nell'ambilo delle dosi 
di energia radiante elargitili in sede terapeutica, è il ri- 
scontro dell'esistenza di un’emolisi tardiva, verosimil- 
mente anch'essa conscguente, come la formazione di de- 
naturati cmoglobinici, allo squilibrio elettrolitico cndocri- 
trocitario (Nenci e coll., 1967); difetti en/imaticoenergetici 
eritrocitari di entità significativa non compaiono infatti 
che per dosi superiori ai 300.000 rad. Questa emolisi, 
dimostrabile in vivo con tecniche di marcatura radioiso- 
topica, di rado si rende clinicamente evidente salvo che 
nel caso deH'irradiazione extracorporea del sangue quale 
viene praticata talvolta per la terapia delle leucemie. 

L'aggiunta di giutatione ridotto è capace di contrastare 
efficacemente l'entità dell'emolisi da radiazioni ionizzanti, 
fino praticamente ad annullarla; c però da attendersi nel 


contempo anche un’inibizione del desiderato effetto te- 
rapeutico. 

3. Di natura meccanica. - Vengono considerate in questo 
paragrafo alcune sindromi emolitiche assai diverse per si- 
gnificato e gravità, ma tutte riconoscenti alla base della 
propria genesi una frammentazione meccanica delle emazie 
variamente indotta. 

a) Emogiobinuria da marcia. L’cmoglobinuria da marcia 
è un raro disordine emolitico ad ctiologia ignota caratte- 
rizzato da cmoglobinemia ed emogiobinuria insorgenti 
dopo la marcia o la corsa. Si tratta quindi di un'affezione 
profondamente diversa daU'emoglobinuria parossistica not- 
turna e da quella a f rigore . 

I ) Filologia. Patogenesi, - La causa dell'emolisi c della con- 
scguente emogiobinuria non è completamente chiarita. In pas- 
sato è stata suggerita l’importanza di anormalità rcnovasco- 
lari, che dovrebbero essere responsabili dell'emolisi. In realtà 
i segni di sofferenza renale che compaiono durante c dopo 
la crisi (proteinuria, cilindrarla, oliguria) sono verosimilmente 
la conseguenza dcH'emoglobinemia. poiché compaiono anche 
nel soggetto normale cui sia stala somministrata emoglobina 
per via endovenosa (Miller e McDonald, 1951). 

L assai probabile che l'emolisi da marcia dipenda dalla lisi 
meccanica delle emazie nella rete xascolarc della pianta del 
piede: l’emogiobinuria interviene infatti solo quando la solle- 
citazione comporla un traumatismo di questa zona. 

I tentativi di produrre rcmoglobinuria dopo esercizi fìsici 
anche intensi espletati in decubito orizzontale sono infatti re- 
golarmente falliti, tanto che a lungo si è creduto che potesse 
rivestire un'importanza determinante l’eventuale atteggiamento 
lordolico della colonna lombare, in analogia a quanto si veri- 
ficherebbe ncU'albuminuria ortostatica. In un caso di Davidson 
(1964) rcmoglobinuria da marcia scompariva allorché il pa- 
ziente calzava scarpe con plantari assai morbidi ed elastici. 
Molto si è discusso sulla genesi del rcmoglobinuria. che spesso 
si accompagna ad assenza di evidente rei icoloci tosi, degli abi- 
tuali segni di ipcrcmolisi c di una riduzione della sopravvi- 
venza eritrocitaria KIMbile. 

La spiegazione consisterebbe nel fatto che anche in condi- 
zioni di base esiste in questi soggetti un'ipcremoiisì di grado 
minimo, ma sufficiente a produrre una saturazione della capa- 
cità piasmatica di legare l’emoglobina (per riduzione della con- 
ccntrazione delle aptoglobine) cosicché si ritiene che sia suffi- 
ciente l'emolisi improvvisa di anche soli 10 mi di eritrociti per 
condizionare un’cmoglobincmia « libera >» c la successiva emo- 
globinuna (Balccr/ak c coll., 1966). 

I.. cmoglobinuria da marcia rappresenterebbe quindi una 
varietà di emolisi da cause meccaniche. 

2) Sintomatologia. - L’affe/ione è assai più frequente 
tra i maschi giovani (17-25 anni) che non in età più avan- 
zata o tra i soggetti di sesso femminile, in chiara rela- 
zione con l'intensità dell'attività fisica prestata. Spesso si 
tratta di atleti (corsa, maratona). 

II sintomo principale, e spesso unico, è costituito dal- 
l'emissione di urine rossastre dopo uno sforzo intenso, 
in genere rappresentato da una marcia o da una corsa; 
raramente si accompagna a dolori addominali, nausea, 
dolori muscolari. 1 segni di un'a. emolitica sono presenti 
solo raramente nei pazienti in cui hanno avuto luogo ripe- 
tuti episodi emolitici. 

3) Prognosi. - La malattia evolve spontaneamente verso 
la guarigione in pochi mesi o al più entro qualche anno. 

4) Terapia. Non necessaria. Con la somministrazione 
di forti dosi di Vii. C (250 mg - I g per os ) è talora pos- 
sibile assistere ad un miglioramento della sintomatologia. 
Quando il soggetto non possa sospendere temporanea- 
mente l'attività producente la crisi, risulta di utilità l’uso 
di plantari di gommapiuma. 

b) A. emolitiche microangiopatichc. - Vengono com- 
prese sotto questa denominazione diverse sindromi emo- 
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litiche nelle quali la lisi eritrocitaria consegue ad altera- 
zioni delia parete vasalc della rete microcircolatoria ematica. 

La natura traumatica dell’emolisi, spesso di tipo intra- 
vascolare, è suggerita dal reperto, caratteristico di queste 
affezioni, di alterazioni morfologiche eritrocitarie consi- 
stenti nella presenza di emazie distorte, frammentate e 
contratte. L’a. emolitica si accompagna in genere a segni 
di sofferenza renale e neurologica, e ad anomalie impor- 
tanti del sistema emostatico. Il diverso prevalere dell'un 
sintomo sull'altro nei singoli casi ha suggerito l'individua- 
zione di diverse sindromi morbose (sindrome urcmicocmo- 
litica, necrosi renale corticale, glomerulonefrite acuta ne- 
crotizzante, porpora trombotica trombocitopcnica, coa- 
gulazione intra vascolare disseminata) il cui centro pato- 
genetico è comunque sempre rappresentato dall'esistenza 
di fenomeni microangiopatici, la cui natura, significato 
e forse anche patogenesi potrebbero essere unitari. 

Dal punto di vista anatomopatologico il quadro varia, 
a seconda della gravità, da quello di una semplice capilla- 
re con ispessimento della membrana basale, ipertrofìa c 
proliferazione delle cellule cndoteliali. a quello di una 
trombosi massiva dei capillari e delle arteriolc; anche a 
livello delle lesioni meno importanti l'esame al micro- 
scopio elettronico (Courtecuisse e coll., 1967) e al'im- 
munofluorcsccnza (Craig c Glitin, 1957) ha permesso di 
evidenziare la presenza di piastrine e fibrina. La microan- 
giopatia c perciò sempre di natura (se non di origine) 
trombotica, e l'emolisi è ad essa secondaria. 

La costanza della compromissione renale è giustifica- 
bile sulla base dell'enorme sviluppo del letto capillare in 
quest'organo: infatti la gravità della malattia è diretta- 
mente proporzionale all'entità dcirintcrcssamcnto renale, 
funzione questa dell'intensità e della diffusione della capii- 
laropatia peraltro estesa a tutto l'organismo c che è quindi 
dimostrabile anche in organi diversi dal rene sia istologi- 
camente che all'esame clinico c alle indagini di labora- 
torio (è evidente soprattutto il danno cerebrale ed epato- 
cellulare). Le ricerche più recenti hanno infine permesso 
di dimostrare in tutti i casi l'esistenza di una coagulopatia 
da consumo (diminuzione dei fattori 1, II, V', delle piastrine 
c comparsa in circolo di prodotti di degradazione del fi- 
brinogeno). 

È quindi assai verosimile che tutte le sindromi sopra 
elencate non riflettano altro che aspetti clinici diversi della 
stessa malattia microangiopatica, determinati dal preva- 
lere di certe manifestazioni sulle altre: in alcuni casi la 
maggiore evidenza del danno renale ha fatto coniare la 
diffusa dizione di « sindrome cmoliticourcmica »> (Gasser 
e coll., 1955) per la già nota sindrome di Moschowitz 
(1925: « An acute fcbrilc plciochromic anemia with hyaline 
thrombosis of thè terminal arteriolcs and capillaries ») 
detta anche « porpora trombotica trombocitopcnica » o 
anche « porpora trombotica tromboemolitica ». 

Ricorderemo qui brevemente, per quanto riguarda l'elio- 
logia, che l'attenzione degli studiosi si è rivolta recente- 
mente alla possibile natura distmmune, in senso iato, della 
malattia, forse da porsi in rapporto con l'esistenza di fe- 
nomeni iperergia di tipo Sanarelli-Schwartzman o con 
la formazione di complessi immunologia solubili per in- 
completa risposta immune dell'organismo nei versi di an- 
tigeni batterici o virali (talora la sindrome si presenta dopo 
vaccinazioni profilattiche) o di altra natura. 

Per quanto riguarda la patogenesi, mentre appare pro- 
vato, anche sperimentalmente, il rapporto che intercorre 
tra la trombosi arteriolocapi Ilare e la frammentazione 
meccanica delle emazie costrette a circolare in vasi dalle 
pareli così alterate, non risulta chiaro quale dei due feno- 
meni (se la capillarite o la coagulazione intravascolare) 


rappresenti il momento primitivo della lesione vascolare; 
infatti se da un lato appare intuitivo che la lesione vasale 
possa produrre un'attivazione del sistema coagulativo c 
quindi la trombosi, è pure stato dimostralo che a sua volta 
la coagulazione intravascolare sperimentale c in grado di 
causare l'ipertrofia c l'ipcrplasia dell'endotelio del glo- 
mcrulo (Vassalli e coll., 1963). La trombosi generalizzata 
è comunque responsabile della sintomatologia presentata, 
costituita dalla variabile comparsa e gravità nei singoli 
casi di un'insufficienza renate (ematuria, cilindruria, pro- 
teinuria. oliguria o anuria, uremia), di un'iperemolisi in- 
teressante anche le emazie trasfuse c causa di a. ta- 
lora intensa (con ùtero, rcticolocitosi ed cmoglobinuria), 
di una diatesi emorragica da piastrinopenia c/o coaguio- 
patia. entrambe da ipcrconsumo. c di segni di sofferenza 
del S.N.C. (paresi e disturbi del sensorio). 

L'importanza della microtrombosi diffusa nel sostenere 
la malattia è sottolineata dal successo che cosi spesso 
viene ottenuto con la terapia eparinica in dosi adeguate. 

c) Anemia emolitica da protesi cardiache. - Descritta 
per la prima volta nel 1954 (Rose c Hufnagel) l'emolisi 
intravascolare conscguente a installazioni di protesi car- 
diache o aortiche si è rivelata complicazione non infre- 
quente di questo intervento chirurgico. La lisi critroci- 
taria è di natura meccanica e si manifesta con a., ernoglo- 
binemia, riduzione della sopravvivenza degli eritrociti c 
comparsa di peculiari alterazioni morfologiche a loro ca- 
rico (frammentazione), rcticolocitosi ed eventualmente 
cmoglobinuria ed cmosidcruria. 

L'iperemolisi complica non solo l'installazione di pro- 
tesi valvolari (tipo Hufnagel. Starr- Ed wa rd s c Gross-Joncs, 
ricoperte sia di teflon che di dacron-silicone), ma anche 
le correzioni dei difetti settati con diaframma di teflon. 
Per la produzione dell’emolisi c in genere necessaria la 
presenza di un difetto emodinamico legato all'intervento 
stesso, costituito per lo più da rigurgiti di sangue intorno 
o attraverso la protesi valvolare; per quanto riguarda le 
piastre di teflon poste a correzione di difetti scttali, si 
sono spesso reperiti zampilli di sangue da rigurgito valvo- 
lare che colpivano il tessuto artificiale c ne impedivano 
l'endotelizzazione. 

Una riduzione della sopravvivenza eritrocitaria dopo in- 
terventi di sostituzione valvolare c assai frequente (64% 
dei casi secondo Grossebrockhoff e Gehrmann, 1967) 
specie in casi di protesi della valvola aortica. Un’ipcre- 
molisi di lieve grado è peraltro presente anche in molti 
valvulopatici non operati (Brodeur c coll., 1965), essendo 
verosimilmente causa di ciò la turbolenza ematica legata 
all'alterata emodinamica conscguente alla patologia val- 
volare. L'a. può essere di tale grado da rendere necessario 
un reintervento esplorativo e correttivo. In molti casi l’en- 
tità dell'emolisi può essere ridotta con il riposo fisico 
(Sears e Crosby, 1965). 

d) Altre cause di anemia emolitica meccanica. - Della 
possibilità che un'iperemolisi complichi il decorso di una 
cardiopatia valvolare o sia dovuta a shunt anomali in 
dipendenza della conscguente turbolenza di flusso, ab- 
biamo appena detto. Va precisato che raramente i segni 
dell'emolisi emergono a livello clinico, anche se ciò è stato 
descritto in qualche caso. 

Altre situazioni che possono complicarsi con una fram- 
mentazione critrocitaria meccanica sono costituite: a) dal- 
l'esecuzione di trasfusioni a pressione positiva con aghi 
di innesto di diametro troppo piccolo; b) dall’uso della 
macchina cuore-polmoni, specie se si tratta del tipo con 
ossigenazione a gorgogliamento; c) talora dall’aspirazione 
con riutilizzazione del sangue del campo operatorio in 
corso dì interventi di eardioangiochirurgia. 
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Anemie emolitiche da agenti chimici 

1. Veleni vegetali. - I semi del Riclnux commnnis, pianta 
largamente coltivata in diverse regioni d'Italia per l'estra- 
zione dell'olio di ricino, contengono una tossialbumina, la 
ricino, dotata di un potente clTctto critroagglutinantc cd 
cmolizzante. Si calcola che nell'adulto sia sufficiente l'in- 
gestione di 3-5 semi (di l solo seme nel bambino) per pro- 
vocare la morte con un quadro anemico-itterico-collas- 
salc. 

Effetto simile a quello della ricina. ma molto meno 
intenso, possiedono la cretina (dai semi di Croton tilium) 
c l'abrina (dai semi dcU\4òr<«r precatorius). 

In alcuni funghi ( Amanita phalloides , A. verna, A. ci- 
trina) l è contenuta la fallina. una tossialbumina emolitica. 
Questa però, come l'emolisina (ac. elvellico) presente in 
specie nei generi Hel velia e Morchella , è termolabile c 
perciò viene distrutta dalla cottura. 

La tossina che è causa dei gravissimi avvelenamenti da 
parte delle amanite è invece ramanitotossina, termostabile 
e fortemente epatotossica. Non vengono considerati qui 
gli effetti emolitici di alcuni vegetali alimentari (fave, pi- 
selli, etc.) per la cui comparsa è necessaria la preesistenza 
di un particolare difetto enzimatico critrocitario, su base 
costituzionale (v. sopra anemie emolitiche cnzimopeniche). 

2. Veleni animali. - 1 veleni dei serpenti sono tossialbu- 
mine, formate da principi ad azione diversa, ì quali, 
oltre a possedere effetti sul S.N.C. e sul meccanismo coa- 
gulativo, sono dolali di azione emolitica. 

Il principio emolitico c costituito da un enzima, la Ic- 
citinasi, che aggredisce la lecitina della membrana eritro- 
citaria convertendola in lisolecitina. 

Non c escluso che l'emolisi dovuta al morso di certi 
serpenti, quali la Vipera russellii e il Bothrops forar oca, 
sia in parte legata alla coagulazione intravascolarc disse- 
minata prodotta daU'elTetlo procoagulante del veleno di 
questi rettili. 

In Italia si trovano solo specie del genere Vipera (Vipera 
aspis , V. ber ivi. V. amntodvtes . V. arsimi) il cui morso è 
letale nel 10-15% dei casi. 

Veleni emolitici sono elaborati anche da alcuni ragni 
tropicali c, in minor misura, anche da vespe e api. 

3. Sostanze tossiche ( anche farmaci). - Vengono qui 
considerati solo quei composti la cui capacità emolitica c 
solamente effetto di un potenziale lesivo intrinseco, indi- 
pendente dal terreno sul quale esso opera. L'emolisi pro- 
vocata da queste sostanze si può perciò presentare in 
ogni individuo, purché la quantità di esse che viene as- 
sunta sia adeguata. Rimane esclusa da questo capitolo 
la trattazione degli effetti emolitici prodotti da composti 
chimici con la mediazione di un meccanismo immunodi- 
pcndente (v. sopra). 

Sostanze capaci di provocare un'emolisi secondo le mo- 
dalità descritte sono le seguenti: benzolo, toluolo , trinitro- 
toluolo, nitrotolnolo. nitrobenzolo , dinilrobenzolo, fenacetina, 
fenilìdrazina, acetanilide , anilina, idrogeno arsenicale, piom- 
bo, rame, argento colloidale. 

Benzolo, toluolo e trinitrotoluolo producono sia un’ipc* 
rcmolisi che un'inibizione midollare (v. mielopatie invoi.u- 
tive), tanto è vero che al loro allontanamento consegue 
un aumento della reticolocitosi preesistente, per sblocco 
midollare. Il toluolo, il trinitrotoluolo, i mtrobcnzoli e 
Tartina (idrogeno arsenicale) sono anche in grado di pro- 
durre mctemoglobinemia. L'attività emolitica della fenil- 
idrazina è stata sfruttata nella terapia delle policitcmic. 

La natura del meccanismo attraverso il quale queste 
sostanze portano all'emolisi non è ancora chiarita. Pos- 
siedono tutte un effetto ossidante e melemoglobiniz- 
zantc, ma non è sicuro se la formazione di mctcmoglo- 


bina costituisca una lappa preliminare necessaria per 
l'emolisi. 

Mentre l'intossicazione cronica da piombo (saturnismo) 
dà origine ad un'a. sideroacrcstica (v. sopra), il raro 
avvelenamento acuto è causa di un'a. emolitica che rag- 
giunge la propria acme dopo alcune settimane. Il quadro 
morfologico c dominato dall'aspetto raggrinzito delle ema- 
zie, dalla presenza di un'intensa punteggiatura basoffia, 
di corpi di Jolly c di anelli di Cabot c talora dalla pre- 
senza in circolo di eritroblasti. 

Il test di Coombs può risultare talvolta spuriamente po- 
sitivo a causa della presenza in circolo di cellule relativa- 
mente poco mature c ricche di iransferrina adesa alla 
superfìcie. 

Per quanto riguarda Tcmolisi da rame, questa assume 
un'importanza particolare nella malattia di Wilson (de- 
generazione epatolenticolare), ove la liberazione improv- 
visa in circolo del rame accumulato nel fegato sarebbe 
causa di crisi emolitiche di entità talora assai pronunciata 
(in un paziente di Mclntry, 1967, la sopravvivenza cri- 
trocitaria media non superava i 4 giorni). 

4. Acqua. - L'ingresso in circolo di acqua distillata c 
causa di emolisi se la quantità eccede i 300 mi in un tempo 
di infusione inferiore alle 4 h. Intense cmoglobincmia ed 
emoglobinuria sono state più volle osservate sia nel corso 
di interventi di resezione prostatica transurcterale (e in 
tal caso ricondotte all'ingresso in circolo dell'acqua di 
irrigazione del campo operatorio), sia in soggetti soprav- 
vissuti ad un annegamento in acqua dolce (Rath c coll., 
1953). 

5. Iperossia. Mcngcl c coll. (1965) hanno descritto 
un’ipcremolisi provocata dall'uso di ossigenatori a pres- 
sione c riferita alla conscguente iperossia. 

Anemie emolitiche da agenti infettivi 

A. emolitiche possono conseguire all'infezione da parte 

di virus, batteri e protozoi. 

1. Virus. - In genere le infezioni virali producono Tcmo- 
lisi attraverso un meccanismo anticorpale, come già de- 
scritto; ma talora si accompagnano ad a. emolitiche sin- 
tomatiche senza che sia possibile dimostrare la presenza 
di anticorpi. In queste ultime circostanze è possibile che la 
negatività delle ricerche immunologiche sia legata alla tar- 
dività della loro esecuzione, data la transitorietà del movi- 
mento anticorpale. È tuttavia verosimile che il mecca- 
nismo dell'emolisi sia veramente di natura non immuno- 
logica in quelle rare forme di a. emolitica che si presen- 
tano nella fase acuta dell'infezione (le forme immuni 
compaiono invece durante la convalescenza dall’infezione 
causale). 

2. Butteri. - Assai raramente le infezioni batteriche sono 
in grado di scatenare un'iperemolisi di natura non anti- 
corpalc. Si tratta in genere di sepsi gravi da closlridi e 
cocchi, ma sono noti anche casi in connessione con in- 
fezioni da salmonclla c vibrione colerico. Clostridium 
welchii agirebbe producendo una lecitinasi (v. sopra: ve- 
leni animali). 

Una grave forma di a. emolitica batterica è quella con- 
seguente all'infezione da microrganismi della specie Bar- 
tonella, un tempo considerati di natura protozoaria. La ma- 
lattia, trasmessa attraverso la puntura di un flebotomo, 
c denominata anche febbre di Oroya cd c limitata a zone 
del Perù, Ecuador e Colombia. Bartonella . causa anche 
di a. emolitica negli animali (ratti, specie se splenecto- 
mi/zati), si localizza sulla membrana erìtrocitaria dan- 
neggiandola. 

3. Protozoi. - Per quanto sia stata descritta un'a. emo- 
litica da infestazione da Toxoplasma gondii , aH’ortginc di 
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un'ipcremolisi di natura protozoaria sta praticamente 
sempre ia malaria. La lisi eritrocitaria è in queste condi- 
zioni legata allo sviluppo intraglobulare del parassita e 
potrebbe quindi essere considerata una forma da classi- 
ficarsi tra le a. emolitiche da difetto intracorpuscolare, se 
non si tenesse conto dell’ovvia origine esogena del pla- 
smodio. L'emolisi si presenta acutamente in occasione di 
ogni accesso febbrile, il quale è appunto dovuto al libe- 
rarsi in circolo, per lisi eritrocitaria, dei parassiti che hanno 
terminato la fase intraglobulare del proprio ciclo vitale. 

Particolarmente grave è la crisi emolitica che compare 
nel corso della febbre ittcrocmoglobinurica (o black water 
fever), forma particolare di terzana maligna, presentantesi 
a carico di europei soggiornanti in zone tropicali. È stata 
ipotizzata la natura immunologia di questa sindrome, 
forse conseguente ad una irregolare terapia chininica della 
malaria stessa, ma non esistono prove convincenti in 
proposito. L’a. può essere gravissima e l’emoglobinuria 
imponente e causa di gravi complicazioni nefrotubulari; 
esiste spesso mctcmalbumincmia. V, anche: malaria. 

Att ernie emolitiche in corso di affezioni diverse 
Un’iperemolisi può complicare un vasto numero di ma- 
lattie senza che siano evidenti movimenti autoimmuni di 
sorta, pur essendo spesso chiamate in causa affezioni 
che più frequentemente agiscono con un meccanismo di 
tipo immunologia) (leucemia linfatica cronica, morbo di 
Hodgkin. collagcnosi, rcticolosì, epatopatie, tireopatic), ma 
potendo essere coinvolta una vasta congerie di altre ma- 
lattie. in specie di natura tumorale, c in particolare i te- 
ratomi ovarici. 

La natura immunologie» delle forme qui considerate viene 
in genere esclusa sulla base della negatività del test di Coombs 
diretto. Questa indagine soffre, come s'c detto, di non rare 
pseudopositività, c nulla vieta di pensare che alcuni anticorpi 
non siano dimostrabili con te metodiche oggi disponibili. 
Evans e Weiser (1957) hanno dimostrato in un loro paziente 
la posilivi/zazione del test dì Coombs quando il siero antiglo- 
buline, anziché essere prodotta cimentando il coniglio con siero 
umano standard, veniva preparato immunizzando l’animale 
con il siero del paziente stesso. Si può dunque suppone che 
in particolari condizioni morbose gli auloanticorpi prodotti 
possiedano determinanti antigenici diversi da quelli presenti 
nel siero normale o in esso assai scarsamente rappresentati. 

Il nesso di causalità intercorrente tra l'affezione rite- 
nuta primitiva e l’a. emolitica è confermato dalla guari- 
gione della seconda in conseguenza della correzione della 
prima. L’ipcrcmolisi è in questi casi quasi sempre cosi 
discreta da poter essere dimostrala solo ricorrendo alla 
determinazione della sopravvivenza eritrocitaria, ma ta- 
lora può assurgere al ruolo di sintomo principale o addi- 
rittura esclusivo. 

Rammentiamo che tutte le affezioni qui considerate pos- 
sono produrre un’a. con meccanismo diverso da quello 
emolitico, per micloftisi metastatica, ipcrsplcnismo, ipocri- 
tropoietinemia, sideroacrcstia, sideropenia e infine per di- 
fetto di vitamine ematopoietiche per ipcrconsumo o di- 
fettoso assorbimento. La terapia deve rivolgersi alla cura 
della causa primitiva, e. qualora questa non possa essere 
radicale, alla somministrazione di steroidi antireattivi c/o 
alla splenectomia. Quest’ultima verrà decisa sulla base 
dei conteggi di attività di superfìcie splenocpatica dopo 
marcatura eritrocitaria con M Cr. 

Sebbene non sia affezione frequente c sia in genere as- 
sociata ad un movimento immunologia», l'eventuale pre- 
senza di un teratoma ovarico dovrà essere ricercata in tutte 
le donne portatrici di un’a. emolitica a genesi non chiara. 

Per quanto riguarda la componente emolitica che sembra 


essere presente nelle a. di origine renale (prescindendo dalle 
forme di nefropatia ipcracuta con sindrome uremicoemo- 
litica, della quale ci siamo occupati sopra), v. sotto: 
anemie ipoplastiche. 

ANEMIE NORMOCROMICHE IPORIGENERATIVE 
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FORME IPERSIDEREMICHE (ANEMIE IPOPLA- 

ST1CHE) 

Cadono in questo gruppo di a. tutte le forme anemiche 
patogcneticamente correlate all'esistenza di un'ipoplasia 
midollare eritroblastica. Le manifestazioni di più facile 
apprezzamento di questa eritroblastopenia midollare sono 
l'abituale reticolocitopenia e l’ipersideremia da diminuita 
utilizzazione del ferro disponibile. Del tutto variabile c in- 
vece, a seconda dell'ecologia della malattia operante nei 
singoli casi, la morfologia midollare. L'ipoplasia della serie 
cellulare eritroblastica può infatti decorrere isolala, op- 
pure la stessa noxa lesiva può produrre concomitanti al- 
terazioni di altri stipiti cellulari midollari, o infine la 
matrice midollare in tota può apparire pressoché assente 
o risultare fortemente ridotta per l'occupazione della ca- 
vità midollare da parte di tessuti estranei o per la prolife- 
razione di altre componenti dell'osso medesimo. 

Occorre dunque distinguere le eritroblaslopcnic isolate 
da quelle che invece rappresentano solo un aspetto di un 
più esteso danno midollare, quale è dato osservare nel 
corso delle mielopatie involutive e delle mieloftisi. In questa 
sede verranno trattate dunque in esteso solamente le cri- 
troblastopcnic, mentre saranno fatti solo pochi accenni 
per quanto riguarda le mielopatie involutive (si vedano per 
esse la relativa voce c quella inerente alla mielofìbrosi 
[v. MiF-t.oFiBRosi e osTF.OMiFLoscLEROSiJ in altro volume 
di questa enciclopedia). 

Il termine « micloftisi » viene oggi comunemente riservato, 
unitamente ai sinonimi •< a. lcucocritroblasiiche » c « Icucocri- 
troblastosi » ad una congerie di situazioni morbose producami 
l'occupazione dello spazio midollare abitualmente sede dì mi- 
dollo emopoietico (tig. 53), c quindi la perdita del diritto di do- 
micilio di quest'ultimo e la sua distruzione (c cioè in definitiva 
la comparsa di una mielopatia involutiva). La micloftisi non 
costituisce dunque una malattia nosograficamente distinta, ma 
rappresenta un sintomo di una vasta serie di affezioni (v. 
tab. XX) palcsantcsi in periferia con i caratteri di una (tar- 
diva) pancmocitopcnia. di una (più precoce) comparsa nel cir- 
colo di precursori immaturi della serie granuloblastica ed eri- 
troblastica, in conseguenza delle alterazioni dei normali processi 
di selezione cellulare che presiedono all'immissione in cìrcolo 
delle sole cellule mature. 
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Non di rado la kucocritroblasiosi costituisce il primo sin* 
tomo obicttivo della malattia fondamentale, la cui presenta 
andrà ricercata con indagini appropriate alle singole circostanze 
(Rx segmenti ossei, puntura hìoptica del midollo - ove pos- 
sono essere dimostrabili anche eventuali cellule metastatiche 
elettroforesi delle proteine piasmatiche e ricerche del corpo di 
Bcncc Jones urinario, esplorazione rettale, eie.). 

La leueoe ritroblastosi non rappresenta dunque un’afTczione 
unitaria ma deve essere considerata una sindrome esprimente 
un particolare aspetto di differenti mielopatie involutive. 

Il comportamento dei reticolocili nelle sindromi leucocritro- 
blastichc e incostante. Alla riduzione del loro numero fanno ta- 
lora fronte aumenti di entità assai variabile da giorno a giorno, 
ad espressione dell'irritazione midollare e della compressione 
alla quale sono sottoposte le cellule emopoietiche da parte del 

TAB. XX. CAUSE DI MIELOFTI5I 
(LEUCOF.RITROBLASTOS!) 


1) Disseminazione metastatica ossea di carcinomi di 

a) mammella 

b) prostata 
e) polmone 

d) tiroide 

e) surrcni 

2) Leucemia, eritremia, micloma multiplo, reticolo*! 

3) Xantomatosi primitive 

a) malattia di Cìaucher 

b> » di Nicmann Pick 

cX » di Hand-Schùlter-Christian 

4) Tubercolosi disseminata 

5) Osieopelrosi (malattia di Albers-Schònbcrg). osteomido- 
sclerosi, mielofibrosi e altre mielopatie involutive (soprattutto 
quelle conscguenti all'effetto di agenti radianti o di alcuni 
tossici: benzolo, tctracloruro di carbonio, fluoro e fosforo) 


tessuto estraneo proliferante. In queste situazioni la reticolo* 
citosi periferica coesiste dunque in singolare associazione con 
una riduzione della velocità eritrocitoformatnce. 

Si ritiene opportuno precisare qui che non e sufficiente 
l'osservazione di una panemocitopenia periferica per la 
dimostrazione dell'esistenza di una miclopatia involutiva, 
poiché una riduzione globale del numero circolante degli 
elementi di origine midollare può essere presente. anche 
in alcune delle forme anemiche non trattate in questo capi- 
tolo, quali La. immunoemoliiica, l’a. emolitica congenita 
non sferocitica da difetto di glutationrcduttasi. le a. mc- 
galoblastiche e le situazioni ipersplcniche (v. i rispettivi 
capitoli). 

Diverso é il caso del l'emoglobin uria parossistica not- 
turna (v.) la cui evoluzione naturale é tesa verso la pan- 
miclopatia involutiva. 

Non vengono trattate in questa sede le a. congenite 
diseri tropoie fiche, rare forme di anomala eritropoiesi di 
recente isolate (Crookstone e coll., 1966; Wcndt e Heimpel. 
1967, 1968), poiché, pur costituendo forme eminentemente 
iporigcncrative per la presenza di un elevatissimo grado 
di eritropoiesi inefficace, non rappresentano assolutamente 
situazioni ipoplastichc poiché il quadro midollare, lungi 
dal dimostrare una riduzione della matrice critroblastica, 
si distingue per un'enorme proliferazione di precursori 
critroidi presentanti caratteristiche anomalie morfologiche. 
Per notizie dettagliate circa queste rarissime a., v. eri- 
tropoiesi INEFFICACE. 

L'osleopetrosi (o malattia di Albcrs-Schònbcrg). per 
quanto possa manifestarsi in un periodo iniziale della 
propria evoluzione principalmente con un’a. senza forti 
deviazioni dalla norma del numero dei granulciciti e delle 


piastrine circolanti, rimane pur sempre una forma di 
panmiclopatia di tipo mieloftisico e pertanto fra queste 
viene trattata; le stesse considerazioni salgono per l‘a. di 
Panconi che, ad onta della propria denominazione, è in 
realtà una pamnielocitopcnia (v. mielopatie involutive). 

Si ritiene opportuno precisare che con la dizione a. apla- 
stica gli AA. di lingua inglese c molti AA. di lingua tedesca 
intendono tutte quelle forme di panemocitopenia mielogena 
che noi preferiamo invece denominare, per consuetudine e 
per maggiore razionalità di terminologia, miclopatia globale 
aplastica. 

Le eritroblaslopenie isolate, rare forme di ipoplasia mi- 
dollare selettiva, sono state descritte dai diversi AA. con 
svariate denominazioni; i più frequenti sinonimi usati 
sono: a. aplastica isolata; eritroblastoftisi ; pure red ceti 
anemia ; ipoplasia cronica critrocitaria; endogenesi im- 
perfetta (per le forme congenite), etc. 

L'eritroblastopenia isolata può essere definita come 
un'affezione caratterizzata da assenza di attività critro- 
poietica midollare, a. spesso grave, reticolocitopenia e 
normale produzione di leucociti c piastrine in mancanza 
di focolai di eritropoiesi extramidollare (Seaman e Kohlcr, 
1953). 

L ctiopatogcncsi c il quadro clinico stesso presentano 
una discreta variabilità, potendosi distinguere forme acute 
e forme croniche , forme congenite c familiari da altre acqui- 
site, forme idiopatiche da forme secondarie (tab. XXI). 

Il meccanismo patogcnctico centrale può comunque es- 
sere ricondotto sempre ad uno o entrambi dei termini della 
seguente alternativa: poiché l'agente lesivo possa esplicare 
la sua azione è necessario che esso si rivolga direttamente 
contro le cellule ad evoluzione critroblastica oppure pro- 
vochi ('ipoplasia indirettamente agendo sull'eritropoietina, 
inibendone la sintesi o la secrezione o l'utilizzazione. 

Eritroblastopenie acute 

Crisi aplasticoemolitiche 

In numerosi casi di a. emolitica autoimmunc è stata de- 
scritta la comparsa di un’critroblastopcnia c rcticolocito- 
penia, come se l'anticorpo fosse in grado di attaccare non 
solo gli eritrociti maturi, ma anche gli stessi eritroblasti 
(cfr. hihl. in Dameshek e coll., 1967). Delle crisi iporige- 
ncrativc quale causa di deglobulizzazione acuta nelle a. 
emolitiche costituzionali (sfcrocitosi ereditaria, cmoglobi- 
nopatie, a. emolitiche non sferocitiche) si è detto a pro- 
posito di queste ultime; va qui precisato che, a parte la 
possibilità che la riduzione del gettito midollare critroci- 
tario sia la conseguenza di una sovrapposta deficienza di 
folato, in alcuni casi é stata documentata alla loro base 
l'esistenza di una vera e propria eritroblastopenia acuta 
transitoria simile a quella cosi frequente nel kwashiorkor. 

Al contrario di quanto si verifica nelle forme acute che 
insorgono in soggetti nei quali la vita eritrocitaria media 
é normale c nei quali l’a. da arresto dell'eritropoiesi si in- 
staura lentamente, le crisi aplasiiche che si presentano in 
corso di a. emolitiche producono un drammatico peggiora- 
mento delle condizioni cmatologichc del paziente, che ta- 
lora può essere mantenuto in vita solamente con un'ade- 
guata terapia trasfusionale in attesa della ripresa critro- 
poietica che può lardare anche di diverse settimane. 

Eritroblastopenia acuta infantile 

Arresti transitori dell'eritropoiesi possono verificarsi in 
assenza dì cause note (tossici, a. emolitiche, stati carcn- 
ziali, etc.) e instaurarsi con carattere di acuzie. Va qui 
precisato che il termine « acuzie » concerne la repentinità 
con la quale si giunge ad un blocco completo della ripro-‘ 
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du/ionc eritroblastica c non i caratteri di insorgenza dell 'a., 
la quale, in assenza di una concomitante ipcrcmolisi, 
data la lunga vita media eritrocitaria. si instaura gradual- 
mente e progressivamente (la produzione giornaliera di 
nuovi eritrociti assomma in condizioni di norma all*! % ca. 
della massa globulare totale circolante). L'arresto im- 
provviso del l'eritropoiesi è tradito infatti, all'inizio, solo 
dalla scomparsa quasi assoluta di reticolociti circolanti c 
dalla marcatissima riduzione o addirittura scomparsa to- 
tale delle cellule della linea eritroblastica. evidenziabile tìn 
dalle prime biopsie midollari. In una parte dei pazienti 
c dato di osservare la presenza di cellule ipcrdiploidi e 
spesso fortemente poliploidi classicamente ritenute costi- 
tuite da giganteschi proeritroblasti anomali, identificate 
invece da Chanarin e coll. (1964) come precursori mega- 

TAB. XXI. ANEMIE IPOPLASTICHE 


Acute 


A) Anemie 
ipoplastiche 
da eritrcv- 
blastopenia 
isolata 


Croniche 


Primitive 

\ 

I 

Secondarie 


Crisi aplasticocmolitichc 
I ntroblastopenia acuta 
infantile e forme assimi- 
labili dell'adulto 

Carcnziali (kwashiorkor) 
I>a insufficienza renale 
acuta 
Da tossici 


Primitive 


! 

Secondarie 


Costitu- 

zionali 


Acquisite 


Anemia con- 
genita ipopla- 
\ stica (tipo 
' Blackfan-Dia- 
i mond; tipo 
I Benjamin; ti- 
po Kaznel- 
son-Baar) 

/ Eritroblasto- 
| poni» isolata 
1 idiopatica del- 
[ l'adulto 


Insufficienza renale cro- 
nica 

^ Stati prclcuccmici 
’ Da tossici 
f Con timonia 
' Con carcinomi 
Anemie endocrine 


B) Anemie ipoplastichc in corso di mielopatie glohali involutive 
(acutc-croniche; acquisitc-creditarie; primitive-vecondarie) 


cariocitici. L'ipoplasia midollare interessa selettivamente 
la serie eritroblastica, mantenendosi le altre lince cellu- 
lari emopoietiche assolutamente indifferenti al processo 
morboso. L’ctiologia c ignota; c peraltro verosimile che 
feritroblastopcnia acuta cosiddetta « idiopatica » sia una 
sindrome ctiopatogcncticamente assai disomogenea, piut- 
tosto che una malattia propriamente intesa. In qualche 
caso non riesce agevole valuiarc l'importanza patogcnctica 
delfevcntuaic assunzione di farmaci o tossici, poiché fre- 
quentemente feritroblastopcnia si presenta in seguito ad 
un'infezione virale delle prime vie respiratorie che spesso 
ha richiesto un trattamento farmacologico. La frequenza 
con cui feritroblastopcnia si associa a episodi flogistici 
delle vie aeree c la predilezione per i soggetti in età infamile 
suggeriscono un accostamento con le trombocitopenie 
acute idiopatiche e la possibile responsabilità di un mec- 
canismo palogcnctico di natura « allergica » in senso lato 


(non di rado si associa a manifestazioni eczematose, bron- 
chite asmatica, porpora anafilattoide, ipersensibilità me- 
dicamentosa. ctc. ). Per quanto l'età colpita sia di regola 
quella infantile (Lovric, 1970, ha potuto osservare un caso 
di critroblastopcnia postvirale in un lattante di 10 giorni), 
sono stati descritti episodi eritroblastopenici acuti del 
tutto sovrapponibili (compresa la prcgrcssionc di un'in- 
fezione respiratoria) in adulti. 

La prognosi è generalmente fausta, per la transitorietà 
dell'affezione, perche feritroblastopcnia cede di regola 
spontaneamente o dopo un breve trattamento con ste- 
roidi antireattivi. 

Erifrohlastopenia comiziale 

Si verifica essenzialmente nei bambini affetti da kwa- 
shiorkor (v.; v. anche sopra: anemie da carenza pluri/at fo- 
nale), nei quali, a distanza di alcuni giorni dall'inizio 
del trattamento dietetico, è spesso possibile osservare un 
doppio picco di reticolocitosi in cui si inserisce una fase 
di marcata rcticolocitopcnia o addirittura di scomparsa 
dei reticolociti dal circolo. In questa fase il midollo osseo 
presenta un’evidente ipoplasia eritroblastica, generalmente 
transitoria, ma che può perdurare tanto da rendere indi- 
spensabile il ricorso alla terapia trasfusionale. 

Finch (1968) ritiene che la diminuzione dell’increzione 
del feri tropoict ina. vista, almeno in parte, come fenomeno 
di adattamento fisiologico alla malnutrizione proteica (è 
noto che nei ratti protcocarenti si produce un arresto della 
produzione eritropoietinica). debba essere considerata 
la causa centrale dell’a. da kwashiorkor; si può dunque 
pensare che la rialimcntazionc produca un'iperstimolazionc 
di una linea eritroblastica a lungo sopita funzionalmente, 
c quindi il suo transitorio esaurimento. 

Per quanto la carenza sperimentalmente indotta di ribo- 
fluvina possa provocare un'a. eritroblastopenica (Alfrey 
c Lane. 1970) c sia stato affermato che la somministra- 
zione di questa vitamina possa produrre una più rapida 
risoluzione delferitroblastopenia acuta da rialimentazione 
nel kwashiorkor, c lungi dall'essere provato che questa 
riconosca nella carenza di riboflavina la propria genesi. 

V. anche sotto: anemia da carenza proteica pura. 

Eritroblastopenia da insufficienza renale acuta 
L'ipoplasia eritroblastica può talora contribuire, associata 
all'emodiluizione c all'eventuale perdita di sangue per ema- 
turia, alla genesi del fa. che accompagna l'insufficienza 
renale acuta. L'critroblastopcniasi manifesta evidente verso 
il 5" giorno di malattia e si risolve con la guarigione. 

[.'enologia di questa ipoplasia non si discosta verosi- 
milmente da quella operante nelle insufficienze renali cro- 
niche (v. sotto: anemie renali), mentre invece entrambe 
debbono essere mantenute distinte dalle forme anemiche 
delle sindromi urcmicocmolitiche (v. sopra: anemie emo- 
litiche microangiopa lidie, col. 2010). 

Anemie entroblastopeniche acute e croniche a enologia tos- 
sica 

Un'ctiologia tossica è stata talora sospettata come causa 
di un'critroblastopcnia acuta o cronica isolata. Sono stati 
di volta in volta incriminati farmaci (sulfamidici, barbi- 
turici, aminopirina, clorpromazina. tubercolostatici, ben- 
zodiazepina, cloramfcnicolo, ctc.) o altri principi chimici 
(insetticidi, benzolo, metalli pesanti, etc.) molti dei quali 
sono a ragione frequentemente chiamati in causa in veste 
di agenti responsabili dell'insorgenza di mielopatie invo- 
lutive (v.) globali. L'esistenza di un rapporto certo di tipo 
causale tra feritroblastopcnia isolata c l'esposizione al 
tossico è però spesso difficilmente dimostrabile. 
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Le stesse considerazioni valgono per le critroblastopcnie 
acute insorgenti in corso di ufFezioni le più disparate (car- 
cinomi, coliti ulcerose, sepsi, ctc.) nelle quali peraltro non 
può essere esclusa a priori un'induzione di natura me- 
dicamentosa. 

Eritroblastopenic croniche 

Eritroblastopenia isolala costituzionale { anemia congenita 
ipoplastica ; eritrogenesi imperfetta) 

Queste rare forme di eritroblastopenia isolata si manife- 
stano in genere nel lattante, quasi sempre entro il 1* anno 
di vita, ma talora già alla nascita, e presentano un de- 
corso eminentemente cronico, spesso favorevolmente in- 
fluenzato dalla terapia corticosteroidea che appare tanto 
più efficace quanto più precocemente viene instaurala 
(Alien e Diamond. 1961). In alcuni casi si verificano anche 
remissioni spontanee, osservate persino a distanza di 13 
anni dall'inizio della malattia (Diamond c coll., 1961): è 
però possibile che almeno una parie dei pazienti guariti 
fossero atTetti da una forma di eritroblastopenia acquisita 
acuta c transitoria. 

La congenicità del difetto, la cui natura non è peraltro 
nota, è sottolineata dall'occasionale dimostrazione di una 
familiarità del l'affezione. 

Vengono classicamente distinte diverse forme (Gasser, 
I960), la cui reciproca autonomia nell'ambito della cate- 
goria è discutibile: 

a) aplasia critroblastica. tipo Kaznclson-Baar (assenza 
di eritroblasti c di reticolociti); 

b) ipoplusiu critroblastica, tipo Joscphs-Diamond-Black- 
fan (forte riduzione del numero di eritroblasti c di rctico- 
lociti); 

c) ipoplasia critroblastica, tipo Benjamin (concomitanza 
di malformazioni di altri organi o apparati). 

Assai incerte sono l'identità nosografica c la legittimità 
dcH'appartcncnza a questa categoria di a. della cosiddetta 
a. pseudoipoplastica (tipo Lelong-Cathie) che sarebbe ca- 
ratterizzata da reticolocitopcnia c da normalità o aumento 
della componente critroblastica midollare. 

L'a. può raggiungere gradi estremi (fino a 500.000 eri- 
trociti/mm 3 ) ed essere nondimeno straordinariamente ben 
tollerata dai bambini affetti. In alcuni casi si verifica un 
ritardo dello sviluppo psicosomatico. La terapia delle cri- 
troblaslopcnic costituzionali è la stessa delle forme idio- 
patiche acquisite. Nei soggetti che necessitino di fre- 
quenti trasfusioni è indispensabile ovviare all'inevitabile 
ipersiderosi ricorrendo alla somministrazione di desfer- 
rioxamina (un chelantc del ferro che ne permette l'elimi- 
nazione urinaria c cosi la riduzione del sovraccarico 
marziale). 

Eritroblastopenia isolata idiopatica deiradnlto 
Dopo la prima comunicazione di Kaznclson (1922) sono 
stati raccolti circa 200 casi di eritroblastopenia isolata del- 
l'adulto. In circa il 50% dei casi descritti era presente un 
timoma. più raramente una neoplasia di altro genere ov- 
vero un momento tossico verosimilmente interessato pa- 
togene! icamente alla produzione dell'a.; nel rimanente 50% 
dei casi l’eritroblastopcnia appariva non collegabile ad 
alcun momento causale, tanto da poter essere considerata 
« idiopatica ». 

È probabile che l’critroblastopcnia idiopatica isolata 
non costituisca un'entità morbosa unica, ma piuttosto 
una sindrome a diversa c tuttora ignota ctiologia. 

Purtuttavia nell’ambito di questa sindrome deve essere 
presente un elemento comune, sia pur di solo valore con- 
causale. data la notevole omogeneità delle caratteristiche 
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dei soggetti colpiti, che sono per il 70% di sesso maschile 
e in età in genere compresa tra il 50° e il 70® anno. 

Si tende oggi a dare un'importanza sempre maggiore 
ad un meccanismo patogenetico di tipo immune, la cui 
responsabilità è suggerita dalla constatazione di una fre- 
quente risposta favorevole alla terapia antircattiva e im- 
munodepressi va, dell'alta frequenza di un’associazione con 
un timoma, e della recente dimostrazione di anticorpi 
rivolti contro i nuclei eritroblastici in due pazienti de- 
scritti da Kranz c Kao (1969). 

Un’erilroblastopenia isolata può infatti essere prodotta 
da agenti attivi o contro gli eritroblasti o contro l'eritro- 
poietina cd è verosimile che in entrambe le possibilità 
si tratti spesso di autoanticorpi (Dameshek e coll., 1967). 
Non si può peraltro escludere che in qualche caso inter- 
venga una mutazione a livello di una cellula staminale pro- 
ducente l'insorgenza di un clone anormale che si sostituisca 
alla normale popolazione cellulare e che sia incapace di 
evolvere in senso eritroblastoformatore: in un caso di 
eritroblastopenia isolata Fitzgcrald c Hamcr (1971) hanno 
dimostralo un'anomalia nucleare consistente nella dele- 
zione del braccio lungo di un cromosoma del gruppo B 
(Bq-). 

L’a. si stabilisce lentamente e progredisce spesso fino 
a gradi tali da rendere indispensabile una regolare pratica 
trasfusionale per mantenere la crasi ematica a livelli re- 
lativamente soddisfacenti. Sono naturalmente presenti tutti 
i segni usuali delle forme ipoplastiche, quali la rcticolo- 
citopenia, l’ipersideremia, la rallentata clcarance del ferro 
piasmatico, la ridotta escrezione dei cataboliti dell’emo- 
globina. La serie bianca e quella piastrinica appaiono 
assolutamente indenni (salvo una modesta incostante eosi- 
nofilia) all'esame sia del sangue periferico che degli strisci 
midollari, che lasciano riconoscere un'ingravescente isolata 
aplasia della linea critroblastica, c spesso un aumento 
della quota linforcticolare. 

Gli eritroblasti residui non mostrano in genere evidenti 
anomalie morfologiche. 

La sopravvivenza del paziente può essere stimata, al- 
l'atto della diagnosi, in molli anni, fatta salva la favore- 
vole - ma purtroppo infrequente - evenienza di remissioni 
complete c definitive della malattia. 

La terapia si basa essenzialmente su di un trattamento 
combinato di steroidi antireattivi e anabolizzanti e sulle 
cmotrasfusioni. 

Quando la richiesta del trattamento trasfusionale sia par- 
ticolarmente elevata si può ricorrere alla splcnectomia. 
Questo intervento permette un risparmio della quantità 
di sangue da trasfondere aumentando la sopravvivenza 
delle emazie nel circolo del paziente (Schmid e coll., 1963) c 
riducendo cosi i rischi e le conseguenze legati alla terapia 
trasfusionale, non ultima delle quali l'inevitabile ipersi- 
dcrosi secondaria. 

In mancanza di risposta alla terapia steroidea è giusti- 
ficato un tentativo con farmaci immunodcprcssori. 

Eritroblastopenia da insufficienza renale ( anemie renali) 

La comparsa di un'a. è evento praticamente costante in 
ogni caso di insufficienza renale cronica, qualunque sia 
la causa che nc ha prodotto l'insorgenza. 

L'a. nefrogena si presenta con note di un discreto poli- 
morfismo. denunciato dall'eterogeneità dei reperti mor- 
fologici c funzionali che la contraddistingue e che ne 
tradisce la multiformità etiopatogenctica 

Purtuttavia, sebbene vi sia. alla base dell'a. renale, la 
prova dell'esistenza di una componente ipercmolitica di 
entità variabile e siano state dimostrate numerose anomalie 
critrocitaric biochimicocnzimatiche caratterizzanti l’eri- 
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tropatia uremica (Brunetti e coll., 1965 d, 1966 a, 1966 b) 
delle quali la preminente è Patimento della glutationrc- 
duttasi critrocitaria (Brunetti e coll., 1965c), prevale per 
importanza patogcnctica senza dubbio la riduzione della 
matrice critroblastica del midollo, assai evidente nei pa- 
zienti più gravi (con valori di azotemia superiori ai 
150-200 mg %). L'a., che è perciò essenzialmente di tipo 
criblastopcnico, può essere talora gravissima; la sua entità 
segue parallelamente la riduzione della capacità filtrante 
renale secondo una correla/ione ad andamento iperbolico 
(Mertz c Koschnick, 1965). 

L'emodialisi determina solo un modesto miglioramento dell'a. 
c dell'eritropoiesi, nonostante Pali oc lana mento delle scorie azo- 
tate che con essa si produce (v. dialisi). 

Questi dati, unitamente ad altri, che condussero all'iden- 
tificazione dclPcritropoiciina c al riconoscimento del rene 
quale sede principale o addirittura esclusiva della sua pro- 
duzione (v. anche: eritropoiltina), fanno ritenere che Peri- 
troblastopenia dell'insufficienza renale sia dovuta alla ri- 
duzione o alla soppressione della sintesi eritropoietinica 
renale. Lcsattczza di questa opinione è dimostrata dall’os- 
servazione di una diminuzione del tasso di eritropoietina 
piasmatica nell'uremia e dall'assenza di eritropoietina cir- 
colante nei soggetti mantenuti in vita con l'emodialisi 
(Nathan e coll., 1964, Mann e coll., 1965). L’eritropoietina 
ricompare in circolo c Pa. si risolve dopo Pattecchimento 
di un trapianto renale (McMain e coll., 1965), procedi- 
mento che rappresenta dunque l’unica terapia efficace 
dell'a. da insufficienza renale. 

L’a. è in genere normocromica con reticolocitopenia e 
ipcrsidcrcmia, si uniforma cioè al modello standard delle 
a. ipoplastiche; nondimeno talora, a causa della tendenza 
alle emorragie (epistassi, etc.) che accompagna l'uremia, 
si realizza una situazione sovrapposta di lieve sidcropcnia. 
Va peraltro precisato che il riscontro di un’iposideremia 
non è necessariamente dimostrativo dell'esistenza di una 
sideropenia, poiché Piposidcremia, quando c presente, è 
in genere accompagnata da ipotransferrinemia e ripete 
dunque la situazione fcrromctabolica propria delle a. infet- 
tive c delle affezioni croniche. 

L'a. delle insufficienze renali più marcate si può accom- 
pagnare a una modesta trombocitopenia. 

All'esame del puntato sternale è possibile evidenziare, 
olire Pipoplasia eritroblastica, un aumento vero dei pre- 
cursori leucocitari e piastrinici, degli eosinoiili e della 
componente linfcvrcticolo-plasmaccllularc. 

Eritroblastopenie isolate degli stati leucemici e preleucemici 
In una non trascurabile percentuale di pazienti affetti da 
critroblastopcnia isolala (10%, Schmid e coll., 1963) è pos- 
sibile assistere all'insorgenza, a distanza di mesi o di anni, 
di una leucemia. 

D'altronde nella leucemia linfatica cronica, nella quale 
si presentano con frequenza situazioni autoimmuni, è ta- 
lora possibile osservare l’associarsi di un'a. eritroblasto- 
pcnica c rcticolocitopcnica assai sensibile alla terapia cor- 
ticosteroidea (Damcshck c coll., 1967). 

Eritrohlastopenia cronica con timoma 
La presenza di un timoma è dimostrabile nel 50% dei casi 
di critroblastopcnia cronica dell'adulto (Dameshek e coll., 
1967). I tintomi presenti in questi pazienti (solo il 5-6% 
dei soggetti portatori di un timoma sviluppa un'critro- 
blastopenia) sono di solito del tipo a cellule spinose e 
perciò non invasivi. Non 6 stato ancora chiarito il rap- 
porto intercorrente tra neoplasia timica ed eritroblasto- 
penia, ma è verosimile che sussista un nesso di causa-effetto 


poiché spesso le manifestazioni ematologiche guariscono 
con l'asportazione del timoma. 

In considerazione del fatto che le deviazioni funzionali 
del timo portano spesso ad anomalie dei sistemi immunitari 
e in particolare all'insorgenza di fenomeni di autoimmu- 
nizzazione, è verosimile che l'eritroblastopenia riconosca 
una genesi di natura immune, nel senso che Pipoplasia 
eritroblastica potrebbe essere conseguente all'effetto di un 
meccanismo autoimmunc il quale a sua volta è connesso 
con il timoma. Mentre l'eritroblastopenia idiopatica del- 
l'adulto mostra una preferenza per il sesso maschile, in 
quella secondaria a timoma vi c una predominanza di 
pazienti di sesso femminile secondo un rapporto di 3/1. 

In qualche caso è descritta l'associazione di una mya- 
sthenia gravis, di un'a. emolitica autoimmune, di un'agam- 
maglobulincmia. In alcuni casi di myasthenia gravis Len- 
irò blastopenia è invece comparsa dopo l'intervento di ti- 
mectomia (Weinbaum e Thompson, 1955). 

Nel midollo, oltre alla caratteristica aplasia critrobla- 
stica, è talora apprezzabile un aumento della quota eosi- 
nofila c del numero delle cellule linforeticolari. È stata 
anche descritta la presenza di voluminose cellule mono- 
nucleatc a citoplasma chiaro, interpretate da alcuni AA. 
come precursori cntroblastici. 

Data la frequenza con cui Peritroblastopenia si associa 
ad un timoma, la presenza di nua neoplasia timica dovrà 
essere accuratamente ricercata con opportune indagini ra- 
diologiche in ogni caso di a. aplastica. 

La timectomia, l'irradiazione delia regione timica. la 
terapia combinata con steroidi antireatlivi e anabolizzanii 
cd eventualmente il ricorso a farmaci immunodcprcssori 
consentono spesso di ottenere miglioramenti sostanziali 
della situazione, rendendo meno frequente o superfluo il 
ricorso alla terapia trasfusionale, c portano in qualche 
caso alla guarigione completa e definitiva. 

Eritrohlastopenia isolata degli stati neoplastici 
Sono stati descritti a tutt'oggi 8 casi di eritrohlastopenia 
isolata in pazienti affetti da carcinomi di svariata natura: 
bronchiali, gastrici, mammari (Mitchell e coll., 1971). 

La relazione di causalità esistente tra le due affezioni 
è tutt’altro che provata, ma la risposta favorevole otte- 
nuta in qualche caso con la terapia cortisonica e con il 
trattamento chirurgico o radioterapico della neoplasia ha 
suggerito resistenza di un meccanismo immunologie» car- 
cinomadipendentc analogo a quello operante nei casi con 
timoma. 

È ovviamente necessario discriminare le a. eritroblasto- 
pcnichc qui descritte da quelle forme, assai più frequenti, 
nelle quali l'aplasia eritroblastica è secondaria ad una 
micloftisi per invasione metastatica midollare (fìg. 53). 

Anemie endocrine 

La comparsa di un'a. consegue con grande frequenza ad 
affezioni di alcune ghiandole endocrine quali le gonadi, 
la tiroide, le surrenali, l’ipofisi. Tutte queste forme di a. 
mostrano di possedere i caratteri delle a. ipoplastichc e 
molti clementi suggeriscono che alla base di tutte stia 
sempre una deficiente increzione o utilizzazione dcll'cri- 
tropoielina; esse dunque sono accompagnate dal reperto 
di un’a. normocromica, reticolocitopenica ed eritroblasto- 
penica e si avvicinano perciò molto, per quanto riguarda 
la patogenesi, alle a. renali e alle a. da carenza proteica. 

1. Affezioni delle gonadi. È stato osservato che la castra- 
zione riduce nel ratto la differenza esistente nei due sessi per 
quanto riguarda la concentrazione critrocitaria cd cmoglobi- 
nica, provocando una diminuzione dei valori maschili cd un 
aumento di quelli femminili (Gordon e Charipper, 1947). Mentre 
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la terapia istitutiva riconduce alla norma i valori alterati ad 
opera della castrazione, la differenza legata al sesso può 
invece venire accentuata per somministrazione di ormone go- 
nadotropo nel ratto normale. Un comportamento del tutto 
sovrapponibile è stato dimostrato nell'uomo (Daughaday c coll., 
1948; Kennedy e Gilbcrtscn, 1957). 

L’effetto stimolante sull’eritropoiesi posseduto dagli an- 
drogeni è stalo confermato dall'osservazione di una poli- 
citemia in topi portatori di tumori mascolinizzanti (Gott- 
schalk c Furth, 1951), c dalla favorevole risposta evocata 
con la somministrazione di ormoni maschili in pazienti 
affetti da a. iporigcncrativc. 

Cosi come uno stato proteocatabolico produce un ar- 
resto della produzione di critropoictina (v. sotto), all'ef- 
fetto protcoanabolico proprio degli androgeni farebbe ri- 
scontro un aumento della sintesi di critropoictina (Gurncy 
e Fricd, 1965), o forse anche una sensibilizzazione eritrobla- 
stica alla stimolazione eritropoietica (Nacts c Wittck, 1964). 

La dimostrazione che proprio all'aumentata increzione 
eritropoictinica è dovuta la stimolazione dell'eritropoiesi 
provocata dagli androgeni viene dal l'osserva /ione dell’in- 
capacità del testosterone ad accelerare la produzione 
eritrocitaria nel topo ncfrcctomizzato (Fricd c coll., 1966). 

L'effetto inibente la produzione dell'eritropoietina pos- 
seduto dagli estrogeni si produrrebbe invece attraverso 
una depressione della produzione epatica del precursore 
eritropoietinico (Mirand e Gordon, 1966). 

2. Affezioni della tiroide. - L’insufficienza endocrina ti- 
roidea può accompagnarsi ad a. di tipo ipocromico o 
ipcrcromico (v. sopra) ovvero ad un'a. normocromica lieve- 
mente macrocitica che risponde solo alla terapia ormonale 
sostitutiva. 

Sebbene sia possibile che l'ormone tiroideo influenzi di- 
rettamente l’eritropoiesi (Fisher c Crook, 1962), si ritiene 
generalmente che l'effetto critropoietico degli increti ti- 
roidei sia mediato attraverso la stimolazione del consumo 
di O] a livello dei tessuti (Muldowney e coll., 1957) e 
quindi attraverso il conseguente aumento della produzione 
di eritropoictina (Shalct c coll., 1966). 

3. Affezioni delle ghiandole surrenali. - Nel morbo di 
Addison è di frequente riscontro un'a. normocromica la 



cut entità è spesso sottoestimata a causa della riduzione 
del volume piasmatico presente in questa malattia (Baez- 
Villaseftor c coll., 1948); nella situazione opposta, la sin- 
drome di Cushing, è invece comune una poliglobulia. 
L’a. del morbo di Addison, cosi come quella degli animali 
adrcnalcctomizzati, scompare con il trattamento cortico- 
steroideo (Gareia c coll., 1951; Hcni, 1960). Sebbene 
venga postulato un effetto diretto degli steroidi surrenalici 
sul midollo emopoietico, non è ancora stato chiarito in 
che cosa questo esattamente consista. 

4. Affezioni dell'ipofisi. - L'a. costituisce un sintomo 
di frequente constatazione in tutte le condizioni di in- 
sufficienza totale o parziale dell'ipofisi (si tratti del morbo 
di Simmonds, della sindrome di Shcchan, di craniofarin- 
giomi, ctc.) tanto che in alcuni casi la compromissione 
della crasi eritrocitaria ed cmoglobinica è cosi pronunciata 
da dar luogo alla costituzione di vere varietà « anemiche » 
delle rispettive malattie (Larizza, I960). 

L’ipotìsectomia produce nel ratto un’a. ipoplastica che 
viene corretta dalla somministrazione di tiroxina, corti- 
sone e testosterone. 

Anche nel morbo di Simmonds si sviluppa un’a. che 
migliora dopo somministrazione dei principi ormonali 
delle ghiandole endocrine che sono sotto il controllo 
ipofisario (Daughaday c coll., 1948). Sono noti alcuni 
casi nei quali l'insufficienza adenoipofisaria ha prodotto 
una mielopatia involutiva globale con pancmocitopcnia 
anziché la semplice critroblastopenia (De Ciuceis e coll., 
1969). 

L’importanza dcll ormonc somatotropo è invece dubbia, 
negata da alcuni (Crafts e Meinecke, 1957), affermata da 
altri (Renimele, 1963). È dunque verosimile che l’ipofisi 
interferisca sull’eritropoiesi attraverso la ridotta incre- 
zione eritropoietinica legata all’ipofunzionc delle ghiandole 
endocrine da essa normalmente stimolate (soprattutto go- 
nadi e tiroide). 


FORME I POSI DERF. MICHE 

Fanno parte di questo gruppo ristretto di a. alcune forme 
nelle quali, ad onta della presenza di una modesta iposi- 



Fig. 53. M icloftisi con leucoeritroblastosi : cellule neoplastiche metastatiche nel midollo. 
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deremia, quest'ultima non è corresponsabile in misura 
apprezzabile della riduzione dell'attività emopoietica. 

Per di più delle tre forme qui considerate (pseudoanemia 
della gravidanza, a. iporigencrativa del prematuro, a. da 
carenza proteica pura) le prime due. più che situazioni 
di vera a. (intesa come fatto patologico», rappresentano 
delle critrocitopcnic parafìsiologichc. e la terza costituisce 
una manifestazione di adattamento, di ordine ancora 
fisiologico, a condizioni tutt’affatto particolari dcll'orga- 
nismo. 

Anemia ìporigenerativa del prematuro e delfimmaturo 

Nel prematuro, nell'immaturo e nei nati da parti plurimi 
si osserva frequentemente un'accentuazione della depres- 
sione dell'attività cri tropo iclica che si verifica normalmente 
nelle prime 5-8 settimane di vita. Questa caduta dell'atti- 
vità critroblastica provoca un'a. con rcticolocitopenia 
che raggiunge i suoi valori massimi, non inferiori agli 
8-10 g di Hb %, verso la fine del 2" mese. Dal 2"-3° 
mese in poi la concentrazione emoglobiniea tende di 
nuovo a salire, ma fa spesso la sua comparsa al 4°-5* 
mese una seconda fase anemica, di significato questa 
volta sideropenkro (la prematuranza comporta una mi- 
nore dotazione marziale del neonato). 

Il significato dell’insufTicienza eritroblastica, che è causa 
dell'a. iporigenerativa del prematuro, risiede probabilmente 
in una maggiore difficoltà, nei confronti del nato a ter- 
mine, nell’adattamento alle nuove condizioni ambientali 
poslnatali e cioè a mantenere normale la propria attività 
eritrocitoproduttrice nonostante la più alta ossigenazione 
periferica tessutale (la tensione di Ò* nella vena ombeli- 
cale del feto a termine è infatti di soli 30 mmHg: Sjóstcdt 
e coll., I960). 

Quale sia l'importanza di una riduzione della concen- 
trazione dell'eritropoietina circolante nella genesi dell'a. 
del prematuro non c noto. La sidcropcnia, già presente fin 
dalle prime ore dopo la nascita, non rappresenta sicura- 
mente un momento causale nell a, del 1° trimestre di vita, 
poiché la somministrazione di ferro rimane, in questo 
periodo, inefficace. 

Non sempre l’a. precoce del prematuro c dell'Immaturo è del 
tipo sopra descritto. Vi sono casi ben documentati (Chanarin, 
1969) di a. mcgaloblastica folicoscnsibilc diagnosticala fra la 
3 J c la 7* settimana di vita. ! prematuri possiedono probabil- 
mente un deposito di folato estremamente ridotto e in più 
l'apporto di folato alimentare e di entità minima, data l'abi- 
tudine corrente di sterilizzare gli alimenti che vengono loro 
fomiti. 

Esiste inoltre una patologia anemica neonatalc (da emorragie 
o trasfusione fetale, emorragie nomatali, emolisi costituzionali 
ed cxtracorpuscolari. etc.) anche di natura ipoplastica, delle 
quali è stato detto altrove (ipoplasie midollari congenite selet- 
tivamente critroblastopcnichc o globali), che possono ugual- 
mente interessare il neonato a termine come il prematuro 
(v. anche: emolitica, malattia del neonato). 

Pseudoanetniu della gravidanza 

Nonostante che siano noti almeno 12 casi di a. aplastica 
insorti durante la gravidanza (Lachmann e coll., 1954) e 
sia in queste condizioni di non raro riscontro un'a. ipcr- 
cromica o, ancor più frequentemente, un'a. ferroca- 
rcnzialc, c nonostante che nella maggioranza delle 
gravide sia dimostrabile una lieve iposideremia, la ridu- 
zione della concentrazione critrocitaria ed emoglobiniea 
che si verifica durante il periodo gravidico, in assenza di 
una deficienza di sostanze plastiche per l'eritropoiesi, rap- 
presenterebbe in realtà solamente un'a. spuria. Questa 
pseudoanemia sarebbe infatti dovuta unicamente ad emo- 
diluizione, poiché mentre l'aumento gravidico della massa 
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critrocitaria è pari al 18%, il volume plasmatico denuncia 
un incremento ben supcriore (ca. il 40%: Low e coll., 
1965). 

La riduzione della concentrazione emoglobiniea cir- 
colante, rimanendo normale o aumentato il volume glo- 
bulare totale, non provoca alcuna stimolazione di com- 
penso della matrice critropoictica poiché è la tensione tes- 
sutaledi ossigeno, e non la sua concentrazione ematica, 
che regola il ritmo della produzione critrocitaria (Erlcv, 
1953). 

L’aumento del volume ematico e, verosimilmente, la 
stessa emodiluizione costituirebbero un meccanismo pro- 
tettivo che permetterebbe alla gravida di sopportare l’emor- 
ragia del parto senza andare incontro ad a. durante il 
puerperio (Wintrobe, 1967). 

L'eventuale (lieve) rcticolocitopenia c almeno parte del- 
l' iposideremia (in mancanza di un aumento della transfer- 
rinemia) sarebbero anch'cssc conscguenti all'emodilui- 
zione. 

Alcuni AA. ritengono che invece non esista un'a. 
« fisiologica » della gravidanza, ma che questa sia sempre 
espressione di una situazione di carenza, in particolare 
di ferro, poiché non sarebbe mai stata riscontrata a. 
nelle donne che assumono profilatticamente del ferro in 
gravidanza (Fischer e Bìggs, 1955), né nelle donne Bantù, 
ia cui dieta contiene forti quantità di ferro (Gcmstcn e 
Walker, 1954). 

Anemia da carenza proteica pura 

Se si mantengono delle scimmie ad una dieta carente 
nella parte proteica, ma perfettamente normale per quanto 
concerne gli altri componenti, si stabilisce in esse un'a. 
normocromica c normocitica. rcticolocitopcnica cd critro- 
blastnpcnica, in presenza di ipoalbuminemia, iposideremia, 
ipotransferrinemia e curva da carico di ferro completa- 
mente piatta (Sood c coll., 1965). 

Un’inibizione simile dell'eritropoiesi era già stata otte- 
nuta con la carenza proteica nel ratto da Bcthcl nel 1936; 
questa analogamente a quella che si verifica da 48 a 72 h 
dopo l’inizio del digiuno nel topo (Portcous e coll., 1963), 
c nelle scimmie proteocarenti.é dovuta alla cessazione della 
produzione endogena di critropoietina ( Aschkensasy, 1963; 
Rcissman. 1964). 

È del tutto verosimile che la sospensione della produ- 
zione di critropoietina negli animali posti a digiuno di- 
penda in gran parte dalla diminuzione della richiesta 
tessutale di ossigeno, analogamente a quanto si verifica 
negli animali ipofisectomi/zati e tircoprivi (v. sopra: 
anemie endocrine). 

Non può tuttavia essere escluso che la deficienza pro- 
teica (e quella ad essa conseguente di aminoacidi essen- 
ziali) non possa intervenire anche interferendo dirotta- 
mente nella sintesi proteica a livello eritroblastico (Adams, 
1970). 

Per quanto nell'uomo la carenza proteica non decorra 
mai isolata, ma si accompagni sempre a deficienza di 
ferro o di vitamine, c possibile dunque che anche l'ipoali- 
mentazione proteica « per sé » possa condurre ad un'a. 
cd è verosimile che la deficienza proteica rappresenti il 
fattore principale nella genesi dell’a. del kwashiorkor (v.) 
e di altri stati di marasma da malnutrizione (v. sopra: 
anemie da carenza piuri fattoriale}, nei quali perciò, tenendo 
presenti i dati di Sood c coll., la presenza di un'iposidc- 
remia (con ipotransferrinemia) non dcnunccrebbe sempre 
necessariamente l'esistenza di una collaterale carenza mar- 
ziale (che peraltro in genere non fa difetto), ma potrebbe 
essere unicamente conscguente alla deficienza proteica 
(v. anche sopra: am- mie proteiprive e ferroproteiprive). 
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Carenza di ferro senza anemia 

Quando il bilancio del ferro dell'organismo si negativizza, 
non si verifica alcuna riduzione della concentrazione emo- 
globinica del sangue finché tutto il ferro di deposito non sia 
stato utilizzato ai fini eritropoietici (v. sopra: anemie ipo- 
sideremiche ftrrocarcnziali >. Esiste infatti una sorta di gra- 
duatoria di priorità nei processi di utilizzazione del ferro, 
per cui la sintesi cmoglobinica é favorita nei confronti 
di quella degli enzimi tessutali contenenti ferro c questi 
a loro volta sono presenti in quantità normale fintantoché 
il ferro di deposito non sia esaurito. 

Molti A A., e soprattutto Jasiùski e Roth (1954), hanno 
valorizzato l'importanza assunta dalla dcplczionc del ferro 
tessutale che si verifica in uno stadio precoce della sin- 
drome fcrrocarcnzialc c che precede comunque l'instau- 
rarsi dell'a. Alla deficienza di enzimi tessutali contenenti 
ferro è stata addebitata la responsabilità di sintomi (stan- 
chezza, adinamia, vertigini, ron/ii auricolari, insonnia, 
inappetenza) la cui intensità è spesso sproporzionata alla 
lievità dell’a. presentata dal paziente che li lamenta. 

Hcilmcycr (1970) insiste sull'opportunità di eseguire test 
atti a dimostrare resistenza di una dcplczionc tessutale 
marziale (soprattutto una prova da carico) nei pazienti 
che pur in assenza di a. denuncino molti dei sintomi propri 
di essa. 

In effetti c stata dimostrata anche nell'uomo una dimi- 
nuzione dei ferroenzimi tessutali negli anemici ferroprivi 
(Dagg e coll,, 1966); la somministrazione di ferro nei si- 
dcropcnici non anemici ha portato all’attenuazione dei 
sintomi lamentati (soprattutto astenia c adinamia) solo 
nelle mani di alcuni sperimentatori (Beutler, 1965) mentre 
altri non hanno osservato modificazioni di rilievo nei sog- 
getti riceventi il ferro nei confronti di quelli riceventi un 
placebo (Morrow c coll., 1968). 

Dall'esame dei dati oggi disponibili si può affermare che 
la deplczionc di ferro senza a. non sembra produrre alcuna 
sintomatologia (Charlton e Bolwcll, 1970). 

Anemia da carenze vitaminiche 

Delle a. conseguenti a deficienza di Vii. B I2 e di ac. folico 
si c detto esaurientemente a proposito delle a. mcgalo- 
blastiche. cosi come sul ruolo sostenuto dalla Vit. B r , nella 
emopoiesi si è riferito nel capitolo dedicato alle a. sideroa- 
crestiche. 

All'aplasia critroidc che consegue alla privazione die- 
tetica di riboflavina si è accennato a proposito delle cri- 
troblastopcnic isolate (v. anche: kwashiorkor). Nell’uomo 
tuttavia è stato necessario aggiungere un antagonista della 
riboflavina, la galattoflavina, alla dieta priva di questa 
vitamina (Lane, 1964) per indurre la comparsa di un’a. 
La deficienza di riboflavina interferirebbe nella produzione 
delle cellule della linea critrocitaria inibendo la sintesi dei 
lipidi stromali. 

Benché la riboflavina sia capace di aumentare, sia in 
vìvo che in vitro, l’attività, della glutationrcduttasi dì eri- 
trociti carenti di questo enzima (Beutler, 1969). del quale 
costituisce, sotto forma di flavinudenindinuclcotidc. un 
coenzima, l'a. da difetto di ribofavina non si accompagna 
ad alcun aumento di emolisi, pur provocando la defì- 
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cienza di glutationreduttasi eritrocitaria un’a. emolitica. 

La deficienza di niacina non produce nell'uomo alcuna 
a., cosi come quella di ac. pantolenico. 

L’a. ipercromica che talora si riscontra nei pellagrosi è 
dovuta alla congiunta deficienza di ac. folico e alla ca- 
renza proteica alimentare; una deficienza di Vit. PP può 
invece produrre un'anemizzazione nel maiale (Cartwright 
e coll., 1948). 

Una carenza di ac. ascorbico può produrre nell'uomo 
un'a. di tipo sideropenico a causa della diatesi emorra- 
gica presente nello scorbuto c vi sono prove che la Vit. C 
è essenziale sia per il trasporto e l'utilizzazione del ferro 
a diversi livelli (v. sopra) che per la riduzione dell’ac. 
folico ad ac. folinico. Per quanto nello scorbuto non sia 
rara una diminuzione della concentrazione sierica in fo- 
late (Chazan e Mistilis, 1963) è dubbio che la deficienza 
di Vit. C « per sé » possa portare all’insorgenza di un'a. 
mcgaloblastica (v. sopra : anemia da carenza piar (fattoriale). 

Benché nella genesi dell'a. da malnutrizione protcoca- 
lorica (v. kwashiorkor) sia stata sostenuta l'impor- 
tanza di una deficienza di Vit. E (Majaj, 1966) c siano 
stati presentati dati a favore dell'esistenza di un’a. emo- 
litica sensibile al tocoferolo nei bambini prematuri (Oski 
c Barncss. 1968), non esistono ancora le prove di un ef- 
fetto ematologico della Vit. E nell'adulto (Silber c Gold- 
stein, 1970). 

Anemia da carenza di elementi minerali oligodinamici 

Mentre non v’è alcuna prova circostanziata circa l'asserita 
attività emopoietica del manganese, del germanio, del 
molibdeno, dello zinco, del nickel e del vanadio e l'in- 
fluenza esercitata sull'eritropoiesi dal calcio e dal fosforo 
si riduce all'inibizione da essi prodotta sul l'assorbimento 
del ferro (Wintrobe. 1967), è verosimile che il cobalto allo 
stato inorganico c soprattutto il rame non siano sostanze 
indifferenti nel processo eritroformativo. 

Anemia da carenza di rame 

Il fabbisogno giornaliero di rame è di 2 mg nell'adulto 
(Cartwright c Wintrobe, 1964). quantità reperibile lar- 
gamente in ogni dieta che non sia unicamente costituita 
da latte vaccino (Schroeder, 1966). 

Nel plasma è legato ad una proteina vcttricc specifica, la 
ccruloplasmina, per una conccntrazjone di 80-150 y/ 100 mi. 
Una diminuzione della cupremia, segno di deficienza di 
rame, può conseguire ad un diminuito apporto (dieta 
lattea esclusiva) o assorbimento (kwashiorkor, spruc c 
sindromi spruiformi) oppure ad aumentate perdite (ne- 
frosi proteinurica) del metallo. L’ipocupremia è inoltre 
un reperto caratteristico della cirrosi cpatolenticolare 
(morbo di Wilson). Un aumento della cupremia può essere 
dimostrato in una vasta congerie di affezioni: particolar- 
mente importante, ai fini della diagnosi differenziale nei 
confronti delle a. sideropcniche (ove la cupremia è nor- 
male), è l’ipcrcuprcmia delle a. sideropessiehe infettive. 

Il rame è un costituente essenziale di numerosi enzimi 
animali c vegetali, quali la polifcnolossidasi, I’ac. ascor- 
bicossidasi, la citocromossidasi, la tirosinasi. ctc. 

Nell'uomo gli enzimi contenenti rame sarebbero inte- 
ressati ai processi ferrometabolici, quali l'assorbimento del 
ferro a livello intestinale, la sua mobilizzazione dai de- 
positi e la sua utilizzazione per la sintesi dcll'cmc. L'at- 
tività ossidasica della ccruloplasmina favorirebbe inoltre 
la saturazione in ferro della transferrina (Osaki e coll., 
1966). Che l’importanza del rame nell’eritropoiesi sia 
rappresentata dalla sua opera di mediazione nei confronti 
del metabolismo del ferro è dimostrato dal fatto che l'a. 
sperimentale da deficienza di rame nel maiale è di tipo 
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ipocromico microcitico iposideremico e che essa risponde 
favorevolmente solo alla somministrazione congiunta di 
rame e ferro (Lahcy c coll., 1952. 1956). 

L'insorgenza di un'a. da deficienza di rame è stata de- 
scritta da Cordano e coll. (1964) in 4 bambini alimentati 
con diete povere di questo metallo. In essi l’a. era accom- 
pagnata anche da leucopcnia c da alcune manifestazioni 
si mi I scorbutiche. 

Anemia da carenza di cobalto 

La deficienza di cobalto inorganico è si in grado di pro- 
durre un’a. ipercromica, in quanto esso è un costituente 
indispensabile della Vii. B,. (v. sopra: anemie megahbta- 
stiche), ma solamente in quegli animali la cui fonte di 
cobalaniina è parzialmente rappresentata dalla sintesi di- 
retta di essa da parte della fiora microbica che essi 
albergano, e cioè nei ruminanti (Martson. 1959). 

L'effetto polìcitcmizzante delle alte dosi di cobalto c dovuto 
prohabilmcnte all'inibizione di attività enzimatiche connesse 
con la respirazione tessutale. L'anossia dei tessuti provoche- 
rebbe un incremento della produzione di eniropoiciina, come 
starebbe a dimostrare l'efficacia terapeutica del cobalto ncll'a. 
sperimentale da ipofisectomia (Crafts e coll., 1952) c da defi- 
cienza proteica (Orten c coll., 1951) e il possibile effetto favore- 
vole, dichiarato da qualche A., ncll'a. renale, nelle a. infettive, 
nelle critroblastopcnic croniche isolate c ncll'a. da insufficienza 
ipofisaria (cfr. bibl. in Heilmcycr. 1970). 

I perbenismo. Iposplenismo 

Numerose affezioni accompagnami», o cstrmsccantisi, 
con un aumento del volume splenico sono seguite da di- 
minuzione del numero degli clementi cellulari ematici 
circolanti, siano le diverse linee (eritrocitaria. granuloci- 
tica, piastrinica) globalmente o selettivamente colpite. 
Per tale condizione Chauffard (1907) coniò il termine 
« ipcrsplcnismo ». 

fe d’altronde noto ormai da lungo tempo come alla 
splencctomia consegua, sia nell'uomo che nell'animale da 
esperimento, un transitorio incremento del numero dei 
leucociti e delle piastrine circolanti; per quanto riguarda 
gli eritrociti i pareri sono discordi, potendosi però pro- 
durre una polieitemia postsplcnectomia in quei soggetti 
che, come nella sfcrocitosi ereditaria (Crosby, 1959), pos- 
siedono una matrice midollare eritroblastica espansa e 
ìperattiva e nei quali l'emolisi sia eminentemente intra- 
splcnica (la persistente reticolocitosi delle situazioni 
splenoprive sarebbe unicamente riconducibile all'elimi- 
nazione della sosta normalmente effettuata dai rctico- 
lociti nella milza ove essi andrebbero incontro a processi 
maturativi: Craddok, 1962). Alla condizione ematologica 
postsplcnectomia, come a quella conscguente all'atrofia 
o alla distruzione del parenchima splenico. è stata confe- 
rita la denominazione di « iposplenismo »(Eppinger, 1913). 

Sia l'i per- che l’ iposplenismo costituirebbero la conse- 
guenza di un'anomalia (per eccesso o, rispettivamente, per 
difetto) dell'attività di controllo esercitata dalla milza già 
in condizioni di normalità sul livello della quota corpu- 
scolata del sangue c per la quale Damcshck (1955) aveva 
creato il termine di « splcnismo ». 

Senza voler entrare in dettagli (v. ipersplfnismo). ri- 
corderemo qui che sulla natura del meccanismo che pro- 
cede a tale regolazione e sulle modalità con le quali esso 
si attua esistono tra gli studiosi notevoli divergenze d’opi- 
nione che, per quanto riguarda la serie critrocitaria. pos- 
sono essere considerate nei termini della seguente alter- 
nativa : 

a) la milza produce e secernc sostanze che per via umo- 
rale stabiliscono il ritmo di produzione della matrice emo- 
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poictica, oppure il rilascio in circolo da parte di questa 
degli elementi maturi; 

b) la milza provvede unicamente all'allontanamento dalla 
circola/ione degli elementi eritrocitari invecchiati o co- 
munque funzionalmente inabili o morfologicamente ta- 
rati (secondo Crosby, 1959. ca. il 10% delle cellule pro- 
dotte dalla matrice eritropoietica in condizioni normali 
non è sufficientemente vitale per sopravvivere in circolo). 
L’attività midollare verrebbe perciò influenzata solo indi- 
rettamente dall'attività eritrocateretica splenica, in quanto 
questa richiede un compenso delle perdite critrocitarie 
cosi determinate. 

Mentre dunque parrebbe che la condizione di iposple- 
nismo non sia, unicamente per quanto riguarda la linea 
cellulare eritrocitaria, praticamente mai causa di malattia, 
ma tradisca la sua esistenza solamente attraverso l’aumento 
della resistenza globulare osmotica c del numero dei rcti- 
colociti circolanti (per abolizione della normale sosta eri- 
trocitaria, c rcticolocitaria, intrasplcnica), la permanenza 
in circolo di eritrociti anomali (compresi quelli contenenti 
corpi di Heinz, a causa della scomparsa delle funzioni di 
cernita c sequestro degli clementi abnormi), l'aumento dei 
siderociti e la comparsa di residui nucleari e di altri corpi 
inclusi normalmente estraibili dal corpo cellulare senza 
distruzione del medesimo (per la cessazione della cosid- 
detta pitting function : Crosby, 1959), l’ipersplenismo può 
invece produrre l'insorgenza di a. di entità talora sensi- 
bile. 

Lasciando impregiudicata la questione se ciò avvenga 
per effetto di un'inibizione midollare citoproduttiva (o ci- 
tomaturativa o citoespulsiva) provocata da un regolatore 
umorale di origine splenica c di natura tuttora non pre- 
cisata. oppure se l’a. dipenda unicamente da un'esalta- 
zione dei processi di eritrocateresi splenica. oppure infine 
se i due meccanismi, l'eritrocitolitico c l'inibitorio, pos- 
sano coesistere con prevalenza alterna dell'uno sull'altro 
nelle diverse situazioni ipcrsplcniche. appare certo senza 
ombra di dubbio che almeno in una parte dei soggetti 
affetti da ipersplenismo critrocitario all’a. non si associa 
una contemporanca oligocitcmia. 

In altre parole, la diminuzione della concentrazione 
emoglobinica ed critrocitaria per unità di sangue circo- 
lante non c sempre sostenuta da una diminuzione della 
massa eritrocitaria totale dell'organismo (facilmente de- 
terminabile con adatte metodiche di diluizione radioiso- 
topica). ma consegue talora ad un'anomala ripartizione 
della componente corpuscolata e liquida del sangue per 
macinazione di una larga quota critrocitaria a livello 
della milza megaliea. Questa situazione di a. senza oli- 
gocitoemia, detta anche di a. « spuria » (Ficschi e Sac- 
chetti, 1967). può trapassare senza soluzione di continuo 
in un’a. vera di grado variabile quando alla semplice mar- 
ginatone segua anche la lisi di parte della quota margi- 
nata. inevitabile non appena la velocità di scambio di 
quest'ultima con la popolazione eritrocitaria liberamente 
circolante rallenti oltre un certo limite, in quanto le par- 
ticolari condizioni nieiabolicocnergctichc emaziaii in con- 
dizioni di sequestro prolungato sono in grado di produrre 
alterazioni irreversibili che culminano nella fagocitosi del 
globulo rosso da parte delle cellule del S.R.E. (Nenci e 
coti., 1967). 
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PAOLO LARIZZA E GIUSEPPE GIORGIO NENCI 

ANESTESIA 

[ripreso modernamente dal gr. anaisthèsta * in-(r//i-)sensi- 

bilità i-aisthesìa) *]. - f. anesthésie. - ì. anaesthesia. -t. A mi- 
si he sic. - s. anestesia. 


Delitti /ione 

Anestesia significa abolizione della sensibilità. Può inte- 
ressare tutte le forme di sensibilità (a. totale) o solo qual- 
cuna di esse (a. parziale o dissociata). Pertanto possiamo 
annoverare: a. tattile, a. termica (atermocstcsia), a. do- 
lorifica (analgesia), a. profonda (abatiestesia), a. vibra- 
toria (apallcstcsia). L a. può essere diffusa a tutta la 
superficie del corpo (a. generalizzala) o limitata a singole 
regioni (a. localizzata). Il tipo e la distribuzione dell'a. 
sono determinati dalla situazione topografica della lesione 
nervosa che la determina. Ciò, naturalmente, nel caso in 
cui una a. sia provocata da una lesione (a. organica). 
In altri casi un’a. può non essere conseguenza di una le- 
sione del sistema nervoso; c pertanto si tratta di a. fun- 
zionali o psicogene. Volta per volta, in presenza di un*a., 
bisogna decidere preliminarmente se si tratti di a. organica 
o di a. funzionale. 

Una semplice diminuzione della sensibilità va sotto la 
denominazione di ipocstcsia; anche in questo caso val- 
gono le differenziazioni sopra esposte. 

Per l'anatomia c la fisiologia delle vie sensitive c per la 
semeioiogia relativa v. sensitivo sistema. 

Anestesia da affezioni di nervi periferici 
L’interruzione di nervi cutanei determina a. tattile, ter- 
mica, dolorifica nel territorio relativo con conservazione 
delle sensibilità profonde (dissociazione periferica). La zona 
anestetica, in realtà, non si estende a tutto il territorio 
di innervazione, in quanto, perifericamente, sopperiscono 
fibre nervose sensitive di altri nervi con territori di in- 
nervazione contigui; in pratica si rileveranno una zona di 
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a. c zone limitrofe di ipoestcsia, sfumami in zone di sensi- 
bilità normale. 

L'interruzione di nervi misti (oltre ai deficit motori) de- 
termina a. non solo della cute ma anche dei tessuti pro- 
fondi innervati, cioè periostio, articolazioni, muscoli, ten- 
dini. Gli impulsi provenienti dai proprioeeltori ivi situati 
danno informazioni circa la posizione del segmento in 
questione (senso di posizione) c circa l’estensione di mo- 
vimenti impressi a detto segmento (senso di movimento). 
Si ha inoltre abolizione della sensibilità alla pressione c 
della sensibilità dolorifica profonda. Il disturbo sensitivo, 
di regola, prevale distalmente. 

Quando la lesione del nervo è progressiva (compres- 
sione), si osserva più spesso un’a. dolorifica, mentre la 
sensibilità tattile rimane indenne più a lungo. 

Anestesia da affezioni radicolari 

Nelle radici posteriori decorrono le vie afferenti dalla cute 
c dagli organi profondi (muscoli, tendini, articolazioni, 
visceri) di una determinata regione. Il territorio cutaneo 
innervato dalle fibre sensitive di una radice posteriore si 
chiama dermatomero. L'interruzione di una sola radice 
posteiiorc non provoca a. completa in nessun punto, 
perchè nella superficie cutanea i dermaiomeri si sovrap- 
pongono, di modo che in ogni punto vi è un'innervazione 
biradicolare (in alcuni distretti, ad cs. pollice ed alluce, 
vi è partecipazione di 3-4 radici); vi è la sola eccezione 
della 2“ radice posteriore cervicale, la cui interruzione 
provoca a. nel territorio relativo (O. Fòrster). La lesione 
di più radici contigue determina un’a. la cui estensione 
è in rapporto col numero di radici sezionate, e corrisponde, 
in alto, al limite inferiore del dermatomero innervato dalla 
prima radice integra sopra quella interrotta, c in basso, 
al limite superiore del dermatomero innervato dalla prima 
radice integra sotto quelle sezionate. 

Nei territori dcaffcrcntati mancano anche la sensibilità 
alla pressione, la sensibilità dolorifica profonda, il senso 
di posizione e di movimento, il senso di sforzo, la sensi- 
bilità vibratoria ossea. A. totali come queste descritte, 
oltre che nella sezione chirurgica di più radici posteriori, 
possono riscontrarsi in affezioni radicolari (lesioni trau- 
matiche, compressioni, processi diffusi quali la tabe dor- 
sale o le radicoliti). 

Tuttavia, frequentemente, nelle affezioni delle radici po- 
steriori si nota compromissione elettiva o maggiore di 
alcune forme di sensibilità in confronto con altre (a. dis- 
sociate). Ciò deponc per fibre particolari che possono es- 
sere separatamente colpite. Nella zona d’ingresso della ra- 
dice nel midollo, le fibre termodolorifichc sono situate 
lateralmente; quelle tattili c quelle provenienti da tessuti 
profondi sono situale medialmeme: ciò spiega perché, in 
singoli casi, possono essere interessate isolatamente. Inoltre 
va ricordalo che quando la lesione radieolare è lieve sono 
compromesse solo le sensibilità più fini; ad cs., per le- 
sione lieve di radici cervicali è stata messa in evidenza 
un'astcrcognosia apparentemente non unita a disturbi delle 
altre sensibilità (Forster). 

Anestesia dissociata di tipo tabe fico 
È caratterizzata dalla perdita o dall’indebolimento del 
senso di posizione e di movimento, senso di pressione, 
sensibilità vibratoria ossea, disturbo più o meno evidente 
della sensibilità tattile, con conservazione relativa della 
sensibilità termodolorifìca. Le a. assumono una disposi- 
zione radieolare. 

In effetti, nella tabe dorsale, questo tipo di a. dissociata 
si riscontra con frequenza, ma si riscontrano altresì di- 
sturbi di altro genere: zone di a. completa, fasce di anal- 


gesia, ctc. Nelle radicoliti e nelle poli radicoliti più spesso 
fa. è totale, ma può osservarsi anche l'a. dissociala ta- 
bctica. In affezioni radicolari (tabe, compressioni, herpes 
zoster) un territorio anestetico può essere sede di dolori 
subiettivi (a. dolorosa). 

Anestesie da affezioni midollari 

Non possono essere mai generalizzate, in quanto inte- 
ressano le zone innervate dai segmenti midollari a valle 
della lesione. Data la disposizione delle vie sensitive nel 
midollo, è chiaro che un'a. totale a valle può essere de- 
terminata solo dairintcrruzionc completa di esso. L'cmi- 
sezionc, interrompendo la conduzione degli stimoli tattili, 
termici, dolorifici controlatcrali c la conduzione degli sti- 
moli profondi omolaterali, produrrà la sintomatologia re- 
lativa (sindrome di Brown-Séquard). 

Anestesia per interruzione completa del midollo ( sindrome 
trasverso afferente) 

Interessa in egual modo cute, tessuti profondi e visceri, 
le cui vie afferenti decorrano nei segmenti midollari in- 
fralesionali. Il limite supcriore dell'a. coincide col limite 
inferiore del dermatomero corrispondente al segmento 
midollare situato immediatamente sopra la lesione. Data 
la maggiore estensione del dermatomero tattile rispetto a 
quello dolorifico, il limite supcriore dell’analgesia (e della 
termoanestesia) è di regola leggermente più alto del li- 
mite supcriore dell'a. tattile. Il limite dell'a. c in genere 
netto, spesso sormontato da una zona iperestesica. Gli or- 
gani interni innervati dai segmenti infralcsionali perdono 
la loro sensibilità. 

L’a. nell’interruzione completa è, in genere, permanente, 
ma in singoli casi è stato notato un parziale ripristino 
della sensibilità, che si ritiene dovuto a conduzione di 
stimoli sensitivi da parte della catena laterale del simpatico. 
Nell’interruzione non completa del midollo la sensibilità 
non c completamente abolita, particolarmente nella re- 
gione anogenitale. Una sindrome d'interruzione midollare 
può essere determinata da lesioni traumatiche o da mieliti 
trasverse o da compressione: in quest’ultimo caso si os- 
serva che le fibre destinate alla sensibilità tattile c di 
pressione sono le più resistenti, seguile da quelle dolori- 
fiche, da quelle termiche e, infine, dalle fibre dei cordoni 
posteriori. 

Anestesia neH'emisezione spinale ( sindrome di Brown-Sé- 
quard) 

Dal lato della lesione, c a valle di questa, vi c perdita del 
senso di posizione, di movimento e di sensibilità vibratoria; 
dal lato opposto vi sono analgesia, tcrmoancstesia e a. 
tattile non assoluta, i cui limiti superiori non corrispon- 
dono al dermatomero relativo al segmento midollare leso, 
bensì a quello di 2-3 segmenti sottostanti. Per lesioni si- 
tuate al di sopra del 4° segmento cervicale, clic interessano 
la radice discendente del trigemino, si osserva un’a. tri- 
geminale omolaterale alla lesione (v. brown-séquard, 

SINDROME Di). 

Anestesia dissociata di tipo siringomielico 
Si verifica per affezioni nella zona del corno posteriore del 
midollo. Le fibre afferenti, entrate nel midollo, seguono 
due vie diverse: un primo contingente (sensibilità profonda) 
passa senza interruzione nel cordone posteriore omolatc- 
rale, un secondo contingente (sensibilità termodolorifìca) 
penetra nella sostanza grigia ed entra in rapporto si- 
naptico con le grosse cellule del corno posteriore, che 
rappresentano l'origine della via corno posteriore-cordone 
anterolaterale controlaterale. Ogni radice posteriore sta- 
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bilisce collegamenti col corno posteriore dello stesso seg- 
mento. Dopo distruzione del corno posteriore si verificano, 
nei metanieri corrispondenti ai segmenti colpiti, a. dis- 
sociate tcrmodolorifichc, con conservazione della sensibi- 
lità tattile, di pressione, del senso di posizione e di movi- 
mento, della localizzazione tattile, della sensibilità vibra- 
toria. Oltre alfa. dolorifica c’è anche l’abolizione del 
solletico e del prurito. In singoli casi le lesioni del corno 
posteriore possono estendersi alla zona di ingresso della 
radice; in tal caso non si verifica più l’a. dissociala, ma 
un deficit sensitivo totale di tipo radicolarc. A. dissociate 
del tipo descritto si riscontrano classicamente nella sirin- 
gomielia c neirematomielia, o anche per tumori intrami- 
dollari. Oltre che per lesioni del midollo, un’a. dissociata 
di tipo siringomteltco si può verificare per lesioni pontine 
c bulbari che interessino le vie della sensibilità termodolo- 
rifica che ivi decorrono isolatamente. 

La dissociazione siringomiclica è la sindrome sensitiva 
centrale per eccellenza (J. J. Déjerine). 

Sindrome deile fibre radicolari lunghe dei cordoni posteriori 
L’interruzione dei cordoni posteriori determina un grave 
disturbo della sensibilità vibratoria e del senso di posizione 
c di movimento (escursioni limitate di un arto non ven- 
gono avvertite; escursioni maggiori vengono avvertite, ma 
non esattamente riconosciute); determina inoltre deficit 
della sensibilità discriminativa spaziale e perdita del senso 
di sforzo ossia della capacità di riconoscere il grado di 
tensione dei muscoli. In conseguenza della perdita del 
senso di movimento c della sensibilità discriminativa spa- 
ziale si verifica astercognosia. La possibilità di differen- 
ziare i pesi è gravemente compromessa. Disturbata è 
anche la differenziazione del dolore, ossia non vengono 
riconosciute l'origine e la qualità del dolore. 

I cordoni posteriori, filogeneticamente giovani, sono 
particolarmente sensibili alle cause lesive; in caso di com- 
pressione. tutte le fibre di detti cordoni soffrono, di modo 
che il limite superiore del disturbo sensitivo corrisponde 
all’altezza della lesione, mentre le altre forme di sensi- 
bilità possono essere conservate. La sindrome descritta 
può riscontrarsi in rari casi di lesioni traumatiche o di 
tumori e. più frequentemente, nelle sclerosi combinate 
midollari. 

Anestesie da affezioni encefaliche 

In genere si muta di emianestesie. Un’cmianestesia per 
lesione delle vie sensitive a valle del talamo è possibile 
ad ogni altezza, purché al di sopra della decussazione delle 
piramidi; la localizzazione della lesione sarà indicata dai 
segni collaterali (paralisi di nervi cranici, eie.). Si deve 
ricordare che una lesione posta dove le vie sensitive non 
decorrono accollate Luna all'altra (ad es. bulbo) deter- 
minerà, in genere, a, dissociate. 

Un’emianestcsia talamica, prodotta da lesione della parte 
postcrocstcrna del talamo, dove convergono le vie sen- 
sitive, interessa tutte le forme di sensibilità ed è estesa 
a tutta la metà controlateralc del corpo. Segni collaterali 
sono: dolori parossistici o fastidio grave per stimolazioni 
nel lato anestetico fiperpatia), emiatassia, ipercinesie, ta- 
lora emiparesi per compromissione dell'attiguo fascio pi- 
ramidale, o emianopsia per lesione del pulvinar c del 
corpo genicolato esterno o delle radiazioni ottiche. 

Un’ernia ncstcsia da lesione capsulare, spesso contempo- 
ranea ad emiplegia, interessa tutte le forme di sensibilità, 
ed in genere prevale nelle regioni distali degli arti. 

Per lesioni parietali estese e profonde, corticosottocor- 
ticali, si può avere emiancstcsia totale, cioè con soppres- 
sione delle varie sensibilità elementari; piu spesso, però, 
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fa. è localizzata: ad cs. può essere limitata ad un arto 
o anche assumere un'estensione più ridotta con distribu- 
zione pseudoradicolare. 

Per lesioni a livello corticale prevalgono disturbi delle 
sensibilità di tipo discriminativo; stereognosi, localizza- 
zione c discriminazione di stimoli tattili, localizzazione di 
stimoli nello spazio, discriminazione di peso, riconosci- 
mento di ligure tracciate sulla cute, mentre di regola vi è 
conservazione delle sensibilità elementari. Non può per- 
tanto parlarsi di vera a., che si riscontra soltanto in caso 
d'interruzione delle vie sensitive, mentre in questo caso 
sono elettivamente interessate le sensibilità epicritiche (dis- 
sociazione corticale). 

Un discorso più approfondilo va fatto per la stereo- 
agnosia (v.) che consiste nell’incapacità di riconoscere un 
oggetto palpandolo c che è in genere espressione di le- 
sione della corteccia parietale; ma può riscontrarsi anche 
nclfintcrruzionc del lemnisco mediale, dei cordoni poste- 
riori del midollo spinale, delle radici spinali posteriori e 
del plesso brachiale (Halpcrn, 1968). Nei casi in cui l’in- 
capacità di riconoscere un oggetto palpandolo è dovuta 
non a disturbo d'integrazione, ossia ad incapacità di ef- 
fettuare la sintesi delle afferenze c di rapportarle ai ri- 
cordi sensoriali, specie visivi, necessari alla rappresenta- 
zione mentale completa dcH'oggctto. il che è tipicamente 
disturbo delle attività corticali, ma a compromissione 
delle sensibilità elementari, per ragioni semantiche, do- 
vrebbe usarsi la denominazione stereoanestesia ( Haymaeker, 
1969); ed è questo che rientra nell'ambito della materia 
trattata, mentre ne sono escluse le altre forme di sterco- 
agnosia vera e propria e di altri deficit di sensibilità epicri- 
tiche, che saranno trattate più convenientemente in altra 
sede <v. cervello; agnosia). 

Anestesie isteriche 

Non può essere descritto un quadro tipico di tali a., poli- 
morfe nelle manifestazioni e nel decorso. Se ne possono 
però elencare le principali caratteristiche. 

a) L’a. isterica è generalmente totale, ossia interessa 
tutte le forme di sensibilità, c può essere più o meno in- 
tensa; eccezionalmente possono presentarsi anestesie dis- 
sociate, particolarmente analgesia. 

b) Può assumere le localizzazioni più varie: un’a. to- 
tale generalizzata, o un'analgesia generalizzata non pos- 
sono che essere di natura isterica. Altre volte l’a. assume 
la distribuzione di emianestesia, con netto contine alla 
linea mediana del corpo, ed intensità uniforme (a diffe- 
renza di quanto accade nel l’ernia ncstcsia organica), o può 
essere localizzata ai due arti inferiori (paranestcsia), o ad 
un solo arto, con distribuzione segmenta ria, con limite 
perpendicolare all'asse maggiore dell’arto stesso («a 
guanto», «a calza»). Il limite delle a. isteriche è in ge- 
nere netto; ma. in esami successivi, può trovarsi conside- 
revolmente spostato. Vale come regola generale che fa. 
isterica non corrisponde a nessuna topografia realizzabile 
da lesioni organiche. 

c) L a. isterica non provoca quei disturbi funzionali 
che sarebbero determinati da un’a. organica dello stesso 
grado. L’isterico può servirsi normalmente del proprio 
arto anestetico anche per movimenti fini, non presenta 
atavsia o incoordinazione. Anche quando vi sia un’as- 
soluta a. tcrmodolorifica. l’isterico non si brucia né si 
taglia mai. Il campo visivo è spesso ristretto ma il pa- 
ziente evita ogni ostacolo nel cammino. 

d) Alcuni segni sono patognomonici : ad cs., nell’ernia- 
ncstcsia. a volte viene denunziata un’abolizione della sen- 
sibilità vibratoria di metà dello sterno, il che è impossibile, 
dato che lo sterno vibra tutto insieme. Talvolta, il paziente. 
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invitato a rispondere « si » quando viene toccato e « no » 
quando non avverte alcun toccamenio, risponde « no » 
quando viene toccata la zona dichiarata anestetica (prova 
di Janct); ciò dimostra che in realtà gli impulsi sensitivi 
raggiungono i centri corticali e vengono poi attivamente 
soppressi. Se uno stimolo doloroso è applicato in un'area 
analgesica, mentre il soggetto alierma di non sentir dolore 
c possibile osservare la reazione pupillare al dolore (mi- 
driasb e anche un’accelerazione del polso. 

c) L'istituirsi di un'a. isterica è spesso subitaneo, dopo 
una crisi isterica o dopo un trauma fisico o psichico; tal- 
volta l'inizio è subdolo c il soggetto non c consapevole 
del disturbo, che viene scoperto casualmente. Anche la 
guarigione dcll'a. isterica può rivestire caratteri partico- 
lari: a differenza dcll'a. organica, spesso scompare a salti 
dal livello precedente ad un livello inferiore altrettanto 
netto, ma può temporaneamente ricstcndcrsi al precedente 
livello; più di rado la guarigione si inizia dalla periferia. 
Nella genesi delle a. isteriche appare determinante l'im- 
portanza dell’auto- e deH’cierosuggestione. 
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INTRODUZIONE. CENNI STORICI. 

CLASSIFICAZIONE 

L'anestesia chirurgica - nata nel secolo scorso come ele- 
mentare c spesso grossolano artigianato chirurgico volto, 
semplicemente ed esclusivamente, ad attenuare c ad abo- 
lire il dolore provocato dall'intervento - si è trasformata 
ed ampliata, nel secolo attuale, fino ad assurg c a dignità 
di vera scienza, di autentica disciplina. L’a estesiologia 
moderna infatti ha addirittura condizionato, entro limiti 
abbastanza vasti, lo sviluppo di molte tecniche chirur- 
giche, consentendo l'effettuazione di interventi cosi este- 
samente demolitivi e l'aggressione di organi di cosi vitale 
importanza da essere giudicati, appena pochi lustri or- 
sono. assolutamente irrealizzabili. 

Infatti, sotto il termine generico (ed oggi, forse, inade- 
guato) di anestesia si devono intendere non solo tutte 
le metodiche volte ad annullare o quantomeno a ridurre 
entro limiti accettabili il dolore chirurgico ma anche tutte 
quelle pratiche terapeutiche, del pari importami, alte a 


far meglio sopportare al paziente l’intervento; pratiche 
terapeutiche che vanno dalla trasfusione di sangue alla 
correzione degli squilibri idroeletirolitici, dalla terapia anti- 
shock. alla ventilazione automatica dei polmoni, dal con- 
trollo della temperatura a quello della pressione arteriosa 
o della frequenza e del ritmo cardiaci, etc., che sono ben 
note sotto l'etichetta di terapia intensiva o ili rianima - 
zione cardiocircolatoria, respiratoria o metabolica. 

Si suole affermare che l'anestesia è nata con l'uomo perché 
con l’uomo é nato il dolore; ma, in realtà, Tancstcvia, nella mo- 
derna accezione del termine, è sorta soltanto verso la metà del 
secolo scorso. Prima del sec. xix. infatti, ben poco era stato 
compiuto, in questo come in altri campi della medicina: erano 
state geniali ispirazioni o frutti di meditatissima c quasi divi- 
natoria esperienza quelli che spinsero i « medici-stregoni » 
dell'antichità più remota ad impiegare, ai fini antalgici, alcune 
erbe medicamentose, quali le pozioni ottenute dai semi di pa- 
pavero ed usate dai Sumeri, in Mcsopotamia, 4 millenni prima 
di Cristo; o ad estrarre dalla stessa pianta, come fecero gli 
antichi Egizi, il famoso oppio, il farmaco dell'oblio c dcll'in- 
scnsibihta; o a scoprire infine le inebrianti proprietà dc\V hashish. 
estratto dalla canapa indiana da alcuni antichi medici cinesi. 

E ci sorprende, oggi, il constatare che alcuni alcaloidi per 
cosi dire modernissimi (come la morfina, la scopolamina, 
l'atropina, la cocaina) migliaia di anni fa non soltanto erano 
ben conosciuti (naturalmente sotto forma di polveri vegetali 

0 estratti grezzi) ma venivano anche impiegati con le stesse 
indicazioni cliniche oggi vigenti: ad cs. j chirurghi cinesi pra- 
ticavano, attorno al 3000 a. C., vere e proprie anestesie ge- 
nerati impiegando misture di oppio e di hashish; c gli antichi 
medici aztechi usavano, allo stesso scopo, bevande inebrianti 
a base di semi di convolvolo; mentre presso gli Incus era moda 
corrente « drogarsi » (la parola moderna si attaglia perfetta- 
mente all'usanza amicai, masticando, a scopo voluttuario, 
foglie di coca: e mentre infine i chirurghi incaici utilizzavano 
correntemente come analgesici alcune solanacec che conten- 
gono - oggi lo sappiamo - larghe quantità di scopolamina. 

Comunque, né le misteriose polveri degli antichi medici 
cinesi ed indiani, né la polvere ted il vino) di mandragora 
impiegati nei primi secoli dell’era cristiana da Dioscoridc, 
Plinio il vecchio, Scribonio c Galeno, né i vapori di sostanze 
ipnotiche somministrate dai medici medievali per mezzo della 
famosa (o famigerata) « spongia soporifera » possono essere 
considerati niente altro che audaci o spesso pericolosi tentativi di 
una scienza ancor primitiva alla ricerca di un mezzo efficace 
e sicuro per annullare il dolore chirurgico. Furono certo in- 
tuizioni geniali, ma ignorate dai più c presto dimenticate, 
quelle del Pare, del Valvcrdi c del Moore che, determinando 
un blocco sensitivo mediante la compressione prolungata dei 
tronchi nervosi, precorrevano le tecniche moderne di analgesia 
regionale: o l'anestesia da perfrigerazione, ottenuta mediante 
raffreddamento superficiale fin dal xv scc.. che é stata, da 
qualche lustro, riesumata c largamente applicata nel campo 
clinico. 

Tali esperienze tuttavia, pur nella loro primitiva essenzialità, 
non furono alTatto inutili; attraverso questi tentativi, infatti, 
andarono a mano a mano delineandosi le fisionomie dei due 
grandi settori dell'anestesia clinica: V anestesia generale, o 
narcosi, da un lato, attuata mediante la somministrazione per 
vie diverse di sostanze che raggiungono il S.N.C. c lo depri- 
mono in maniera reversibile, cosi da abolire la sensibilità do- 
lorifica e, insieme, la coscienza; e. dall’altro lato, \' anestesia 
periferica, ottenuta con il freddo, o con la compressione ner- 
vosa prolungata o con l'iniezione in loco di particolari farmaci, 

1 quali interrompono la trasmissione degli impulsi dolorifici 
attraverso le vie nervose afferenti periferiche, ma lasciano 
integra la coscienza. 

Ma il dolore era statò (c purtroppo rimaneva) un nemico 
oscuro cd invincibile, sorto con la specie umana cd intima- 
mente legato alla storia dell'uomo; presente sempre, nelle 
leggende come nelle religioni, negli esorcismi come nelle pre- 
ghiere; ed anche le forze più nobili della mente umana, la 
filosofia e la religione, impotenti a combatterlo, lo accettarono 
come manifestazione inevitabile delle forze del male, come pu- 
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nizione per il maligno o come prova per il giusto, o, infine, 
nel senso più sublime, umanissimo e cristiano, come mezzo 
di « purificazione » e di redenzione spirituale. 

Ed e forse per questa remissività, per questa supina accct- 
tazione ai fini, pur elevati, cticorcligiosi che, per secoli, 
furono ritardati, se non del tutto impediti, i tentativi di una 
più «alta comprensione dei fenomeni dolorosi e del loro con- 
trollo. F.d è forse per questo che. ancora nel 1839, uno scien- 
ziato ed uomo di altissimo intelletto, come il Velpcau, affer- 
mava che « evitare il dolore durante un'operazione chirurgica 
è una chimera ». 

È solo con il xix scc„ infatti, che l’anestesia clinica si 
afferma e rapidamente si diffonde e si sviluppa, non più 
con malsicuro e pericoloso empirismo, ma su solide 
basi scientifiche e con esatta metodologia: furono infatti 
premesse indispensabili a tale sviluppo i progressi com- 
piuti dalla chimica, dalla farmacologia, dalia fisiologia. 

E le tappe di tale evoluzione sono troppo note per essere 
qui esaminate: ne indicheremo pertanto solo i dati es- 
senziali. 

L'a. e. nacque, come abbiamo visto, come anestesia ge- 
nerale (fenomeno biologico complesso che determina, ac- 
canto all'abolizione della sensibilità dolorifica, anche la 
perdita della coscienza) e fu ottenuta facendo respirare, 
« inalare ». all'operando delle miscele di aria con gas e 
vapori narcotici, i quali, penetrati nel sangue attraverso 
gli alveoli polmonari, raggiungono con il sangue il S.N.C., 
deprimendolo in maniera selettiva e reversibile, cosi da 
provocare l'insorgenza di un'analgesia (cioè l'abolizione 
della sensibilità dolorifica), di un 'ari/tessia (cioè l'immo- 
bilità, il rilasciamento di tutti i muscoli striati), e di 
una ipnosi (cioè la perdita totale della coscienza). Analgesia, 
anflcssia e ipnosi sono le tre caratteristiche fondamentali 
dello stato di narcosi, che, per essere stato in questo caso 
ottenuto mediante l'« inalazione » di sostanze anestetiche, 
viene appunto definito come narcosi per inalazione o per 
via respiratoria. 

Le prime sostanze, i primi agenti anestetici usati a tale 
scopo furono il protossido d'azoto e l’etere etilico: fu 
un giovanissimo chimico inglese, il Davy, a notare per 
primo come il protossido esercitasse, se inalato, pro- 
prietà analgesiche ed euforizzanti (da cui derivò il nome, 
ad esso attribuito dai profani, di taughing gas o gas esi- 
larante), ed a consigliarne l’impiego (si era nel 1 800) per 
l'a. e.; ma dovevano trascorrere ben 44 anni perché tale 
suggerimento fosse raccolto da un dentista nordameri- 
cano (Horacc Wells) che fece inalare il protossido ad al- 
cuni pazienti sottoposti ad estrazioni dentarie, peraltro 
con alterna fortuna. Intanto faceva la sua comparsa un 
altro, e più importante, anestetico per inalazione, l'etere 
etilico, il quale, inalato in un primo tempo a scopo vo- 
luttuario come sostanza eccitante, fu quindi impiegato 
per l'a. e., dapprima ad opera di due oscuri medici di 
provincia negli U.S.A., il Clark ed il Long, e poi, con 
ben altra risonanza nazionale ed internazionale, da due 
noti medici di Boston, il Morton ed il Jackson: si può 
affermare che l'era, fecondissima, dell'anestesia moderna, 
ebbe inizio appunto il 16 ottobre 1846. allorquando - al 
termine di un intervento di amputazione di un arto pra- 
ticato con successo in narcosi eterea, ed al cospetto di 
un folto pubblico di medici e di studenti raccolto in una 
sala del Massachusetts General Hospital di Boston - il 
chirurgo Warren solennemente pronunciò la frase famosa 
che definiva e teneva a battesimo la nuova metodica: 
Gentlemen, this is no humbug («Signori, questa non è 
ciarlataneria »). 

Da allora le tappe della moderna anestesia si succedono 
rapidissime. La pratica della narcosi eterea si diffonde ful- 


mineamente in tutto il mondo, e all'etere etilico si affianca- 
no nuovi (e vecchi) agenti anestetici per inalazione, liquidi 
e gassosi: il cloroformio dapprima, nel 1846; e poi. di 
nuovo, il già trascurato e quasi abbandonato protossido 
d’azoto (che viene ora [1868] somministrato con maggiore 
sicurezza in miscela con l'ossigeno, il quale diviene il 
« veicolo » d'obbligo per tutti gli anestetici per via ina- 
latori»); e poi, ancora, il cloruro d'etile nel 1894; nel 
1923 l’etilene e l’acetilene (oggi, entrambi, del tutto abban- 
donati); nel 1930 l'etere divinilico; nel 1933 il ciclopro- 
pano che gode ancora oggi di larghissima popolarità; e, 
attorno al 1940, hanno inizio lo studio e la ricerca di altri 
composti alogcnati. che hanno portato, dapprima, alla sin- 
tesi e all'utiliz/azione del tricloroeiilene (1941 ), poi a quelle 
del fluroxene, ed infine a quelle (1959-1962) dcll'alotano 
(Fluothane® ). del mctossifiurano (Pcnthrane®), che sono 
gli anestetici oggi di gran lunga più usati, unitamente 
al recentissimo enflurano (Ethrane®; 1971). 

Ma (ulti gli agenti anestetici per inalazione richiedono, 
per la loro erogazione, l'impiego di apparecchiature co- 
stose e complesse e, in più, presentano lo svantaggio di 
richiedere molto tempo prima che sia raggiunto il desi- 
derato livello di narcosi, e di rendere necessario l'uso di 
apposite maschere facciali che devono essere applicate 
sul volto dell'operando ancora cosciente, procurandogli 
spesso uno sgradevole senso di soffocamento. Per tali 
motivi si e, fin daH'inizio. andati alla ricerca di altri me- 
todi e di altre tecniche, più rapide e gradevoli, per « in- 
durre », per iniziare la narcosi; per ottenere, cioè, una più 
rapida, e facile, e « quieta » perdita della coscienza. Tale 
risultato si è potuto conseguire mediante l'immissione di- 
retta nel torrente circolatorio, con una iniezione endove- 
nosa. di particolari anestetici; in una parola con la cosid- 
detta narcosi per via endovenosa. I primi tentativi in tale 
senso risalgono al 1872, ma l'idrato di cloralio usato a 
tale scopo dal francese Ore si rivelò troppo tossico; così 
come troppo tossici o inadeguati o inadatti si dimostra- 
rono altri farmaci usati allo stesso scopo [come Teiere 
etilico, l'alcol etilico, l'estere nieiilbutilico dell’ac. carbo- 
nico (Hedonal®) la paraldeide, eie.]. L'anestesia endo- 
venosa è tuttavia divenuta una pratica realtà soliamo 
con l’avvento dei barbiturici (prodotti sintetici dotati di 
notevoli qualità ipnotiche e sedative) e soprattutto dei 
cosiddetti barbiturici a b eve durata d'azione, come il 
liopcntalc (o Pcntothal®) e Tesobarbitalc (o Evipan®), 
sintetizzali agli inizi degli anni ’30, grazie ai quali l’ane- 
stesia endovenosa e divenuta una metodica facile e si- 
cura, impiegala diffusamente sia come unico metodo di 
narcosi, e sia anche, pressoché di routine, per indurre 
qualunque forma e tipo di anestesia generale. 

Ed accanto a quella inalatoria e a quella endovenosa, 
un’altra via di somministrazione degli anestetici generali 
fu quindi sperimentata ed utilizzata: la via rettale. La mu- 
cosa rettale infatti possiede un elevato potere di rapido 
assorbimento nei riguardi delle soluzioni che vengono in- 
trodotte nel retto, e tale narcosi rettale, ottenuta mediante 
farmaci diversi (come la paraldeide. l’etere etilico, e so- 
prattutto Tavertina ed i barbiturici), ha goduto di lar- 
ghissima popolarità nel decennio 1920-1930, e trova ancor 
oggi qualche indicazione per la chirurgia pediatrica. 

L'anestesia periferica invece (cioè l’abolizione della sen- 
sibilità dolorifica limitata a determinate zone del corpo 
sedi di interventi, ed ottenuta portando a contatto delle 
termina/ioni e delle fibre nervose sensitive alcune sostanze 
che ne bloccano temporaneamente la funzione) sorse e si 
sviluppò parecchi lustri dopo la nascita della narcosi per 
inalazione. Infatti, benché la cocaina fosse statu isolata 
dal Ncumann fin dal 1860. fu solo nel 1884 che l'oculista 
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Roller ne dimostrò le qualità anestetiche locali sulla cornea 
del coniglio; c soltanto nell'anno successivo l'americano 
Halsted ottenne la prima vera anestesia locoregionale con 
fini chirurgici, infiltrando con una soluzione di cocaina, 
c con l'aiuto di una siringa, i tessuti da incidere. La tecnica 
divenne poi di uso generale soprattutto quando si ot- 
tennero altri composti sintetici dotati di analoga attività 
farmacologica, ma assai meno tossici e più cfTkaci della 
cocaina (l'amilocaina o Stovaina® di Fourneau, e la pro- 
caina, o Novocaina®, di Einhorn nel 1903; la cincocaina 
o Nupercaina® nel 1929; la lignocaina o Xilocaina® nel 
1945, etc., fino alle modernissime prilocaina o Citanest®, 
bupivacaina o Marcaina®, c mcpivacaina o Carbo- 
caina®). ed inoltre allorquando furono messe a punto le 
varie metodiche di infiltrazione locorcgionale c di blocco 
dei vari nervi c plessi nervosi. 

La nascita, infine, della cosiddetta anestesia spinale av- 
venne accidentalmente: fu infatti un neurologo di New 
York (il Corning) il quale casualmente iniettò una solu- 
zione di cocaina nel sacco durale di un cane e notò come 
la sostanza, bagnando le radici nervose, determinasse una 
transitoria anestesia nei territori da esse dipendenti. 

Era nata cosi quell'a/itt/rY/a spinale solfarne noi (leu che 
ha goduto e gode tutt'oggi, c giustifìcatamcntc, largo 
favore e grande popolarità, soprattutto per determinati 
« tipi » di intervento. Una variante di tale tecnica, la 
cosiddetta anestesia peridurale (ideata nel 1931 dall'ita- 
liano Dogliotti e consistente nell’iniezione, per mezzo di 
ago o di catetere a permanenza, della soluzione anestetica 
nello spazio cxtradurale anziché in quello subaracnoideo) 
è oggi utilizzata sempre più diffusamente per molti in- 
terventi di chirurgia addominale ed ortopedica, per l'anal- 
gesia nel parto, etc. 

Nel 1943, un anestesista canadese, il Griffith, rese noto 
di avere utilizzato - per provocare un intenso rilascia- 
mento dei muscoli striati (rilasciamento che facilita note- 
volmente le manualità chirurgiche! - un estratto purificato 
di curaro, di quel veleno cioè già usato, in caccia ed in 
guerra, dagli Indios del Sudamerica, che provoca, co- 
m'era da molto tempo ben noto, un blocco reversibile 
delle sinapsi neuromuscolari, in una parola una paralisi 
flaccida di tutta la muscolatura volontaria. Ormai il cu- 
raro o, meglio, i suoi derivati naturali c sintetici, cono- 
sciuti tutti sotto la definizione comune di miorilassanti, 
sono entrati nella quotidiana routine anestesiologica e 
vengono somministrati nel corso di quasi tutte le nar- 
cosi chirurgiche, sia per ottenere facilmente e rapidamente 
un grado notevole di rilasciamento muscolare e sia so- 
prattutto perché la paralisi generalizzata c l'areflcssia cosi 
ottenute consentono di mantenere un livello assai più 
superficiale, e quindi meno tossico, di narcosi. Natural- 
mente, la paralisi muscolare indotta dai miorilassanti col- 
pisce anche i muscoli respiratori, ed è quindi necessario 
che l'anestesista assicuri nei pazienti « curarizzati » un'ade- 
guata ventilazione alveolare, sia per mezzo di un comune 
apparecchio per anestesia « in circuito chiuso », sia, me- 
glio e più correttamente, per mezzo di quei particolari, 
complessi apparecchi denominati « polmoni artificiali » o 
« respiratori meccanici ». Tali apparecchi sono pertanto 
ben presto divenuti familiari per gli anestesisti, i quali, in 
questi ultimi tempi, hanno anche appreso a regolare ar- 
tificialmente, entro certi limiti, oltre alla respirazione, 
anche altre vitali « costanti biologiche », quali la pres- 
sione arteriosa e la temperatura. Infatti oggi si può, a 
volontà, modificare la pressione arteriosa: sia elevandola, 
quando è necessario, mediante determinati farmaci (i noti 
« vasoprcssori ») e sia riducendola, con altri e diversi far- 
maci, ben al di sotto dei livelli normali, quando si vuole 


evitare una perdita di sangue altrimenti eccessiva (come 
avviene ad es. per interventi di asportazione di tumori 
vascolari o comunque assai vascolarizzati, di aneurismi 
di grosse arterie, etc.). Ed infine la moderna anestesio- 
logia consente anche, oggi, di controllare, entro limiti 
determinati, la temperatura corporea, che può essere ri- 
dotta, mediante particolari metodiche di perfrigerazione 
esterna, anche di 8-10 °C, fino a raggiungere i 28-25 °C. 
sia ai fini chirurgici (chirurgia intracardiaca, neurochi- 
rurgia. etc.), sia per dominare l'ipertermia di qualunque 
origine, sia per combattere l'edema cerebrale, etc. 

Ecco quindi che è venuta a mano a mano a crearsi e a 
delincarsi una nuova figura di specialista, Vanestesiologo, 
al quale, per la molteplicità e la complessità dei compiti 
che gli vengono affidati, si richiede non solo un'accurata 
preparazione teorica e pratica nel più limitato campo della 
disciplina, ma anche, evidentemente, una non superficiale 
conoscenza di materie affini ed a essa strettamente atti- 
nenti, quali la chimica, la farmacologia, la biochimica, la 
fisiologia, ed infine una vasta esperienza di medicina ge- 
nerale. 

E non solo l’anestesiologo è stalo, poco alla volta, 
responsabilizzato della semplice somministrazione degli 
anestetici c del « supporto » intraoperatorio del paziente 
chirurgico; ma a lui sono stati anche affidati successiva- 
mente il controllo c la sorveglianza postoperatoria (nei 
riguardi sia della terapia antalgica sia dell'omeostasi ge- 
nerale dell’operato); ed egli è stato quindi ritenuto re- 
sponsabile altresì del trattamento delle gravi compli- 
canze respiratorie e cardiocircolatorie che talvolta si ma- 
nifestano nel decorso postoperatorio dei pazienti chirur- 
gici; ed infine - il passo è stato breve - ci si è rivolti e 
ci si rivolge a lui anche in ogni caso (medico o chirurgico 
che sia) di gravissima ed acuta defaillance organica, di 
improvvisa emergenza clinica che mette in imminente pe- 
ricolo la vita del paziente. E ci si rivolge a lui perché 
l'ancstcsiologo appunto, per la sua preparazione teorica 
e per la sua esperienza pratica, per la sua abitudine alla 

TAB. I. CLASSIFICAZIONE DELLA ANESTESIA 
CHIRURGICA 


Anestesie periferiche 

Anestesie extraspinali 

anestesia per contatto o di superficie 
anestesia per infiltrazione 
anestesia troncularc 
anestesia per perfrigerazione 
anestesia regionale per via vascolare (endovenosa 
e endoa rieri osa) 

Anestesie spinati 

sottodurale (o subaracnoidea) 
cxtradurale epiduraic 
» peridurale 


Anestesia generale 


per inalazione 


icon anestetici gassosi 
con anestetici volatili 


per via endovenosa 


(con anestetici barbiturici 
(con anestetici non barbiturici 


per via rettale 
mista o bilanciata 
elettrica 
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terapia d’urgenza, è, fra i medici, il più qualificato ad 
assumersi tale responsabilità. È nata così, attraverso questo 
concatenarsi e succedersi di iniziative e di responsabilità, 
la moderna terapia intensiva, t'attuale rianimazione (v.) 
che rappresenta una delle più luminose conquiste della me- 
dicina attuale; che è stata affidata appunto, ed a ragion 
veduta, agli specialisti in anestesia c che è entrata a far 
parte (c parte non secondaria) della moderna ancstcsio- 
logia. 

Vinto MAZZONI 

IL DOLORE 

SOMMARIO 

Definizione (col. 2051). - Tipi clinici (col. 2051). - Le vie del 
dolore (col. 2052). - Analgesici (col. 2053). 


Definizione 

L’antichissima e quotidiana esperienza rappresentata dal 
dolore (v.) è ancor oggi diffìcilmente definibile nella sua es- 
senza. Perdutosi ormai nella notte dei tempi l'aristotelico 
« moto dell’animo », così come la convinzione della ne- 
cessità morale, del valore punitivo e purificante del do- 
lore. si è configurata, attraverso lunghi studi c geniali 
intuizioni, la concezione moderna dell’esperienza algo- 
gcna. Questa nasce per opera di stimoli adeguati agenti su 
recettori, dai quali parte un impulso nervoso che dalle 
fibre viene condotto al S.N.C, e quivi, attraverso varie 
fasi di integrazione, percepito, valutato c infine inserito 
nell’esperienza tcmporospazialc dell’individuo. La cosid- 
detta reazione al dolore scaturisce dall'elaborazione dello 
stimolo ai vari livelli d'integrazione e ben si comprende 
quindi come possa essere sostanzialmente condizionata 
dalle più elevate funzioni psichiche. Pur negando l’esclu- 
siva finalità di protezione c difesa dell’individuo, si ri- 
conosce oggi al dolore un certo compito d’allarme; si 
ritiene infatti che uno stimolo capace di produrre dolore 
rappresenti, almeno potenzialmente, un danno o un pe- 
ricolo per i tessuti. 

Si è discusso c si discute tuttora sulla natura degli sti- 
moli algogeni e su quella dei recettori periferici ad essi 
sensibili. Secondo la più attendibile opinione corrente 
una qualsiasi sollecitazione, meccanica, termica, chimica, 
quando superi una certa soglia, piuttosto elevata, d'in- 
tensità, perde la propria specificità e diviene algogcna; 
sembra anche probabile una mediazione chimica (bra- 
dikinina). Per gli organi e i tessuti profondi, apparente- 
mente indifferenti a stimoli altrove dolorosi, la genesi 
del dolore é legata alla distensione rapida o esagerata, 
ovvero all'eccessiva contrazione o distensione delle pareti 
muscolari dei vasi o visceri cavi. 

Senza poter escludere la partecipazione di altri organuli, 
lo stimolo algogeno è fondamentalmente recepito da 
sottili terminazioni nervose, libere negli spazi intercellulari. 

Tipi clinici 

A seconda della qualità il dolore può essere variamente 
qualificato: urente, puntorio, gravativo, etc. La fondamen- 
tale distinzione si fa classicamente tra dolore superficiale 
e dolore profondo . con ulteriori possibili suddivisioni di- 
pendenti dall'ecologia, dall'intensità e dalla durata. 

Il dolore superficiale è sempre ben localizzato, ha soglia 
uniforme e presenta la possibilità della risposta doppia. 
A questo tipo di dolore si sogliono attribuire anche alcune 
particolari condizioni algogene: l'aumento patologico della 
sensibilità allo stimolo doloroso, iperalgesia, c a quello 
tattile, iperestesia ; e infine la parestesia , complessa sensa- 
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/ione spiacevole, diffìcilmente definibile, con componente 
punteria, formicolio e senso di calore. 

Il dolore profondo è sordo, angoscioso, diffuso, tanto 
meno localizzato quanto più profondo, durevole e intenso, 
stressante per la sensazione d'impotenza nei confronti della 
sua rimozione; si accompagna spesso a iperalgesia di una 
zona cutanea che può anche non corrispondere alla sede 
del dolore. Si è soliti distinguerlo in somatico e viscerale. 

Il dolore profondo talvolta presenta il fenomeno del 
dolore riferito a zone distanti o contigue alla localizza- 
zione dello stimolo che l’ha prodotto, in ragione di con- 
vergenze e sommazioni di impulsi, in parte periferiche, ma 
principalmente centrali. 

Dolori del tutto simili a quelli descritti, sia dal punto di 
vista soggettivo che da quello obicttivo, i quali, peraltro, 
non trovano giustificazione in alcuna lesione periferica 
o delle vie nervose, si dicono centrali cd hanno origine 
da particolari stati patologici del S.N.C. Sono associali, 
di solito, a reaz-ioni vegetative molto notevoli e ad ansia 
esasperata. 

Infine esiste il dolore psicogeno, che nasce dalla fecaliz- 
zazione di un conflitto psichico su un dato organo o ap- 
parato. Nel caso che tale situazione venga a permanere 
indefinitamente, per successiva instaurazione di fatti or- 
ganici, il dolore si dice psicosomatico. 

Le vie del dolore 

Dall’incontro dello stimolo adeguato con il recettore nasce 
l'impulso nervoso che si trasferisce al centro, attraverso i 
nervi somatici c alcune fibre contenute nei grossi tronchi 
del sistema vegetativo (fig. 1). Le fibre algogene sono 
di vario tipo (A e C) e hanno diverse velocità di condu- 
zione; a questa caratteristica sono da riferire parecchi 
aspetti della fisiopatologia del dolore, ad es. il dolore 
doppio o hìfasico. 

Le fibre somatiche penetrano nel midollo spinale (o nel 
tronco dell’encefalo per quanto concerne i nervi intracra- 
nici) e si distribuiscono alla sostanza gelatinosa del Ro- 
lando. Il destino di quelle viscerali è più incerto: alcune 
terminano nel nucleo intermedio. Fino a un passato molto 
recente si è ritenuto che il neurone successivo fosse lo 
spinotalamico. Oggi sembra accertato che pochissime fibre 
spinotalamiehe (o forse nessuna) nascono in questa sede, 
mentre invece il maggior numero si origina dal corno ven- 
trale c dalle cellule della zona intermedia. La connessione 
con le terminazioni afferenti è assicurata da neuroni in- 
termedi. Questi avrebbero una grande importanza in quanto 
capaci di esercitare un’azione inibente sulle afTerenze al- 
gogene, con efficacia direttamente proporzionale all’atti- 
vità delle fibre di maggior calibro c inversamente a quella 
delle più sottili, con il risultato di modulare il passaggio 
degli impulsi dolorosi a livelli più elevati. 

Il fascio spinotalamico anteriore e quello laterale, 
nonché lo spinotettale, sono le vie della trasmissione delle 
afferenze alla sostanza reticolare ascendente, al talamo 
(nucleo postcrolatcralc ventrale) e alle strutture vicine. 
A livello mesencefalico si verifica la prima integrazione 
con effetto prevalentemente adrcncrgico, attivabile anche 
da stimoli deboli, e che condiziona la vigilanza e l’inten- 
sità della reazione di spavento e di fuga. 

Il talamo e il sistema limbico costituiscono il secondo 
livello di integrazione, a effetto colinergico, attivato da 
stimoli di una certa intensità e deputato al condiziona- 
mento delle reazioni specifiche affettive del dolore. 

Dal talamo altre fibre conducono gli impulsi alla cor- 
teccia. in particolare alla zona somatocstcsica della cir- 
convoluzione postccntralc, ma anche in molte altre zone 
corticali. La corteccia, infatti, rappresenta il terzo e più 
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Fig. i. Rappresentazione schematica dei centri e delle vie del 
dolore. 


elevato stadio di integrazione, responsabile dell'analisi 
tcmporospaziale e dell'inserimento della sensazione dolo- 
rosa nel contesto dell’esperienza individuale, in una pa- 
rola, della coscienza del dolore. 

Analgesici 

lui lotta contro il dolore costituisce uno degli scopi pre- 
minenti della medicina. L’intervento più rigorosamente 
logico e rappresentato, senza dubbio, dalla rimozione 
della causa algogena; tuttavia non sempre ciò risulta 
possibile. Si fa ricorso, allora, oltre che a mezzi fisici, 
chimici o elettrici, soprattutto a farmaci i quali, pur in- 
capaci di influire direttamente sui fattori che hanno pro- 
dotto e mantengono la condizione dolorosa, sono in 
grado, tuttavia, di ridurre o eliminare il dolore. 

Questi farmaci, detti analgesici (v.), agiscono su di 
uno o più punti della catena che dal recettore porta alla 
corteccia cerebrale, con meccanismo non sempre suffi- 
cientemente chiarito, ma sempre con il risultato finale 
di una maggiore tolleranza del soggetto al dolore. 

Alcuni degli analgesici esplicano la loro attività peri- 
fericamente in modo indiretto, come gii antireattivi (cor- 
ticosteroidi) o intervenendo direttamente nel rapporto sti- 
molo-recettore, come gli antipiretici (salicilati, fenilbuta- 
zonc, antipirina). sembra con meccanismo competitivo 
nei confronti del mediatore chimico. Questi ultimi medi- 
camenti hanno, peraltro, anche azione centrale mesen- 
ccfalica con la quale deprimono sensibilmente tutti i 
livelli di integrazione. Altri analgesici con punto d’attacco 
talamo-mesencefalico-limbico riducono o annullano la ri- 
sposta affettiva a stimoli, peraltro, recepiti e analizzati. 

2053 


Il S.N.C. è soprattutto dominio degli analgesici per 
antonomasia: i derivati dell’oppio e i consimili prodotti 
di sintesi, come i meperidinici e la desi rom ononide. Ele- 
vano la soglia dolorifica e, modificando drasticamente 
la percezione e la reazione agli stimoli algogcni, aumen- 
tano in maniera decisiva la tolleranza dell’individuo al 
dolore. Agiscono a livello dei sistemi interneuronici spinali, 
sul sistema talamolimbico e forse anche sulle strutture 
ncocorticali, non essendo esclusa una stimolazione dei 
sistemi inibitori. 

Vi sono p<ii medicamenti i quali, pur privi di vere e 
proprie qualità antalgiche, sono tuttavia in grado di mo- 
dificare le varie componenti della reazione al dolore: 
sono gli psicofarmaci. Di essi la clinica ancstcsiologica 
si vale largamente, spesso insieme con analgesici veri e 
propri, allo scopo di ottenere stati di soporosa in- 
differenza al dolore, che non escludono, talora, un certo 
grado di coscienza, condizione questa nota con il nome 
di neiiroleptoanalgesia. 

V. Analgesici. 
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PREPARAZIONE DEI. PAZIENTE ALL’INTERVENTO 
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Generalità 

La persona che viene accettata in un luogo di cura per 
essere operata presenta due aspetti particolari: le sue 
condizioni di salute ed il suo stato psicoemotivo. 

Le condizioni fisiche possono variare da uno stato 
ottimo ad uno gravissimo; quali che esse siano, sono 
sempre accompagnate da una particolare tensione psico- 
emotiva, dovuta al fatto indiscutibile che la terapia pre- 
scelta (intervento chirurgico) e un’aggrcsssionc diretta 
e cruenta (e sentita come tale, con tutte le implicazioni 
relative), che in caso di insuccesso lascia di solito poche 
speranze di rimanere almeno nelle condizioni precedenti. 

lui stessa possibilità di subire rintcrvento in stato di 
piena incoscienza in anestesia generale e per molti una 
causa di preoccupazione ulteriore. A contribuire ad un 
senso di insicurezza spesso si aggiungono situazioni per- 
sonali particolari (affettive, familiari, economiche, etc.). 
e non ultimo il fatto stesso del ricovero, provvedimento 
che allontana il paziente in modo più o meno completo, 
da consuetudini e luoghi conosciuti. KÒrner fa notare che 
un’operazione è considerata un atto normale solamente 
dal chirurgo. 

Nella maggioranza dei casi è quindi bene che l’atto 
operatorio venga preceduto da quei trattamento che 
l'esperienza ha mostrato più idoneo ad ottenere un pa- 
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zicntc fiducioso e collaborativo, nelle migliori condizioni 
fisiche possibili. 

Lo stato psicocmotivo di cui si e detto sopra può venire 
favorevolmente influenzato sia dal chirurgo che dall’aneste- 
sista; quest’ultimo, nelle cui mani e letteralmente la vita del 
paziente durante l’anestesia (ed il paziente lo avverte), è altresì 
l'ultima persona che ha un contatto con il malato cosciente 
nel reparto operatorio, e svolge qui un ruolo di primo piano. 

Similmente, al trattamento dello stato fìsico provvedono 
sia d chirurgo che l’anestesista; ma in questo caso l’opera 
dell'anestesista c rivolta più specificamente alla preparazione 
del paziente all'anestesia, c alla previsione degli eventuali 
incidenti peroperatori, quale che nc sia la causa, c immediata- 
mente postoperatori, in modo da provvedere a che il malato 
conservi le migliori condizioni il più stabilmente possibile. 

I mezzi di cui si vale l'anestesista per raggiungere le finalità 
descritte sono: a) la visita prcoperatoria, b ) la somministra- 
zione prcoperatoria di farmaci. La preparazione del paziente 
all'Intervento è completata da alcuni e) provvedimenti pieo- 
peratori, la cui esecuzione è per lo più aflidata all'infermiere. 

Visita preoperatoria 

È la visita eseguita dall'anestesista nei giorni che precedono 
l'intervento; di solilo, ma non necessariamente, la vigilia. 
Ha per scopo la valutazione delle condizioni c la pre- 
parazione psicologica del paziente al l'intervento. Si svolge 
come una normale visita medica, accompagnata dallo 
studio della cartella clinica; ciò che può influenzare la 
scelta o il decorso dell’anestesia viene ricercato e notaio 
sulla cartella ancstesiologica. In particolare: 

a) Età e peso del paziente, che sono elementi che da 
soli caratterizzano un tipo di condizioni chirurgiche (v. 
anestesia in pediatria, anestesia nell' obeso); anestesie pre- 
cedenti, il cui decorso può dare informazioni utili per 
quella in programma; temperatura corporea . che può dare 
indicazioni sull’esistenza di processi infettivi, sul valore 
metabolico, c quindi sul fabbisogno di anestetici e di 
ossigeno; esami di laboratorio, di solito desunti dalla 
cartella clinica: non si possono tralasciare Tesarne emo- 
cromocitomctrico, la radiografia standard del torace, 
l’esame delle urine, le reazioni diagnostiche per la sifilide; 
di solito si richiedono anche azotcmia, gliccmia cd ECG. 
necessari nei pazienti che abbiano superato la cinquantina. 
Se la storia c Tesarne obicttivo lo suggeriscono, è dovere 
procedere ad ulteriori ricerche, rimandando se necessario, 
e possibile, Tìntervcnto (tab. II). L'assunzione di far- 
maci, e la loro natura, è pure un importante rilievo; in 
particolare l'uso di diuretici (efTetti sugli elettroliti), di 
anti-MAO (intolleranza agli oppiacei [v, monoaminos- 
sidasi, inibii ori della)), corticosteroidi, reserpinici e 
fcnotiazinici, c la consuetudine ai sedativi cd agli 
alcolici. 

b) Vengono ricercate c notate le alterazioni che si 
accompagnino, o possano facilmente dare luogo, ad iper- 
capnia o ad ipercapnia ed ipossia : sono condizioni che 
determinano alterazioni anche degli scambi degli anestetici 
(v.) per inalazione e in pazienti il cui equilibrio, di regola 
modificato sia dall'anestesia che dalla chirurgia, può anche 
non essere più riacquistato (v, pre- e postoperatorio 
trattamento). Analogamente, vengono ricercati e notati i 
segni di aumentata eccitabilità cardiaca, di insufficienza del 
circolo coronarico, c le alterazioni delia pressione arte- 
riosa (che ha implicazioni miocardiche, renali c surrcna- 
lichc), pure condizioni su cui l’anestesia può avere un’in- 
fluenza diretta. 

Le affezioni acute e riacutizzatc broncopolmonari in 
atto, c gli stati di insufficienza cardiocircolatoria e coro- 
narica in atto costituiscono, salvo eccezioni (v. polmone. 
chirurgia ; cardiochirurgia), una controindicazione al- 
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TAB. II. RICERCHE SUPPLEMENTARI UTILIZZABILI 
IN CHIRURGIA GENERALE PER UNA VALUTAZIONE 
DI ALCUNI ORGANI ED APPARATI 


Cuore 

Elettrocardiogrammi ripetuti c in serie 
Tclccardiogramma in 3 proiezioni, senza e con ingestione 
di bario 

Esame fluoroseopico come sopra 
Pressione venosa 
Cateterismo cardiaco 

Transaminasi GO c GP, deidrogenasi lattica 
Sistema vascolare 

Ricerca sistematica dei polsi periferici; oscillometria 
Test di tolleranza alTcsercizio 
Stime del riempimento venoso c capillare 
Angiografic 

Blocchi simpatici diagnostici 
Test di vasodilatazione riflessa 

Sistema respiratorio 

Radiografie in proiezioni oblique; stratigrafia, broncografia 
Esame citologico, coltura c anlibiogramma dell'espettorato 
Broncoscopia: esame, coltura c antibiogramma come sopra 
Prove cutanee per la tbc e le micosi 
Capacità vitale, capacità espiratoria massima, ‘sec, capacità 
respiratoria massima 
Test di tolleranza all’esercizio 

Ricerche dettagliate comprendenti determinazioni gasanali- 
tiche, di lavoro polmonare, etc., eseguite in reparti specia- 
lizzati 

Reni 

Prova di concentrazione 
Prova della fcnolsulfonftalcina 
Urografia endovenosa 
Cistoscopla, piclografia ascendente 

Studio del flusso renale, filtrazione glomerulare, clearance 
c riassorbimento tubuiare 
Artcrìografia renale 
Biopsia 

Fegato 

Esami delle feci c delle urine 
Urobilinogeno urinario 
Bilirubina sierica 
Tempo di protrombina 

Fosfatasi alcalina; transaminasi GOcGP; deidrogenasi lattica 
Prova della bromosulftaleina 
Prove di labilità colloidale 

Studio dei flussi ematici epatici; pressione delle sovraepatiche 
Splcnoportografia 
Scintigrafìa 
Biopsia 
Sangue 

Conteggio delle piastrine; studio delle resistenze globulari 
Tempo di stillicidio, di coagulazione, di retrazione del coa- 
gulo; tromboelastografìa 

Tempo di proprombina; tempo di generazione trombo- 
plastinica 

Biopsia del midollo 


l’intervento, che verrà deciso quando il loro trattamento 
avrà avuto successo. 

c) Viene ricercato e notato lo stato di nutrizione, di 
idratazione; eventuali segni di disfunzione o di sofferenza 
di alcune ghiandole, come il fegato, il pancreas endocrino, 
la tiroide, la corteccia surrenale. 

Spesso è necessario ricorrere a ricerche più complete 
(tab. II), ed istituire un’adatta terapia prcoperatoria (v. 

PRE- E POSTOPERATORIO TRATTAMENTO). 

d) Vengono infine espressamente ricercati: la presenza 
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TAB. III. PARAGONE FRA ALCUNI NARCOTICI- ANALGESICI UTILIZZATI IN PRE AN ESTESI A E DOSI MEDIE 

IMPIEGATE (da Gaulhier-Lafayc, 1970, modificata) 


Composto 

Dose 

mg 

Via di 
sommini- i 
strazione 

Comparsa i 
ddreffetto 
min 

Durata 

d’azione 
min | 

Elfcltl 

rii-arj-afi Effetti non 

rlCt ^“ ,i desiderabili 

Potenza 
(morfina — 1 ) 



Morfina 

10 

i.m. 

40 

120 

4-4- 


, 

A mie ridi na 

50 

i.m. 

40 

360 

4- 

4- 

0.3 

Codeina 

20 40 

i.m. 

45 

240 

+ 

+ 

0,1 

Dcstromoramidc 

2-5 

i.m. 

30 

120 

F *F 

*F 4* + 

5 

Fontanile* 

0,1 0,2 

i.m. c.v. 

5 

30 

4- 


80 

Idromorfonc 

1 —3 

i.m. 

30 

120 

+- + 

++ 

10 

Metadone 

5-10 | 

i.m. 

30 

240 

+ 4- 

4- 4- 

1.5 

Ossimorfone 

0,3 3 

i.m. 

30 

240 

4-4* 

4-4-4* 

1.0 

Pantopon ® 

20 

i.m. 

60 

240 

+ 4- 

4-4- 

0.5 

Mepcridina 

50 100 ! 

i.m. 

30 

1-0 

4* 

4- 4- 4-4- 

0,2 

Pentazocina 

30 

i.m. 

30 

90 

4-4- 

4 - 4 - 4 - 

0.4 

Fcnazocina 

0,5 2 

i.m. 

15 

90 

+ 

4 . 4 . 

IO 

Pirilramide 

10 40 

i.m. 

30 

360 

1 ++ 1 

++ 

0,25 


* Raramente usalo da solo 
•• Cfr. lab. IV 


di lesioni o malformazioni che rendano difficile o impos- 
sibile la respirazione controllata con maschera c la intu- 
bazione tracheale; la presenza di condizioni che rendano 
probabile il vomito o il rigurgito, nelle varie fasi dell'ane- 
stesia; lo stato della dentatura, eventuali protesi; la dispo- 
nibilità di vene superficiali', lo stato del polso arterioso 
periferico c la eventuale presenza di nevriti, paralisi, alte- 
razioni muscolari ed articolari', la reattività pupillare, 
eventuali malattie oculari, l'uso di lenti a contatto; la 
presenza di allergie ed idiosincrasie nell'anamnesi. 

Durante la visita il paziente finisce col vedere nell'aneste- 
sista la persona che si preoccupa del suo benessere, che si 
interpone in certo modo fra lui e quanto egli teme; la pazienza 
e l'attenzione con cui vede ascoltato quanto dice in risposta 
a precise domande fattegli daU'anestcsista lo inducono a met- 
tere da parte ógni eventuale scrupolo c ad esprimere aperta- 
mente le proprie paure, chiedendo notizie su ciò che sarà di 
lui. Ecco come, con tutta naturalezza, si inserisce il secondo 
aspetto della visita preoperaioria. Il paziente deve essere ascol- 
tato; deve essere incoraggiato a parlare; deve avere risposta 
alle domande che esprìme su ciò che sarà fatto di lui, su come 
starà dopo, sui rischi che corre; cd anche sul perche delle ri- 
ceichc o terapie che ha subito prima, se ciò lo interessa. È 
chiaro che non v’è bisogno di entrare in troppi dettagli; anzi, 
spesso è meglio evitarlo. Ma ogni domanda ha diritto ad una 
risposta, c sincera. 

Il paziente ne trarrà fiducia in chi lo cura, maggiore sicu- 
rezza e minore ansietà; sarà in grado di collaborarc meglio 
nel perìodo postoperatorio. 

È bene ascoltare le digressioni e le lamentele del paziente 
anche su argomenti che nulla hanno a che fare con la malattia 
presente, come contrasti familiari, difficoltà a trovare lavoro, 
ricordi di guerra o interessi sportivi; giova a chiunque, non 
solo a chi si sente solo e inabile in un ambiente estraneo, una 
persona che si renda partecipe dei propri stati d'animo, 

I risultati che si ottengono a volta a volta ascoltando e 
rassicurando, scherzando, anche sgridando, sono pressoché 
insostituibili, net bambino come nell’adulto c nel vecchio. 
Rendono vivamente raccomandabile che l'anestesista che as- 
sisterà il paziente in sala operatoria sia lo stesso che lo ha 
visitato nei giorni precedenti. 

Preanestesia 

Viene cosi chiamata la somministrazione di farmaci che 
precede l'anestesia. 
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Ha due scopi principali: a) la riduzione dell'ansia c 
della preoccupazione del paziente, per favorire sia l'inizio 
che tutto il decorso dell'anestesia, e b) la riduzione delle 
secrezioni, soprattutto salivare e bronchiale. Si può ag- 
giungere c ) la riduzione del metabolismo c dell’attività 
riflessa, in modo da diminuire la quantità di anestetico 
e ottenere una profilassi dello shock c di alcuni incidenti 
preoperatori, specie cardiaci. 

a) 1 farmaci usati per ottenere la sedazione psichica 
sono riunibili in tre gruppi; 1 ) morfina e farmaci affini; 
2 ) sedativi barbiturici; 3) sedativi non barbiturici e tran- 
quillanti. Quelli impiegati per la profilassi degli effetti 
collaterali degli anestetici sono principalmente gli antico- 
lincrgici. 

Gli oppiacei (v. analgesici; morfina; oppio) sono 
tuttora le sostanze più usate, e riuniscono di fatto molte 
delle proprietà desiderabili in un preanestetico, in quanto 
oltre che analgesici sono sedativi ed euforizzanti, depri- 
mono il riflesso della tosse (ciò facilita l’uso di anestetici 
volatili irritanti), rendono migliore il risveglio e completano 
l’azione di anestetici deboli, come il protossido d’azoto. 
Sono simili fra loro, variando solo nell’intensità relativa 
delle loro azioni (tab. HI), anche negli effetti collaterali, 
che sono soprattutto depressione respiratoria, nausea e 
vomito, spasmo dei muscoli bronchiali c delle vie biliari, 
inibizione della peristalsi, ipotensione. 

I barbiturici (v.) risultano molto più tollerati sotto 
questo aspetto, ma praticamente sono sedativi puri. Pos- 
sono essere prescritti con vantaggio quando il paziente 
non soffra di dolore organico; hanno anche azione anti- 
convulsivante (specie il fenobarbitonc) per cui vengono 
usualmente impiegati nella preparazione all’anestesia pe- 
riferica (v. anestetici; cocaina e succedanei sintetici). 

Dei sedativi non barbiturici più recentemente cd ampia- 
mente usati bisogna ricordare le benzodiazepine, fra le 
quali il diazepam (v.) si è dimostrato il più maneggevole; 
classificato come ansiolitico, questo composto associa spesso 
alla sedazione, che può giungere sino al sonno senza incon- 
venienti, amnesia c diminuzione del tono muscolare; è 
assai ben tollerato, ma è difficile evidenziare nell'uomo 
altre differenze importanti con i barbiturici. 

Delle fenotiazine (v. fenotiazina, derivati della) é 
oggi impiegata nella preanestesia quasi solo la prometazina, 
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TAB. IV. EFFETTI CERCATI DALLA PREANESTES1A COMPARATI CON QUELLI DI ALCUNE CATEGORIE DI 

SEDATIVI (da Gauthier-Lafaye, 1970, modificata) 



Preanestesia 

teorica 

Oppiacei 

Barbiturici 

Fenoliazine 

Butirrofenoni 

Bcn/odia- 

zepine 



Sistema neurovegetativo 


0 opp. 4- 



0 

0 

Eccitabilità riflessa 

— 

0 opp. *• 

+ 

0 opp. — 

1 0 opp. — 

0 

Dolore 

— 

— 

Oopp. 4 

0 

0 

0 

Ansia 

— 

0 opp, f 

0 

0 opp. — 

0 opp. — 

— 

Amnesia 

+ 

0 Opp. r 

0 

0 

0 

4- 

Sedazione 

+ 

0 opp. -)• 

4- 

4* 

4- 


Sonno o sopore 

4- 

0 opp. 4- 

+ 

Oopp. 4 

0 

Oopp. 4- 

Eccitazione centrale 

— 

0 opp. 4- 

— 

— 

Oopp. 4 

0 

Anestesia generale - durata 

+ 

-F 

Oopp. 4- 

4- 

4- 

0 

Anestesia generale - effetti collaterali 

— 

+ 

0 

± 

± 

± 

Anestesia generale - tossicità 

— 

4- 

Oopp. + 

0 

Oopp. f- 

0 

Metabolismo di base 

— 

0 opp. — 

— 

0 

± 

0 

Consumo di O, 

— 


± 

0 

j- 

0 

Depressione respiratoria 

— 

+ 

+ 

± 

± 

Oopp. 4- 

Pressione arteriosa 

0 

— 

— 

— 

— 

0 opp. — 

Frequenza cardiaca 

0 opp. 4 

db 

i 

4- 

— 


Nausea c vomito 

0 opp. — 

4- | 

l 0 opp. 4- 



Ò 


•f *» stimolazione o aumento £ » effetti diversi o dubbi o contrattanti 

— — depressone o diminuzione opp. ™ oppure 

0 *- nessun effetto 


di cui si ricerca l’azione sedativa (paragonabile a quella 
dei barbiturici), antiemetica e blandamente anticolinergica, 
più di quella antistaminica. 

I butirrofenoni (v.) ed in particolare il deidrobenzo- 
pcridolo, dotati di azione depressiva centrale e antiemetica 
simile a quella delle fenoiiazinc, di queste conservano in 
parte ed in misura ridotta le altre azioni; associati ad 
un analgesico si sono dimostrati utili in casi particolari 
(v. neuroleptoanalgesia). 

b) Per ridurre le secrezioni viene impiegata l’atropina 
(v. atropina e derivati) o, se si desidera aggiungere 
un’ulteriore sedazione, scopolamina (v.). Vengono som- 
ministrati anche per controbattere la bradicardia che si 
può osservare con l’uso di anestetici come il l’alotano o 
di miorilassanti come la succinilcolina (v. sotto). 

e) La riduzione dei metabolismo o dell’attività riflessa, 
che già si ottiene in parte con l’associazione anticolincr- 
gico -f oppiaceo, e il fine dichiarato di as.sociaz.ioni farma- 
cologiche diverse, attualmente poco usate (promctazina 4 - 
clorpromazina - mcpcridina; hydcrgina 4 - promctazina •- 
mcpcridina; e altre), ma riproposte con farmaci ad azione 
in parte simile, di più recente elaborazione, e con impo- 
stazione teorica diversa (aloperidolo • mcpcridina; alo- 
peridolo ■ fentanile; dcidrohenzoperidolo - fentanile; 
deidrobcnzoperidolo 4 - fentanile 4 - diazepam; v. neuro- 

LEPTOAN ALOISIA). 

I farmaci per la medicazione preanestetica possono 
essere usati isolati, ma di solito si ricorre ad associa- 
zioni diverse, di cui la più costante è quella del sedativo 
(stupefacente o no) con l'anticolincsterasico. 

Discussione. - In quest’ultimo decennio sono state portate 
varie critiche alla medicazione preanestetica, intesa come 
somministrazione di routine di un anticolincstcrasico c 
di un sedativo, di solito un oppiaceo. Gli argomenti si 
possono cosi riassumere: I) la sedazione, fine primo della 
preancstcsia, viene raggiunta meglio dalla visita dell'ane- 
stesista il giorno prima, che dalla somministrazione di 
farmaci (statistica di Egbcrt, 1963); 2) d'altra parte pazienti 
trattati in modo apparentemente soddisfacente con seda- 
tivi o tranquillanti in realtà provano ('angosciante espe- 
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rienza di essere soli con la propria paura, rimasta intatta, 
senza poterlo comunicare ad altri (Gauthier-Lafaye); 
3) è difficile raggiungere l’inibizione dell’attività riflessi» 
nel modo teorizzato, ed anche se raggiunta è dubbio che 
sia vantaggiosa; 4) d'altra parte alle dosi che si adope- 
rano comunemente c più facile che a livello cardiaco, 
per es., un'azione vagomimetica dell’atropina si sommi 
a quella degli anestetici, anziché antagonizzarla; in ogni 
caso non è sufficiente ad una protezione contro un iper- 
tono vagale; 5) molti degli incidenti già attribuiti a ipcr- 
tono vagale sono in realtà dovuti a ipcrsccrczionc dì 
catecolamine; 6) la depressione delle secrezioni, da quando 
si usano le nuove tecniche, non è più necessaria perche 
esse non sono stimolate, c. in certi casi, quando sono 
abbondanti, può addirittura mettere in serio pericolo 
la vita del paziente (Dripps; Vourc’h); 7) l’uso dei bar- 
biturici per proteggere il paziente du iperdosaggi di ane- 
stetici locali non è giustificato, perche le dosi usate sono 
troppo basse per essere efficaci. 

Queste osservazioni invitano ad una prescrizione medi- 
tata, inalato per malato, dei farmaci di cui disponiamo, 
c forse a rinunciarvi, in certe circostanze, ricorrendo 
eventualmente alla ipnosi (v.). 
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Generalità 

In questo capitolo, verranno preferibilmente impiegali i 
termini di analgesia periferica ed analgesia locale al posto 
di quelli, cerio più correnti ma anche, a nostro avviso, 
meno corretti, di anestesia periferica cd anestesia lo- 
cale. 

Nel 1884 un oculista viennese, Karl Kòllcr, scoprì che 
la cocaina, alcaloide isolato da Nicmann nel 1860, era 
in grado di « annullare localmente la sensibilità ». Nac- 
que così e fu in breve accettata universalmente, ai con- 
trario di quanto avvenne per l'anestesia generale, l'anal- 
gesia locale. Essa fu subito caratterizzata da una intensa 
ricerca farmacologica mirante alla sintesi di sostanze che 
unissero a capacità analgesiche sempre migliori minore 
tossicità ( anestetici locali ), e dall'impiego di tecniche 
sempre più raffinate per bloccare ai più vari livelli gli 
impulsi algogcni comunque generati. Cosi fcinhòm nel 
1892 sintetizzò la procaina, ancora diffusissima, mentre 
Cornig, già nel 1885. aveva prospettato l’impiego del- 
l’anestesia spinale. Dalle prime complicazioni, specie per 
l'uso della cocaina (flogosi, ascessi, cicatrici, assuefa- 
zione, etc.) e poi della procaina (disturbi cardiocircola- 
tori e nervosi da assorbimento troppo rapido, etc.) nacque 
il concetto di anestetico locale ideale , che è tuttora il 
metro per la valutazione dell'impiego clinico di un anal- 
gesico locale. 

F.d ecco le principali caratteristiche farmacologiche e 
cliniche che tale analgesico dovrebbe possedere: 

a) farmacologiche: 

1) idrosolubilità; 

2) alta stabilità in soluzione; 

3) resistenza alla temperatura di sterilizzazione; 

4) possibilità di associazione ad altri farmaci (vaso- 
costrittori, etc.); 

b) cliniche : 

1) proprietà analgesiche locali per azione specifica 
sul tessuto nervoso; 

2) assenza di azione irritante locale; 

3) bassa tossicità generale alle dosi d'impiego; 

4) minima latenza analgesica; 

5) massima durata analgesica; 

6) completa reversibilità di azione. 

Sono questi requisiti o la dctkcnza in qualcuno di essi 
ad indirizzare verso l’uno o l'altro dei numerosi composti 
sintetizzati, a selezionare le loro indicazioni e a definire il 
loro margine di sicurezza. 

2061 


Indicazioni, vantaggi, svantaggi, controindicazioni 

L'anestesia periferica presenta indicazioni ben precise, ma 
non sempre codificabili, specie quando si tratta di valu- 
tarne l'impiego in alternativa con l'anestesia generale. 
Tale valutazione è necessariamente molto elastica dipen- 
dendo fondamentalmente: a) dall'entità dell'intervento; 
h) dalle condizioni del paziente; c) dall'abilità dell'ane- 
stesista e/o del chirurgo. 

Uno dei vantaggi dell’analgesia locale era rappresen- 
tato da una minore tossicità rispetto all'anestesia gene- 
rale. ma tale vantaggio è divenuto sempre meno condi- 
zionante con l'avvento di farmaci anestetici generali 
sempre meno tossici. Inoltre occorre considerare che una 
defecazione organica, con riflessi metabolici su alcuni 
enzimi plasmatici (colinesterasi), può rendere tossiche 
dosi normali di un analgesico locale. D'altro canto l'anal- 
gesia locale consente di ottenere, in genere, un minor 
sanguinamene) rispetto a quello che si verifica in anestesia 
generale. Tale vantaggio è però limitato dal fatto che 
perdite ematiche, del tutto trascurabili nel paziente in 
anestesia generale, possono divenire clinicamente rile- 
vanti nel paziente in analgesia locoregionale durante la 
quale i meccanismi vasomotori sono più o meno de- 
ficitari. 

Le analgesie periferiche presentano una minore inci- 
denza di sequele respiratorie mancando l'azione paraliz- 
zante, o peggio, irritante sull’apparato ciliare della mu- 
cosa bronchiale. Comportano invece la possibilità di 
complicazioni settiche, quasi sempre per insufficienti mi- 
sure di sterilità, oppure asettiche, come conseguenza di 
microcmorragic o irritazioni (ad es. periduriti, meningiti 
asettiche). Un deciso vantaggio delle analgesie periferiche 
è rappresentato dalla completa abolizione di temibili 
riflessi a partenza dalla sede dell'intervento che possono 
essere causa di shock neurogeno: in anestesia generale, 
infatti, tali riflessi sono pericolosamente presenti; lo ri- 
corda un noto assioma: «in generai anaesthesia part of 
thè brain only is aslecp ». 

Uno svantaggio non indifferente, delle analgesie peri- 
feriche, è rappresentato dalla persistenza dell'angoscia 
psichica c della paura legate alfintcrvcnto. Questi fattori 
svolgono un ruolo a volte determinante sulla soglia del 
dolore che, com’è noto, è soggettiva cd ampiamente con- 
dizionata da altre componenti individuali ed estempo- 
ranee (personalità, cultura, attenzione, ansietà, esperienza). 
È intuibile che l'immaturità (bambini) o lo scarso equi- 
librio psichico Asteroidi, pavidi) rappresentano controin- 
dicazioni per l'impiego delle analgesie periferiche a scopi 
chirurgici: questa considerazione diventa valida in as- 
soluto quando gli interventi operatori sono di lunga du- 
rata c richiedono una miorisoluzionc completa. Cosicché 
in linea di massima si può affermare che le analgesie pe- 
riferiche debbano essere impiegate in tutti i pazienti nei 
quali per vari molivi sia controindicata una anestesia 
generale, nella chirurgia minore in pazienti con soglia del 
dolore normale, nella analgesia ostetrica, nella pratica 
chirurgica ambulatoriale e soprattutto nel grande campo 
dei « blocchi nervosi » diagnostico-prognostici e tera- 
peutici. 

Cenni sugli anestetici locali 

Caratteristiche chimiche e chimicofisiche 
La formula chimica e alcune caratteristiche chiniicofìsichc 
degli anestetici o analgesici locali di uso comune sono 
elencate nella tab. V. Per più ampie informazioni sugli 
anestetici locali si rinvia alle voci: anestetici; cocaina 

E SUCCEDANEI SINTETICI. 
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TAB. V. NOMENCLATURA E CARATTERI CHIMICOFISIC1 DI ALCUNI ANESTETICI O ANALGESICI LOCALI 


Furimi co 

Formula 

Peso 

molecolare 

Solubilità 

Termo- 

stabilità 


Pr oca ina 
(Novocaina ®) 
Einhòm, 1892 

C.H. 

H ,N -(qV- CO — 0 — (CH,).— N 

C.H, 

272 

Acqua 

e 

alcol 

Stabile cri- 
stallizzata e 
in soluzione 

Piperocaina 
(Melicaina®) 
McElvain c 
Rose. 1927 

CH, 

^0)-CO-0-<CH)rN^) 

292 

Acqua 

e 

alcol 

Stabile cri- 
stallizzata e 
in soluzione 

Di bucaina 
(Nupcrcaina® ) 
Uhimann, 1929 

C.H. 

CO-NH-<CH,) ; -N 

OC 4 ! CjHi 

343 

Acqua 

Stabile in 
soluzione. 1 
cristalli fon- 
dono a 97 *C 

Tctracaina 
(Pantocaina®) 
Eisleb, 1929 

HjC, CH, 

N-^Vco-o-tcnj-N 
h ai. 

300 

Acqua 

Stabile cri- 
stallizzata e 
in soluzione 

Lidocaina 
(Xylocaina®) 
Lògfren, 1943 

f H > p 

<0/-nh-co-ch-n 

CH, «fc 

234 

Acqua 

Stabile cri- 
stallizzata e 
in soluzione 

Mcpivacaina 
(Carbocaina ® ) 
Ekcnslam, 1956 

/ ch ' n 

(oVNH-CO'y 

' CH. 

CH, 

282 

Acqua 

Stabile cri- 
stallizzata c 
in soluzione 

Bupi vacai na 
(Marcaina-LAC43 ®) 
Ekenstam, 1957 

CH. f'S 

(~y NH-co' i 'N' J 

\ CH.— (CH.).— CH, 

CH, 

324 

Acqua 

Stabile cri- 
stallizzata e 
in soluzione 

Prilocaina 
(Citanest®) 
Logfrcn- 
Tcgncr, 1960 

, CH ‘ CH. 

(~Vnh-co-ch 

NH-C.H, 

230 

Acqua 

Stabile cri- 
stallizzata c 
in soluzione 


2003 
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Meccanismo d'azione 

La molecola dell'analgesico locale entra a contatto con 
la fibra nervosa a livello degli strozzamenti miclinici che, 
a intervalli regolari, interrompono la «guaina isolante» 
(nodi di Ranvier). La successiva interazione tra i costituenti 
della membrana nervosa e l'analgesico locale è stala molto 
studiata ma non è ancora chiara. Ecco comunque le più 
recenti e più valide teorie sulla natura del blocco della 
conduzione nervosa da parte di queste sostanze. 

1. Teoria di Skou (1954). - Secondo tale A., la molecola di 
analgesico locale provoca a livello della fibra nervosa un aumento 
della tensione superficiale che si tradurrebbe in una minore 
permeabilità di membrana (blocco dei pori nelle molecole 
fosfolipidichc). La conseguenza di ciò sarebbe un blocco dello 
scambio ionico (Na* c K + ) che è alla base della conduzione 
lungo la fibra nervosa. 

Probante dimostrazione, secondo l’A., è la constatazione 
che il potere dei singoli analgesici locali è proporzionale alla 
loro capacità di aumentare la tensione superficiale. 

2. Teoria di Feinstein (1964). - Si basa su un modello chi* 
mico della membrana nervosa costituita da uno strato non 
mono- ma bimolecolarc di fosfolipidi, separati da due fasi 
acquose. Secondo tale A. la molecola analgesica si lega con 
dei siti fosfolipidici che normalmente dovrebbero venire utiliz- 
zati dai carrier s del Na c del K (molecole che « trasportano » 
gli ioni Na* c K. f fra l'interno c l'estcmo della cellula c vice- 
versa). Ciò provocherebbe l'alterazione, reversibile, dei feno- 
meni di depolarizzazione c ri polarizzazione delta membrana 
che costituiscono il substrato chimicofisico della conduzione 
nervosa. 

3. Teoria di Blaunstcin e Goldman (1966). - Secondo tali 
AA. si tratterebbe di una interazione prevalentemente fìsica, 
consistente nell'inserimento della « testa » cationica (gruppo 
aminico ionizzato) della molecola analgesica nei pori, elettro- 
negativi. delle molecole lipidiche della membrana cellulare. 
Questa teoria é valida per chiarire alcune caratteristiche co- 
muni con gli anestetici generali, e spiega molto bene la man- 
canza di azione anestetica quando il gruppo aminico non 
viene ionizzato (soluzioni alcaline). 

4. Teoria di Melcaife, Scemai i e Surgeli (1968). - Si basa 
su complessi studi di risonanza magnetica che dimostrerebbero 
come la molecola anestetica produce dei gravi disordini nella 
struttura della membrana « distorcendo » la posizione di 
gruppi essenziali per il trasporto ionico. 

Tali teorie hanno in comune la convinzione che. comunque 
avvenga, l’analgesico locale provoca un blocco del trasporto 
ionico, impermeabilizzando la membrana della fibra nervosa 
c rendendo così impossibile l'eccitamento c la conduzione 
degli stimoli. 

Non tutte le fibre nervose sono egualmente sensibili al- 
l'azione degli analgesici locali. Esiste una diversa sensibilità 
c quindi una diversa rapidità di interessamento secondo il 
seguente ordine: a) fibre del sistema autonomo: b) fibre della 
sensibilità termica; r) libre della sensibilità dolorifica super- 
ficiale e profonda; dì fibre motorie. 

La rapidità d'interessamento c quindi proporzionale allo 
spessore delle fibre c alla consistenza della guaina mielinica. 

Metabolismo 

I. Assorbimento. - Le modalità di assorbimento di un 
analgesico locale condizionano strettamente la sua tos- 
sicità c la durata d'azione. 

L'assorbimento dipende dalla vascolarizzazione della 
sede di iniezione, dalla solubilità del farmaco, dalla velo- 
cità con cui viene attaccato dagli enzimi tessutali (cstcrasi). 
c. ovviamente, dall'attività metabolica locale. È chiaro che 
tali fattori sono ampiamente variabili in diverse condi- 
zioni: ad es. le infiammazioni provocano una spiccata 
vascolarizzazione della zona interessata, che rende più 
rapido ('assorbimento, aumentandone in proporzione la 
tossicità. 


Peraltro, eccezion fatta per la cocaina, tutti gli analgesici 
locali provocano una vasoparalisi in situ che tende ad 
aumentarne l'assorbimento (da ciò l’utilità di associare 
farmaci vasocostrittori; v. sotto). 

2. Distribuzione. - Sono in gioco gli stessi fattori già 
esposti. Hanno anche un ruolo rilevante la idro- c la 
I iposolubilità. A proposito di qucst'ultima occorre ricor- 
dare l’importanza di un’iniezione il più possibile vicina 
al plesso nervoso o al singolo nervo da bloccare; ciò 
perché una parte del farmaco viene assorbita dal tessuto 
adiposo circostante, raggiungendo quindi in quantità in- 
sufficiente la struttura nervosa. 

Un'alta liposolubilità può inoltre aumentare la localiz- 
zazione a livello del S.N.C. di un analgesico locale che, 
accidentalmente sia stato iniettato in circolo, e potenziarne 
quindi gli effetti tossici. 

3. Importanza del pH tessutale. - Influenza la degra- 
dazione locale e l'assorbimento. Gli analgesici locali sono 
preparati come sali acidi idrosolubili. L’azione aneste- 
tica è condizionata dalla loro neutralizzazione tessutale 
c dalla liberazione della base libera secondo la seguente 
reazione: 

R N— HO 4* NaHCO, ** R - N 4- NaCl 4- H t CO, 

sale acido tampone base 

tessutale libera 

La diminuita concentrazione di tamponi tessutali, limi- 
tando la neutralizzazione locale del farmaco, ne riduce 
l'azione analgesica. «Ciò avviene nei tessuti con infezioni 
acute a causa del basso pH. 

È stato del resto dimostrato che si verifica una diffusione 
degli analgesici locali da tessuti o zone ad un pH più 
alto a quelli con pH più basso. È questa anche la ragione 
per la quale un’acidosi respiratoria può provocare un 
maggior assorbimento sistemico dell'analgesico locale. Se- 
condo alcuni AA., perciò, in caso di reazioni tossiche da 
analgesici locali converrebbe acidificare l’urina per pro- 
vocare un maggiore spostamento dai tessuti c una mag- 
giore eliminazione renale. 

4. Degradazione ed eliminazione. - Di recente è stata, 
sia pur leggermente, ridimensionata l’importanza del fe- 
gato nel metabolismo degli analgesici locali; sì è corretta 
infatti la convi/.ione che sia il fegato la sede della degra- 
dazione metabolica primaria. Tale degradazione soprat- 
tutto nell'uomo avviene in due fasi principali; la molecola 
analgesica, assorbita in circolo immodificata, dopo aver 
agito a livello della fibra nervosa, viene prima di tutto 
sottoposta a idrolisi nel plasma da parte di enzimi capaci 
di scindere gli esteri (cstcrasi): probabilmente sono gli 
stessi che scindono, inattivandola, l'acetilcolina, mediatore 
della trasmissione nervosa (colinestcrasi). Il livello di 
questi enzimi i abnormemente basso in pazienti con danno 
epatico, anemici o defedati, in una parola ipoproteine- 
mici: come già accennato, in essi è da limitare al mas- 
simo, per tale motivo, l'impiego di analgesici locali. 

L’idrolisi scinde il legame etereo o amidico: il fram- 
mento aromatico viene allora coniugato, nella cellula epa- 
tica, con gruppi metilici, che neutralizzano la sua azione 
tossica. La seconda fase, quella epatica, assume diverso 
valore a seconda che l'analgesico venga o non prelimi- 
narmente idrolizzato nel plasma. Ruolo importantissimo 
riveste perciò tale fase nel metabolismo di alcuni analgesici 
di sintesi poco o per niente idrolizzati dalle cstcrasi pia- 
smatichc (ad cs. la lidocaina). 

I prodotti di degradazione sono eliminati dai reni per 
diffusione semplice, passiva. Si è già accennato all'im- 
portanza del pH per la concentrazione e la velocità di 
escrezione dei sottoprodotti degli analgesici locali. 
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TAB. VI. CARATTERISTICHE CLINICHE DI ALCUNI ANALGESICI LOCALI DI ISO PIÙ COMUNE 


Farmaco 

Potere 

anestetico 

Tonicità 

Indice 

anestetico 

Latenza 

Diffusibilità 

Durata di 
azione 








Procaina 
(Novocaina ®) 

1 

1 

1 

1 

media 

media 

breve 

Pipcrocaina 
(Mcticaina ®) 

1.25 

1.25 

1 

media 

media 

breve 

Mcpivacaina 
(Carbocaina ® > 

3 

2 

1,5 

breve 

notevole 

lunga 

Lid ocaina 
(Xy locai na ®) 

3 

2 

1,5 

breve 

notevole 

| media 

Priiocaina 
(Citanest ®) 

3 

1 

3 

breve 

notevole 

lunga 

Tetraeaina 
( Pan locai na ®) 

12 

8 

1,5 

lunga 

scarsa 

lunghissima 

Dibucai na 
(Nupcrcaina ®) 

20 

15 

1.3 

lunga 

scarsa 

lunghissima 

Bupivacaina 
{ Marcai na-LAC43 ®i 

12 

. 

1.5 

breve 

notevole 

j lunghissima 


Non iiKluduimo le u rallentile he chimicmiiinichc dt afulgcttci Uveali di recente ipenmcntanone (W-1905.1, MS- J7, R- '2-700) perche i dati a ditposiuune 
non cono tempre unrappombih e completi per un valido guidino. 


Indice anestetico 

L chiaro che la velocità di assorbimento c quella di degra- 
dazione sono due fattori che condizionano in modo de- 
cisivo il margine di sicurezza di un analgesico locale, 
determinandone la tossicità ed indirizzando il medico 
verso un composto o l’altro. È evidente anche che la tos- 
sicità non ha un significato assoluto: il metro più utile 
infatti, nella valutazione complessiva di un analgesico lo- 
cale, è il rapporto tra il potere anestetico c la sua tossi- 
cità (indice anestetico). Questo rapporto si riferisce a 
concentrazioni cquiancstctichc: viene di conseguenza che 
fra due analgesici di uguale tossicità avrà il maggior mar- 
gine di sicurezza quello che richiede la più bassa con- 
centrazione efficace. La tab. VI è una classificazione degli 
analgesici locali di più comune uso clinico che permette 
una scelta secondo diversi criteri. 

Reazioni tossiclte 

Gli effetti tossici possono essere locali o generali. Gli 
effetti tossici locali possono interessare le strutture nervose 
primitivamente o come conseguenza di un'irritazione cir- 
costante o di un danno indotto dalla sostanza analgesica, 
dalla tecnica usata o da farmaci associati per potenziarne 
l’azione (specialmente vasocostrittori). 

Gli elfctti tossici generali sono determinati da un assor- 
bimento in circolo troppo rapido e massivo non seguito da 
adeguata degradazione. Gli effetti tossici generali si mani- 
festano principalmente a livello del S.N.C. con una fase 
di eccitazione e convulsioni cui segue una fase di grave 
depressione respiratoria (fino all’apnea) c circolatoria (ipo- 
tensione e tachicardia) che si conclude in coma. 

Piuttosto raramente gli anestetici locali possono sca- 
tenare reazioni allergiche, poco prevedibili anche se si 
pratica un ponfo cutaneo prima di somministrare il far- 
maco. 
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Infine ricordiamo la possibilità di una complessa inte- 
razione fra prodotti di degradazione degli anestetici locali 
ed emoglobina, con formazione di mctcmoglobina. Tale 
eventualità è più frequente impiegando dosi massive di 
priiocaina. 

La terapia delle complicazioni generali tossiche da assor- 
bimento di anestetici locali è sintomatica: controllo dei 
fenomeni di eccitazione centrale con piccole dosi di bar- 
biturici; controllo della sindrome respiratoria con respi- 
razione controllata o assistita dopo intubazione orotra- 
cheale. sostentamento del circolo, cortisonici e sostituti 
plasmatici; farmaci cpatotropi (meritanti) ed estratti epa- 
tici per aumentare le capacità e la velocità di detossifì- 
eazione: diuresi osmotica; l'idea di acidificare le urine, 
per la temibilissima possibilità di blocco renale, è da 
ritenere quanto meno opinabile. 

Associazioni con altri J armaci 

1. Vasocostrittori. » Prolungano il tempo di permanenza 
in situ del farmaco anestetici» e ne rallentano l'assor- 
bimento in circolo. Vengono cosi ad aumentare sia il 
potere sia la durata dell'analgesia locale c a diminuire, 
nello stesso tempo, la tossicità e la latenza. Il farmaco 
più usato c l'cpincfrina (adrenalina) nella concentrazione 
1 :200.000. Controindicazioni assolute sono l'ipeniroidi- 
smo, l’ipertensione grave e le cardiopatie; essa inoltre 
non può essere impiegata nelle anestesie delle dita delle 
mani e dei piedi, del naso, delle orecchie e del pene (pe- 
ricolo di necrosi locali). Viene usata anche la norcpinc- 
frina (noradrcnalina), che presenta lo svantaggio di pro- 
vocare con più facilità escare nelle anestesie sottocutanee, 
c il vantaggio di una minore incidenza di azioni cardio- 
circolatorie indesiderate. 

2. lai tirannia si. - È un enzima che idrolizza la matrice 
del tessuto connettivo, l’ac. ialuronico. rendendo piu agc- 
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volc la diffusione dell'anestetico locale e riducendo quindi 
la sua latenza d’azione. Nello stesso tempo però ne age- 
vola l'assorbimento e di conseguenza la tossicità. È questa 
la principale ragione del suo pressoché totale abban- 
dono. 

C lassificazione delle anestesie periferiche 

La conduzione nervosa può essere bloccata con tecniche 
diverse (anche non farmacologiche, come vedremo) a 
vari livelli: dai recettori periferici fino al midollo spinale 
dove le fibre nervose sensitive si associano in cordoni 
per raggiungere centri più alti (talamo, corteccia cerebrale). 
Si è soliti classificare le anestesie periferiche in extraspi- 
nali e spinali. 

I per contatto o di superficie 
per infiltrazione 

j tronculare o per conduzione 

( per perfrigerazione 
( endoarteriosa - endovenosa 
dei plessi e gangli simpatici 

Anestesie i subaracnoidea 

spinali «inHiinb periduralc segmentarla 

| extradurale J cpiduralc sacralc 

Anestesie extraspinali 

Anestesia locale iti superficie o per contatto 
È impiegala per rendere insensibile una ridotta zona 
di cute o più spesso di mucosa. Viene usata soprattutto 
in oculistica, in odontoiatria e in otorinolaringoiatria. 
Si realizza per contatto, per perfrigerazione, per ^stilla- 
zione o per nebulizzazione. 

Molto noto è il cloruro di etile (CH 3 -CHjC 1), aneste- 
tico che spruzzato da 10-15 cm di distanza evapora con 
estrema facilità a temperatura ambiente provocando un 
brusco raffreddamento, e quindi un'analgesia delie parti 
con cui viene a contatto; la sua azione c però brevissima 
(.10-40 sce). Viene usato per l'incisione di ascessi, etc. 

La cocaina trova utile impiego nella pratica oculistica, 
quando si vogliano rendere insensibili il sacco congiun- 
tivale e la cornea. Si adoperano soluzioni al 5%, per 
instillazione, tenendo presente che mentre l'insensibilità 
della cornea si prolunga per oltre 30 min, quella della 
congiuntiva dura per un tempo notevolmente minore: 
XV-XX gtt di tale soluzione sono in genere sufficienti 
per condurre a termine piccoli interventi. 

L'anestesia topica può esser utilmente impiegata anche 
in otorinolaringoiatria per l'analgesia delle mucose na- 
sale, faringea e laringea (spray di tetracaina. Farmo- 
caina® 1 , eie.). 

Nelle analgesie per contatto occorre sempre valutare 
la vascolarizzazione della mucosa dato che, in genere, 
si usano soluzioni particolarmente concentrate il cui 
assorbimento rapido porterebbe a terribili conseguen- 
ze. D'altio canto occorre ugualmente vagliare la pos- 
sibile azione locale dei vasocostrittori associati (necrosi 
della mucosa) c la possibilità di reazioni sistemiche 
per stimolazione di zone spiccamene rcflcssogcnc (ad cs., 
mucosa olfattori!). 

Analgesia locale per infiltrazione 

È una delle più semplici tecniche di analgesia periferica. 
L'infiltrazione anestetica è indicata per piccoli interventi 
ambulatoriali (asportazione di ulcere, cisti, lipomi, etc.). 
Può essere indicata per combattere i fenomeni che si 
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Fig. 2. I diversi livelli dove, a seconda delle esigenze, può 
essere « bloccato » un tipico nervo spinale (toracico). 


accompagnano ul dolore dopo un trauma locale; ricor- 
diamo, infatti, il ben noto circolo vizioso: 

spasmo muscolare - — 

dolore > ' i possi a 

regionale 

Tale circolo può essere interrotto, ad cs.. nelle distor- 
sioni c contratture muscolari di varia origine, accele- 
randone la guarigione c permettendo una più rapida 
mobilizzazione della parte lesa. 

Inoltre verrebbe ad essere interrotto il « bombarda- 
mento » di stimoli - a partenza dalla zona di lesione - 
che mantiene, a livello centrale, 1 la continua attivazione 
di circuiti neuronali autorivcrbcranti. 

Per effettuare infiltrazioni locali è utile avere a di- 
sposizione siringhe di Pravaz, possibilmente con attacco 
a baionetta c beccuccio eccentrico, aghi di calibro c lun- 
ghezza diversi e soluzioni analgesiche ovviamente sterili. 
L'infiltrazione deve essere compiuta seguendo scrupolo- 
samente le regole dell’asepsi. 

La tecnica è molto semplice: per aumentarne la colla- 
borazione c opportuno spiegare prima al paziente la pro- 
cedura. Per un effetto ottimale è necessaria poi un'esatta 
localizzazione della zona interessata ed una buona cono- 
scenza dei rapporti anatomici. Si anestetizza prima la 
cute effettuando un « bottone dermico >» con un ago 
sottilissimo introdotto quasi parallelamente al piano 
cutaneo c si inietta quindi una minima quantità di 
analgesico, tanto da formare un piccolo ponfo: attra- 
verso esso si potranno infiltrare, cambiando l'ago, gli 
strati più profondi. È inutile sottolineare l'assoluta ne- 
cessità di eseguire un test di aspirazione prima di iniet- 
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tare. La zona da anestetizzare potrà essere infiltrata « a 
coppa » iniettando più volte il farmaco sotto e intorno 
alla zona interessata; oppure con la cosiddetta tecnica 
«a ventaglio»: tale tecnica viene impiegata per coprire 
zone più ampie e consiste nel ritirare l'ago dal piano 
profondo fino al derma reintroducendolo successivamente 
con altra direzione, numerose volte (infiltrazione di zone 
riccamente innervate). 

Non esistono gravi complicanze dell'analgesia locale 
per infiltrazione se non per difetto di tecnica (infezione 
per mancanza di asepsi, iniezione endovasale per man- 
cata prova di aspirazione, inicz.ione in zone infette). 

Analgesia locoregionale, troncatore o per conduzione 
Consiste nel « blocco » di un nervo o di un plesso ner- 
voso a monte della regione da anestetizzare. Offre il van- 
taggio di essere effettuato ad una certa distanza da tale 
regione, senza interferire in alcun modo, con gli even- 
tuali processi patologici locali e senza modificarne la 
conformazione anatomica; si ottiene inoltre un notevole 
rilasciumento muscolare. Quasi tutti i nervi sono prati- 
camente accessibili a questa tecnica: essa è impiegata 
per l'analgesia chirurgica oppure in terapia antalgica. 

Descriveremo due delle più importanti applicazioni di 
questo tipo di analgesia: il blocco del ganglio di Gasser 
e il blocco del plesso brachiale. 

1. Blocco del ganglio di Gasser. - Il blocco del ganglio 
di Gasser è usato più che altro a scopo diagnostico-pro- 
gnostico. Ai fini terapeutici nelle nevralgie essenziali o 
sintomatiche del trigemino, si impiega infatti l'alcoliz- 
zazione del Gasser. Il ganglio c posto nel cavo di Meckel. 
sdoppiamento della dura madre, accessibile attraverso il 
forame ovale. 

La tecnica impiegata è quella di Ciocatto-Moricca: il 
paziente è posto semiseduto. Si introduce un ago, con 
mandrino lungo 8-10 cm, 1-2 cm lateralmente e inferior- 
mente alla commissura labiale; l'ago viene fatto avan- 
zare in direzione anteroposteriore fino ad incontrare la 
faccia anteriore dello sfcnoidc. Lo si sfila quindi di poco 
c lo si reintroduce variandone leggermente l'inclinazione: 
la diminuzione di resistenza c la reazione del paziente 
dimostrano l'impegno dell'ago nel foro ovale che bisogna 
oltrepassare di ca. I cm (fig. 3). 

Occorre a questo punto esercitare un'aspirazione per 
assicurarsi che non esca sangue o liquor. Prima di iniet- 
tare l'alcol (0,5 mi, molto lentamente) si possono iniet- 
tare 0,2-0, 3 mi di soluzione analgesica, sia per valutare 
gli effetti del blocco, sia per evitare la brusca sensazione 
di bruciore che si accompagna all’iniezione di alcol. Si 
sfila quindi l'ago comprimendo la zona con un tampone. 

L'anestesia, causata dall'azione ncurolitica dell'alcol, si 
manifesta immediatamente e persiste, quasi sempre, per 
un lungo periodo. Il paziente per qualche giorno dovrà 
essere protetto da insulti oculari - dopo alcolizzazione 
del Gasser si instaura anestesia corneale - per mezzo di 
un vetrino concavo fissato con cerotti (occorre eseguire 
giornalmente puli. ic dell'occhio con acqua di fonte). 

La complicanza più frequente è l'ematoma della guancia. 

Sono descritti raramente anche paralisi di altri nervi 
cranici (III-VII), collasso per rapida iniezione subaraenoi- 
dea, ed ipoacusia. Relativamente frequenti invece cefalea, 
ipotonia dei muscoli masticatori cd herpes. 

2. Blocco del plesso brachiale. - L’arto superiore è 
innervato dalla complessa confluenza degli ultimi quattro 
nervi cervicali, del I toracico c di due rami anasto- 
mosi del II c III nervo toracico. Tali nervi costitui- 
scono il plesso brachiale: il blocco di questo plesso è 
utilizzato, in genere, per la riduzione di fratture c per 



Fig. 3. Blocco del ganglio di Gasser. Si possono osservane la 
direzione da imprimere all'ago (a) c la variazione di direzione 
(b). dopo clic esso si è arrestato contro la grande ala dello sfe- 
noidc, in modo che risulti lievemente mcdiali/zato rispetto al 
centro della pupilla in posizione di riposo. 


interventi di media entità (dalla mano fino al terzo medio 
del braccio) specie in pazienti per i quali è controindicata 
l'anestesia generale. 

La tecnica più consigliabile è quella per via sopracla- 
veare: a paziente sdraiato (fig. 4) si inserisce un ago sot- 
tile e lungo (8 cm ca.) con direzione inferomediale in 
un punto che si trova 1,5 cm al di sopra del punto di 
mezzo della clavicola. Ad I cm ca. si incontra la re- 
sistenza della fascia cervicale media, superata la quale 
l'ago è nella loggia che contiene il plesso brachiale; il 
paziente avverte molto spesso parestesie all’arto. Si inietta 
allora l'analgesico (20-30 mi) dopo aver compiuto un 
test di aspirazione. Introducendo ancora l’ago per I cm 
si incontra la faccia supcriore della 1 costa. Non con- 
viene mai superare questo livello (per il pericolo di pene- 
trare in pleura). L'analgesia si instaura dopo pochi minuti. 

L'unica complicazione di rilievo è il pneumotorace per 
puntura della pleura, che se di lieve entità regredisce 
spontaneamente. Tale complicanza può essere evitata ri- 
tirando l'ago e variandone l'inclinazione alla successiva 
introduzione, nel caso che alla profondità di 3 cm non 
si siano ancora ottenute parestesie. La puntura della vena 
o dell'arteria succlavia, essendo l'ago molto sottile, non ha 
quasi mai serie conseguenze. Rarissima la paralisi del frenico. 

Anestesia regionale per perfrigerazione 
È una metodica ormai poco utilizzata. Sfrutta il rallenta- 
mento, dovuto all'ipotermia, dei processi metabolici delle 
fibre nervose con conseguente diffuso blocco di condu- 
zione. 

Principale indicazione: amputazioni da eseguire su in- 
dividui estremamente defedati. 

La tecnica è molto semplice: l'arto viene ischcmizzalo 
con una fascia di Fsmark e quindi raffreddato con ghiaccio 
o meglio con un sistema elettrico. Dopo tempi variabili 
(da 2 h per la gamba a 15 min per un dito) i tessuti hanno 
perso la loro sensibilità e possono essere incisi. 


2071 


2072 


Digitized by Google 



ANESTESIA CHIRURGICA 


Analgesia regionale endoarteriosa ed endovenosa 
L’analgesia regionale endoarteriosa non trova allo stato 
indicazioni chirurgiche anche se, in effetti, non è molto 
indaginosa e permette un buon rilasciamento muscolare. 
Si usava più frequentemente per la chirurgia dell'arto 
superiore, iniettando, dopo aver ischcmizzato l'arto c 
bloccata prossimalmcntc la circolazione, 25-30 mi di una 
soluzione allo 0,5% di analgesico locale (bupivacaina). 
ovviamente senza vasocostrittore. 

L’analgesia regionale endovenosa, di esecuzione ancora 
più semplice, trova qualche indicazione nella chirurgia 
minore delle estremità (soprattutto l'arto supcriore) c nella 
riduzione di fratture. Dopo aver ischemizzato l'arto, 
prima per gravità, poi gonfiando IO mmHg al disopra 
della pressione sistolica il bracciale di uno sfigmomano- 
metro posto prossimalmente, si inietta la soluzione anal- 
gesica. Buoni risultati si ottengono con la mcpivacaina 
in dosi di 1,5 mg/kg di peso corporeo. I limiti di questa 
metodica derivano dal fatto che i tessuti non possono 
sopportare un’ischemia di durata superiore ai 45-60 min. 
Inoltre, quando si ripristina nell’arto il circolo, possono 
verificarsi fenomeni tossici sistemici; per limitarne inci- 
denza ed entità, conviene diminuire gradualmente la pres- 
sione. 

L'analgesia compare 5-10 min dopo l’iniezione e scom- 
pare dopo 10-15 min dalla rimozione del bracciale; si 
ottiene, anche se non immediatamente, un buon grado di 
rilasciamento muscolare. 

Gli analgesici locali per via sistemica (endovenosa), 
associati ad ACTH ed all’inibitore proteasico di Frey 
possono invece avere un ruolo significativo nella terapia 
del dolore. 

Blocco dei plessi e dei gangli simpatici 
Com’è noto il sistema nervoso vegetativo si divide in due 
grandi sezioni: simpatico c parasimpatico. I gangli del 
sistema simpatico si dispongono in due gruppi: gangli 
para- o latcrovertcbrali c gangli prcvcrtcbrali. I gangli 
latcrovertebrali, collegati longitudinalmente tra di loro, si 
dispongono a formare una catena che consta di cinque 
segmenti: cervicale, toracico, lombare, pelvico c sacrococ- 
cigeo. Sono uniti al midollo spinale per mezzo dei rami 
comunicanti bianchi e grigi. I gangli prevertebrali tendono 
a raggrupparsi piuttosto irregolarmente riunendosi in plessi 
(faringotiroideo, cardiaco, polmonare, celiaco, lombo- 
aortico, ipogastrico), anteriormente alla colonna vertebrale. 

Il blocco simpatico è indicato ogni qualvolta gli effetti 
funzionali di esso possano influire favorevolmente su al- 
cune componenti di uno stato patologico. Il blocco del 
simpatico interessa soprattutto la circolazione (vasodila- 
tazione attiva e passiva), la sensibilità viscerale (inter- 
ruzione delle fibre afferenti), muscolare (tono muscolare 
del sistema digerente) e l'attività secretoria (sudorale, 
lacrimale c del sistema digestivo). 

Tale tecnica può quindi essere impiegata come mezzo 
diagnostico (sindromi algiche d'origine dubbia), progno- 
stico (indicazioni sugli effetti di una simpaticcctomia chi- 
mica o chirurgica), antalgico e terapeutico in varie sin- 
dromi (nelle distrofìe simpatiche riflesse ad cs„ ove la 
diagnosi sia tempestiva, i blocchi simpatici consentono di 
registrare risultati ottimali). 

Descriveremo brevemente alcuni blocchi simpatici di 
più frequente impiego. 

1. Blocco del ganglio stellato. - Il ganglio stellato risulta 
dalla fusione fra il ganglio cervicale inferiore e il primo 
ganglio toracico della catena laterovertebrale. Attraverso 
esso passano gran parte delle fibre simpatiche per la testa, 
il collo e il braccio. 
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È posto inferolatcralmcnte al corpo della VII vertebra 
cervicale, sopra al collo della I costa, posteriormente alla 
carotide. 

La tecnica più seguita è quella per via anteriore (pa- 
ratracheale). A paziente supino con lesta iperestesa dopo 
aver «uncinato» con due dita il margine mediale dello 
sternocleidomastoideo c previo ponfo di analgesia, si 
infìgge un ago con direzione normale al piano cutaneo 
fino ad incontrare la base del processo trasverso della 
VII vertebra cervicale, davanti alla quale si trova il 
ganglio. Si sfila allora l’ago di mezzo centimetro e, dopo 
aver eseguito un test di aspirazione, si iniettano 4-5 mi 
di soluzione analgesica. Ove si desideri interessare anche 
il 2* e 3° ganglio toracico, occorrerà iniettarne una mag- 
giore quantità (fino a 15 mi). 

All'alcolizzazione è preferibile una serie di infiltrazioni 
con farmaci a lunga durata d'azione (bupivacaina) per il 
pencolo di non rare neuriti alcoliche. 

Le indicazioni sono notevolmente estese: tutte le condi- 
zioni che possono benevolmente risentire di una vasodila- 
tazione nel territorio della faccia, del collo e dell’arto su- 
pcriore (nevralgie su base ischcmica. spasmi, embolie, 
trombosi, causalgia, sindrome dell’arto fantasma). Par- 
ticolarmente utile risulta nella terapia del braccio da 
mastectomia che può instaurarsi dopo mastectomia ra- 
dicale, in quanto il blocco simpatico è in grado di inter- 
rompere il circolo vizioso vasospasmo — ipossia — 
edema — vasospasmo che, a nostro avviso, c alla base 
della sindrome stessa. La conferma dell’avvenuto blocco 
è data, tra l’altro, da miosi. ptosi palpebrale, enoftalmo 
(triade di Bernard-Horner) e da iperemia della congiuntiva. 



Non sono descritte gravi complicazioni quando la tecnica 
è usata con criterio. 

2. Blocco del simpatico lombare. - fi costituito, in ge- 
nere. da cinque gangli disposti bilateralmente sulla faccia 
anterolaterale dei corpi vertebrali. Essi sono attraversati 
da fibre efferenti postgangliari per le surrenali, reni, ureteri 
c visceri pelvici; inoltre innervano i vasi degli arti inferiori. 
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Il blocco di tale plesso si esegue inserendo a paziente 
seduto o in decubito laterale due o tre aghi 4-5 cm late- 
ralmente a ciascun processo spinoso lombare. Essi vanno 
inclinati verso la linea mediana c spinti in profondità fino 
ad incontrare la faccia laterale del corpo vertebrale. 
Si sfila allora di qualche cm e si reinserisce l’ago variando 
rinclina/ionc in modo da sfiorare il corpo vertebrale 
(fig. 2); si iniettano quindi ca. 10 mi di soluzione anal- 
gesica attraverso ogni ago. Le principali indicazioni te- 
rapeutiche sono rappresentate dalle distrofìe simpatiche 
riflesse c dalle insufficienze vascolari. 

3. Blocco del plesso celiaco. - Il plesso celiaco è costi- 
tuito da un ammasso irregolare, bilaterale, di due o tre 
gangli non simmetrici, essendo il sinistro più distante 
dalla linea mediana di quanto lo sia il destro. È situato 
davanti al limite tra XII vertebra toracica e I vertebra 
lombare. 

La tecnica è uguale a quella descritta per il simpatico 
lombare, solo che l'ago deve essere inserito più profonda- 
mente di 2 o 3 cm. Prima di iniettare occorre eseguire 
un test di aspirazione (aorta c vena cava sono vicinis- 
sime!) e valutare la resistenza all'iniezione, che deve es- 
sere minima: un eventuale aumento di resistenza ci in- 
dica che l’ago si trova in un muscolo (quadrato dei lombi). 
Se si vuole ottenere un effetto duraturo può effettuarsi, 
invece del blocco con 20-50 mi di soluzione analgesica 
(con adrenalina 1 : 200.000), un'alcolizzazione (50 mi per 
lato di etanolo 50%). 

L'elTetto di quest'ultima è spesso drammatico: vio- 
lento dolore urente addominale c brusca vasodilatazione 
splancnica i cui effetti devono essere bilanciali, almeno 
parzialmente, con delle fasciature compressive dell’ad- 
dome. È necessario eseguire frequenti misurazioni della 
pressione arteriosa: controverso è l’uso di vasocostrit- 
tori; conviene comunque impiegarli precauzionalmente 
in piccole dosi assieme ai cortisonici. 

Le indicazioni dcll'alcolizzazionc sono rappresentate so- 
prattutto dal dolore viscerale, specialmente nelle malattie 
neoplastichc di organi splancnici. 

Controindicazioni assolute sono l'arteriosclerosi di note- 
vole grado, che limita le possibilità di vasocostrizione 
compcnsatoria che segue, in soggetti sani, al blocco del 
plesso celiaco, e l’ipotensione grave. 

Complicazione non grave è l'ematoma dopo acciden- 
tale puntura dell’aorta. 
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Anestesie spinali 

Sotto il termine di anestesie spinali vengono comprese quelle 
metodiche che richiedono l’introduzione di soluzioni ane- 
stetiche nel canale vertebrale. Poiché l’azione dell'aneste- 
tico si svolge essenzialmente sulle radici spinali nel loro 
decorso subaracnoideo o in quello extradura le, l’esten- 
sione della zona interessata è molto vasta, per cui queste 
anestesie vengono anche dette « anestesie periferiche a 
grande territorio ». 
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Distinguiamo tra le anestesie spinali due tipi fonda- 
mentali: 

a) l’anestesia spinale subaracnoidea (Corning-Bier); 

b) l’anestesia spinale extraduralc: anestesia pcriduralc 
segmentarla (Doghotti) c anestesia cpiduralc sacrale (Ca- 
liteli n-Lawen). 

Distinguere tra anestesia extraduralc c anestesia sub- 
aracnoidca è molto importante, perché, come vedremo, 
la tecnica, il meccanismo d'azione, l’evoluzione e il de- 
corso dell’anestesia, le sue azioni secondarie c il decorso 
postoperatorio presentano caratteristiche profondamente 
diverse. 

Dopo avere ricordato le particolarità anatomiche per 
noi più interessanti del canale vettcbrale c del suo con- 
tenuto, descriveremo in capitoli separati queste anestesie 
spinali che rappresentano in alcune statistiche chirurgiche 
anche il 50% della totalità dei casi trattati, ma che assu- 
mono un'importanza del tutto particolare in terapia an- 
talgica. 

Cenni di anatomia e fisiologia del canale vertebrale , delle meningi 
e de I liquor 

La colonna vertebrale, com’è noto, è costituita da 33*34 ver- 
tebre: 7 per il tratto cervicale. 12 per il tratto dorsale. 5 per 
quello lombare, 9-10 per quello sacrococrigco. Queste ultime 
sono saldate tra loro, mentre le altre sono indipendenti. 

Dall'uiiionc delle varie unità risulta un complesso solido 
e flessibile nello stesso tempo, che contiene nel suo interno 
una cavità: il canale vertebrale. 

La parte anteriore della colonna c costituita dai corpi ver- 
tebrali, uniti tra loro dai dischi intervertebrali di tessuto fibro- 
cartilagmeo. molto resistente ed elastico nello stesso tempo, 
nonché da due formazioni legamentose nastriformi, una ante- 
riore c l'altra posteriore. La posteriore, o legamento vertebrale 
posteriore, si estende a tutta lunghezza sulla faccia posteriore 
dei corpi c dei dischi vertebrali e costituisce perciò la faccia 
anteriore del canale vertebrale. 

Posteriormente la colonna presenta la serie degli archi 
vertebrali, congiunti fra loro dai legamenti gialli che sbarrano 
gli spazi intervertebrali posteriori, e presenta sulla linea me- 
diana la serie dei processi spinosi. Questi ultimi hanno una 
direzione variabile: pressoché orizzontali in corrispondenza 
delle prime cervicali c delle vertebre lombari, essi sono forte- 
mente obliqui verso il basso nel tratto dorsale. 

Gli spazi intervertebrali posteriori rappresentano per l’ane- 
stesista la via di accesso al canale vertebrale. Essi hanno la 
forma di fessure più ampie sulla linea mediana c molto varia- 
bili da individuo a individuo e, nello stesso individuo, a se- 
conda del tratto di colonna che si considera e del suo atteg- 
giamento. 

Quanto più la colonna c flessa in avanti, tanto più gli spazi 
intervertebrali si allargano. 

Le facce laterali della colonna presentano la serie dei fori 
intervertebrali da cui escono i nervi e i vasi. Essi sono in parte 
limitati dalle formazioni legamentose intervertebrali laterali. 

I rapporti dei vari segmenti vertebrali con punti di rcpere 
di facile riconoscimento esterno hanno per noi grande impor- 
tanza per stabilire, ad un esame esterno, il livello dei vari 
spazi intervertebrali. 

Riproduciamo uno scheletro (fig. 5), visto posteriormente, 
con le lince che abitualmente servono all'anestesista per de- 
terminare l'allena delle varie vertebre. 

I. Canale vertebrale. - Costituito daU’insicmc dei fori ver- 
tebrali e delimitato dai relativi legamenti, il canale vertebrale 
continua in basso la cavità cranica c si presenta di forma va- 
riabile nei diversi segmenti della colonna; prismatico triango- 
lare nella parte cervicale e in quella lombare, assume una 
conformazione cilindroide nel tratto dorsale. Le sue pareti 
sono costituite: in avanti dal legamento vertebrale posteriore 
pianeggiante che. come si è detto, unisce in addietro i corpi 
vertebrali e i dischi intervertebrali; dietro, dalla faccia ante- 
riore degli archi vertebrali, c dei legamenti gialli, che uniscono 
gli archi vertebrali; nel suo complesso la parte posteriore è 
fortemente arcuata nel piano trasversale, con concavità antc- 
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riorc. Lateralmente il canaio c limitato dalla faccia interna dei 
peduncoli degli archi vertebrali, dai legamenti intervertebrali 
laterali nonché dai fon di coniugazione. 

2. Spazio pcridurale. - Lo spazio che esiste tra sacco durale 
e canale osseo vertebrale è dagli anatomici definito spazio 
perdurale, cosi chiamato da Sterzi <1902) che sostituì questo 
termine a quello di cpidumte. abitualmente usato, in quanto 
si tratta di uno spazio circolare che avvolge a tutta circonfe- 
renza il sacco durale. 

Nei primi tempi dello sviluppo fetale, la dura madre occupa 
quasi completamente il canale vertebrale sia in larghezza che 
in lunghezza, per modo che questo spazio è ancora strettissimo: 
solo più tardi, quale conseguenza della diiTercn/a di accresci- 
mento tra midollo c meningi da una parte c canale vertebrale 
dall'altra, si inizia una disparità di forma c di volume, in lar- 
ghezza e in lunghezza, tra canale rachideo c sacco durale: 

10 spazio pcridurale si va cosi ampliando soprattutto nella 
parete posteriore de! canale vertebrale c in basso, ove per la 
risalita del sacco durale rimane libera gran parte del canale 
sacrale. 

Nell'adulto lo spazio pcridurale circonda il sacco durale 
in tutta la sua estensione dal foro occipitale fino al cono ter- 
minale e continua al disotto di questo cono come canale 
sacrale. Esso è occupato da un tessuto connettivo adiposo, 
molto ricco di grosse cellule adipose rotondeggianti, quasi 
vescicolari, t percorso da una ricca rete venosa (plesso venoso 
pcridurale) c si presenta di colorito giallo arancione, di aspetto 
trasparente, gelatinoso ed c scollabilissimo dalla dura madre. 
Esso corrisponde ad uno spazio di scorrimento per le neces- 
sità funzionali, di protezione per il nevrasse c le meningi du- 
rante i vari movimenti della colonna. 

Questo spazio è, per tutta la lunghezza del rachide, assai 
più esteso nella parte posteriore che in quella anteriore, ove 
la dura madre si presenta addossata alla faccia posteriore dei 
corpi vertebrali c dei dischi intervertebrali. Lateralmente co- 
munica con i fori di coniugazione attraverso i quali il tessuto 
pcridurale si continua con il tessuto paravertcbralc (fìg. 6). 
Fsso segue infine, sotto forma di avvolgimento connettivo 
perincurale, i tronchi nervosi vetro la periferia. 

I legamenti gialli chiudono all’indietro completamente lo 
spazio intervertebrale. 

3. Dura madre. - A! l'interno dello spazio pcridurale si trova 

11 sacco durale o pachimcningc spinale, con forma di cilindro 
cavo, che continua in alto con la dura madre cerebrale c scende 
in basso fino all’altezza della II sacrale. 

4. Spazio suharac noideo c liquido cefalorachidiano. Questo 
spazio, importantissimo per l'anestesista, è posto fra l'aracnoide, 
addossata con i suoi due foglietti alla dura madre, e la pia 
meninge, strettamente addossata al midollo. Ampio, esso cir- 
conda per tutta la lunghezza il midollo o lo sopravanza in 
basso prendendo nome di cisterna tenni naie o lago spinoter* 
minale: ha una capacità variabile da 25 a 45 citi 3 , è riempito 
di liquido cerebrospinale cd c percorso dalle radici spinali e 
scpimcntato variamente dai legamenti c dalle cstroflcssioni 
meningeo sopra ricordate. 

5. Midollo e radici spinati. - Il midollo, sotto forma di lungo 
cilindro leggermenle appiattito in senso anteroposteriorc, 
scende nel sacco durale spingendosi in basso fino all’altezza 
della II vertebra lombare: di qui continua in basso con il filo 
terminale, per cui oltre questo livello vi c soltanto liquor. 

Le radici spinali si staccano in numero di 31 paia, simme- 
tricamente, da ciascun lato del midollo spinale. Le radici ante- 
riori originano da 4-6 fuscelli di fibre che si staccano dalla 
parte antcrolatcralc del midollo (fig. 7). 

Le radici posteriori, un po' più voluminose delle anteriori, 
si staccano dalla parte poslerolaterale del midollo c sono co- 
stituite da 5-8 fuscelli nervosi sovrapposti. I faccetti costi- 
tuenti le radici spinali sono poveri di connettivo, presentando 
soltanto sottili avvolgimenti di origine piale. Per l'anestesista 
è importante la conoscenza di questo fatto, che spiega la pron- 
tezza con cui gli anestetici introdotti nello spazio subaracnoidco 
manifestano la loro azione. 

Dove finisce il sacco durale vi c ancora uno spazio, formato 
da tessuto connettivo lasso; esso occupa la rimanente porzione 
del canale vertebrale fino allo hiatus sacrale, c prende il 
nome di spazio cpiduralc. 
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Fig. 5. Linee trasversali passanti a livello fisso, che servono 
per determinare, ad un esame esterno, l'altezza delle varie 
vertebre. 



Fig. 6. Schema che dimostra la distribuzione del tessuto pe- 
rdurale c la sua continuità con il tessuto paravertcbralc. 


Cernii sugli anestetici impiegali nelle anestesie spinali 
Dalle nozioni anatomiche sopra menzionate appare evi- 
dente come l'interruzione della sensibilità dolorosa a li- 
vello spinale possa verificarsi attraverso due moda- 
lità: 

a) per iniezione del farmaco nel liquor, quindi dentro 
il sacco durale (anestesia subaracnoidea); 

b) per iniezione del farmaco al di fuori del sacco durale 
(anestesia pcridurale ed epidurale). 
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Fig. 7. Origine midollare delle radici spinali, da numerosi esili 
fascctti di fibre nervose spoglie di connettivo. 


I farmaci che abbiamo a disposizione per interrompere 
la conduzione nervosa appartengono a due gruppi ben 
distinti per il loro meccanismo d’azione e quindi per la 
durata del loro efTetto. Essi sono: 

a) farmaci anestetici, che consentono la completa re- 
stituito ad integrum dopo un periodo variabile da 1 h a 
a 6-12 h; 

b) farmaci neurolitici , per i quali si ha lisi della fibra 
nervosa con conseguente anestesia permanente (anche in 
questo caso si ha possibilità di ripresa della conduzione 
nervosa, ma questo fenomeno è in rapporto al tempo di 
rigenerazione delle fibre). Questo gruppo di farmaci, come 
diremo, viene usato solo per il controllo dei dolori in- 
coercibili da neoplasie o da nevralgie essenziali. 
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Gli anestetici (v.; v. anche sopra) ad azione locale 
appartengono a diversi gruppi farmacologici: 

a) esteri dcll‘ac. benzoico : cocaina 

amilocaina (Stovaina®) 
piperocaina (Meticaina®) 

b) esteri dell'ac. p-aminobenzoico : procaina (Novocaina ® ) 

tetracaina 

c) derivati chinolinici : cincocaina (Perca ma ®) 

d) derivati anilidici: lidocaina 

mepivacaina (Carbocaina ®) 
prilocaina (Citanest ®) 
bupivacaina (Marcaina®/. 

Il loro dosaggio è direttamente proporzionale al rap- 
porto tossicità/cffctto analgesico, tenendo conto comunque 
che alcuni di essi, possedendo più spiccate proprietà ane- 
stetiche di superficie o essendo elevato il loro rapporto 
tossicità/cffctto, sono stati abbandonati per l’anestesia spi- 
nale. 

Allo stato attuale delle conoscenze farmacologiche, 
gli anestetici locali più usati sono quelli derivati dalle 
anilidi. 

I dosaggi sono di ca. 300-400 mg in una soluzione di 
20-30 mi per la procaina e soluzioni ad equivalente potere 
anestetico (tipo lidocaina o mepivacaina); minori per gli 
altri farmaci, proporzionalmente alloro rapporto efTetto/tos- 
sicità, quando vengano iniettati non in contatto del li- 
quor (anestesie cxtradurali). mentre il loro quantitativo e 
volume va ridotto ad 1/5- 1/7 nelle anestesie subaracnoidee. 

Anestesia subaracnoidea 

Questa metodica, che consiste nell'introduzione della so- 
stanza anestetica nel liquor, ha trovato una grande dif- 
fusione in campo chirurgico e agisce essenzialmente sulle 
radici spinali nel loro decorso subaracnoideo (fig. 8). 

La diffusione nel liquor, c quindi l'arca di anestesia, di 
una soluzione anestetica avviene seguendo leggi tìsiche c 
influenze meccaniche e biologiche di vario genere: 

a) si ha diffusione spontanea , quando la soluzione viene 
iniettata in un liquido che non ne contiene affatto. 

In condizioni di staticità, la diffusione sarebbe in rap- 
porto al coefficiente di diffusibilità del sale e al suo peso 
specifico. 

A causa della ristrettezza dello spazio subdurale e delle 
strutture (legamenti e radici nervose) in esso contenute, 
il tempo necessario perché si realizzi una diffusione suffi- 
ciente sarebbe estremamente lungo, e sempre superiore al 
tempo di fissazione e di metabolizzazione. Più importanti 
sono quindi i fattori che seguono: 

b) rapidità di iniezione ; il rimescolamento provocato 
dalla velocità con cui si inietta la soluzione ha un’impor- 
tanza molto grande, come si può facilmente osservare 
in vivo c in vitro. Quanto più rapida è l’iniezione e quanto 
più abbondante l'aspirazione del liquor nella siringa c la 
sua rciniczionc (manovra questa che noi chiameremo di 
« rimescolamento esterno » e che corrisponde al harhotage 
dei francesi) tanto più rapida ed estesa è la diffusione 
in altezza della soluzione iniettata; 

c) spostamenti del paziente : i movimenti del paziente 
influiscono a loro volta in modo notevole sulla diffusione 
della soluzione. Un certo rimescolamento è determinato 
dagli spostamenti ritmici trasmessi al liquor dalle pulsa- 
zioni arteriose c dalle escursioni respiratorie. Ma sono 
soprattutto gli spostamenti del tronco, e cioè il passaggio 
dalla posizione seduta a quella orizzontale e il passaggio 
dalla posizione orizzontale a quella declive, i fattori cau- 
sali più importanti e in pratica più frequenti dello sposta- 
mento e della diffusione in altezza della soluzione iniettata; 
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d) pressione del liquor durame l'iniezione : è un fattore 
di scarsa importanza pratica c in questi casi la diffusione 
obbedisce alla ben nota legge fìsica: la diffusione di una 
soluzione in un'altra è inversamente proporzionale alla 
sua tensione. Ciò dimostra come la diffusione sia mag- 
giore a paziente orizzontale che a paziente seduto; 

e) assorbimento e neurofissazione: la velocità di assorbi- 
mento c di ncurofissazionc della soluzione anestetica eser- 
cita una notevole influenza sulla sua diffusione nello spazio 
subaracnoidco. Infatti, quanto più rapidi sono il pas- 
saggio in circolo e la fissazione del sale iniettato alla so- 
stanza nervosa, tanto minori saranno le probabilità che 
l'anestetico raggiunga in parti lontane dal punto dcU'inic- 
zionc una concentrazione sufficiente per determinare ane- 
stesia o anche soltanto ipocstcsia. Numerose ricerche 
hanno dimostrato che l'assorbimento in circolo si inizia 
subito dopo l'iniezione e che questo assorbimento, asso- 
ciato alla fissazione dell'anestetico alla sostanza nervosa 
porta, entro pochi minuti, a forti riduzioni dello stesso. 
Le sostanze che ritardano l’assorbimento dell'anestetico, 
c in prima linea l'adrenalina, facilitano la sua diffusione 
nello spazio subaracnoidco oltre che la sua intensità di 
azione, in quanto prolungano di molto fa permanenza del 
sale a contatto con le formazioni nervose; 

f) densità delle soluzioni iniettate: facilita la diffusione 
solo in un senso (ipobarichc verso l'alto, ipcrbarichc verso 
il basso) ma non c priva di disturbi secondari come ce- 
falea, nausea e vertigini. 

1. Complicanze. Un'immissione di liquido estraneo nel 
liquor scatena modificazioni di tensione che sono la causa 
dei disturbi tipici delle infiltrazioni subaracnoidee: cioè 
cefalea per alcune ore o anche più giorni, vertigini c 
nausea. Gli elementi in questione sono diversi: 

a) la perdita di liquor attraverso il foro dclfago. per 
quanto accertato, non ha l'importanza che gli fu attri- 
buita da Lériche e da altri studiosi, i quali hanno soprav- 
valutato un fatto che c si innegabile, ma che non esercita 
di per sé, come fattore idraulico, se non una minima in- 
fluenza sulla pressione definitiva del liquor; 

b) la reazione delle leptomcningi allo stimolo della 
puntura stessa, ai turbamenti vasomotori indotti dagli 
squilibri iniziali della pressione del liquor c all'irritazione 
da parte di sostanze eterogenee in esso iniettate, ha certa- 
mente importanza maggiore dello squilibrio idraulico sem- 
plice determinato dalla perdita del liquor; 

c) ma quello che crediamo essere l’elemento più impor- 
tante in questi fenomeni, ancora in parte oscuri, è rap- 
presentato dalle variazioni del regime circolatorio dell'asse 
cerebrospinale. Queste variazioni si originano in modo 
riflesso dai fattori sopra ricordati c consistono in spasmi 
e vasodilatazioni diversamente associati o alternati, che 
determinano profondi turbamenti nel meccanismo di pro- 
duzione «T di assorbimento del liquor. 

Le probabilità di altre complicanze delle anestesie spi- 
nali, quali infezioni locali o generali (meningite), sono 
estremamente ridotte quando si abbia l’avvertenza di 
usare tutte le precauzioni che l'esperienza ha dimostrato 
valide a ridurne l'incidenza. 

Un cenno particolare meritano le complicanze da ra- 
pido riassorbimento in circolo della sostanza iniettata o 
da sua anomala rapida diffusione, fatto che può scate- 
nare gravi quadri di ipotensione con conseguente compro- 
missione della funzione cerebrale (perdita di coscienza c 
turbe respiratorie) c renale (oliguria). II trattamento non 
è diverso da quello descritto nelle complicanze da ane- 
stetici locali, ma in questi casi diventa indispensabile la 
rapidità di trattamento per la maggiore gravità della 
sindrome. 


2. Strumentario. - Per la rachiancstcsia subaracnoidca fu- 
rono predisposti e impiegati aghi di fogge varie. In pratica la 
si può fare anche con un comune ago da iniezione ipodermica, 
purché la lunghezza di questo superi i 4-5 cm. È tuttavia con- 
sigliabile disporre di aghi di calibro un po’ maggiore (0.8-1 min), 
robusti, con mandrino a tenuta perfetta, a punta corta c ta- 
gliente. L’ago, sempre in buone condizioni di manutenzione, 
deve essere di metallo infrangibile ad evitare rotture durante 
la sua introduzione attraverso il legamento intervertebrale; 
è inoltre molto utile che sia fornito di rubinetto. La siringa, 
di tutto vetro o di metallo e vetro, o di plastica, con bec- 
cuccio centrale o eccentrico e di facile connessione con l’ago, 
a tenuta perfetta, deve avere una capacità di 10-20 mi. 

3. Posizione del paziente. - Come è nolo, due sono le 
posizioni in cui si può disporre il paziente per praticare 
la puntura dello spazio subaracnoidco: quella seduta e 
quella orizzontale su un fianco. 

La posizione seduta (fìg. 9, in alto) è quella che rende 
tecnicamente più facile la puntura grazie ai seguenti van- 
taggi: I) maggiore facilità di disporre il paziente con co- 
lonna simmetrica e maggior ampiezza dello spazio interver- 
tebrale posteriore; 2) maggior tensione del sacco durale, 
soprattutto nel tratto lombare, per la pressione idrostatica 
del liquor. Nc segue maggiore facilità di perforare il sacco 
durale c di ottenere l’uscita del liquor anche se l’ago non 
è perfettamente appuntito e tagliente. 

Svantaggi della posizione seduta sono: I) più facile 
tendenza a svenimenti, a fenomeni di ipotensione, verti- 
gini, eie.; 2) difficoltà a disporre c a mantenere in questa 
posizione pazienti in condizioni gravi; 3) maggiore irre- 
golarità di diffusione della soluzione iniettata, assai di- 
versa essendo da caso a caso la pressione del liquor, ed 
essendo notevoli e diffìcilmente prevedibili e dosabili gli 
spostamenti di massa del liquor stesso nel passaggio dalla 
posizione seduta a quella orizzontale. 

La posizione orizz-ontale (fìg. 9, al centro) consiste nel 
disporre il paziente su un fianco, con un cuscino sotto il 
capo, e in modo che la colonna vertebrale si trovi su 
una linea orizzontale. Occorre invitare il paziente a flet- 
tere le cosce sul bacino e il capo in avanti, incurvando 
quanto più é possibile il dorso. 

Si deve impedire che il bacino presenti obliquità le 
quali porterebbero a torsioni c flessioni laterali più o meno 
notevoli della colonna (fìg. 9. in Itasso). In qualche caso 
è utile che un infermiere si ponga davanti al paziente 
(fìg. 9, al centro ) e con delicatezza lo aiuti a disporsi 
nella posizione ricordata. 

I vantaggi della posizione orizzontale sono: 1) maggiore 
comodità per il paziente, il quale può a lungo decombere 
in tale posizione in attesa che l'iniezione sia stata eseguita, 
senza avvertire nessun disturbo generale; 2) pressione co- 
stante o quasi del liquor, a qualsiasi livello si voglia ese- 
guire la puntura, c immobilità del paziente: grazie a questi 
due fattori l'anestesista esperto può regolare con molta 
sicurezza, dall’esterno, la diffusione della soluzione ane- 
stetica. dosandone esattamente la quantità e la diluizione 
nel liquor. 

Inconvenienti della posizione orizzontale sono: 1) pos- 
sibilità di incurvamenti e torsioni della colonna, che ren- 
dono più difficile, soprattutto all'anestesista poco esperto, 
il passaggio dell'ago attraverso lo spazio intervertebrale; 
2) minore tensione del sacco durale, per cui se si usano 
aghi poco taglienti è facile respingere la dura madre senza 
forarla e pensare alle cosiddette punture bianche o nega- 
tive per obliterazione dello spazio subaracnoidco, even- 
tualità anatomica assai discutibile c clinicamente sempre 
più rara progredendo l’esperienza degli anestesisti. 

In conclusione noi siamo di massima favorevoli alla 
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Fig. IO. Sezione trasversa del canale vertebrale (schematica) 
con due aghi sistemati nello spazio pcriduralc c subaracnoideo 
I) spazio pcriduralc; 2) spazio subaracnoideo; 3) legamenti 
gialli; 4) pia madre; 5) dura madre. 



Fig. 9. In alto: rachipuntura in posizione seduta: tono segnati 
i margini dell'ileo c la linea orizzontale che. unendo le spine 
iliache posterosupcriori, passa attraverso il processo spinoso 
di Ltv. L’ago c introdotto nel punto di elezione per la pun- 
tura del sacco durale c cioè sulla linea mediana tra l.u c Ltv. 
Al centro: corretta posizione del paziente per la rachipuntura 
in posizione orizzontale: gambe tiesse, dorso fortemente in- 
curvato. bacino simmetrico, colonna su un piano strettamente 
orizzontale. In bosso: cattiva posizione del paziente: il bacino 
c obliquo, le spine iliache posterosupcriori non sono disposte 
su una linea verticale, la colonna è torta c inclinata. 


posizione orizzontale, più comoda per il paziente, c che 
permette all'anestesista una regolazione migliore della dif- 
fusione della soluzione da iniettare. Riconosciamo tuttavia 
che la posizione seduta c più comoda per l'anestesista, 
in quanto rende più facile l'introduzione dell’ago nello 
spazio sottoduralc. 

4. Indicazioni. - Indicazioni dell'anestesia subaracnoidca 
sono gli interventi di una cena importanza, sul tratto sot- 
tombclicaic: addome inferiore, genitali femminili interni 
ed esterni, arti inferiori, perineo. Più discusse c limitate 
le indicazioni per interventi sull'addome superiore, sui 
reni, sul torace inferiore. 

5, Controindicazioni. - Sono numerose c precise, cioè: 

a) l'anestesia suburacnoidea è sconsigliata da tutti gli 
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AA. negli ipotesi e negli stati di shock, nei quali è parti- 
colarmente temibile la riduzione della pressione arteriosa; 
è sconsigliabile inoltre: 

b) nei pazienti in stato di intossicazione grave (ad es. 
occlusione intestinale di lunga durata, epatopatie!, ctc.) o 
comunque in condizioni generali molto scadenti (cachessia, 
anemia grave, etc.) in quanto la rachiancstcsia subarac- 
noidca può determinare una rapida catastrofe per l'ipo- 
tensione, per la depressione respiratoria, per la labilità 
in genere delle funzioni bulbari c neurovegetative; 

c) nella tbc polmonare aperta e nei setticemici, per la 
possibilità di localizzazioni settiche cerebrospinali; 

d) nei tabctici. nella meningite tubercolare, in casi di 
tumori del midollo o di lesioni midollari in genere, perché 
può aggravare condizioni locali, può risultare insufficiente 
per l’impedita diffusione dell'anestetico, può esporre a di- 
sturbi lardivi persistenti a carico della motilità e della 
sensibilità per condizioni di particolaic labilità nervosa; 

c) non deve essere impiegata quale complemento a nar- 
cosi basali o subnarcosi profonde, sia per le relative diffi- 
coltà tecniche che si incontrano in tuli condizioni per di- 
sporre il paziente nella posizione più adatta alla puntura, 
sia soprattutto per il pericoloso sommarsi dell'ipotensione 
della prenarcosi con quella della rachiancstcsia; 

f) nei cardiopatici e cardio-nefropatici in scompenso 
o con minaccia di scompenso. 

Comunque oggi, considerando l'esperienza che ci viene 
dai moltissimi casi trattati, possiamo affermare che l'ane- 
stesia pendutale (v. sotto; anestesie spinali ex tradurali ) é 
notevolmente più maneggevole c priva di rischi anche 
se tecnicamente, come diremo, è molto più impegnativa 
per l'anestesista. 

Anestesie spinali ex tradurali 

Il primo tentativo di iniezione di una soluzione anestetica, 
a scopo chirurgico, nello spazio extradotale del cattale 
vertebrale [segmento sacrale ) risale a Chatelìn, il quale nel 
1900 esegui, e poco dopo descrisse, il metodo, che va col 
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suo nome, di anestesia epiduraie sacrale e che consiste 
nell'iniezione di una soluzione anestetica nel canale sacrale 
passando attraverso lo hiatus sacrale. Il metodo di Cha- 
telin non ebbe dapprima molto seguito e solo dopo i lavori 
di Lawen (1910) ebbe crescente diffusione. Esso merita 
in realtà di essere largamente conosciuto c praticalo. 

Il concetto che ha ispirato questa anestesia è stato quello 
di evitare la diffusione della soluzione anestetica nel sacco 
durale, per eliminare quella serie di disturbi, a volte preoc- 
cupanti, che seguivano all'anestesia subaracnoidca. Il me- 
todo corrisponde in realtà alle maggiori esigenze per l'ane- 
stesia dei plessi sacrale c pudendo e costituisce, a nostro 
modo di vedere, il mezzo più prezioso a nostra disposi- 
zione per le anestesie regionali sacroperineali. 

I successi di questa tecnica d'infiltrazione extradurale 
hanno spinto diversi ricercatori a cercare di estendere 
anche per i segmenti toracolombari i pregi di questa ane- 
stesia, ma i tentativi sono stati di scarsa entità c soprat- 
tutto non sono stati diffusi e applicati in campo clinico. 
Tali ricerche vennero presentate da un medico militare 
spagnolo, il Pagcs, in una nota riesumata molto tempo 
dopo da Gutierrez c Van Erps. 

1. Anestesia pendutale. - Il merito della scoperta c so- 
prattutto l'intuizione della sua enorme importanza clinica 
spettano al Dogliotti. che nel 1931 ha potuto dare a questa 
forma di anestesia, detta pendutale segmentarla, un fonda- 
mento anatomotisiologico preciso, stabilendone una tec- 
nica facile c sicura, precisandone le dosi di anestetico da 
iniettare alle varie altezze, studiandone nel contempo le 
indicazioni e raccogliendo i risultati in un’amplissima ca- 
sistica. 

Merita ricordare a questo punto le conclusioni della 
pubblicazione del Dogliotti che oggi, a quasi 40 anni di 
distanza, sono state confermate in tutto il mondo da 
centinaia di migliaia di anestesie pergiurali segmentane: 
« Con il metodo che noi abbiamo proposto, sperimentato 
e largamente diffuso, pensiamo di aver completato l'opera 
di Chatclin c di Lawen. permettendo di realizzare anche 
per i segmenti lombare e dorsale, per i segmenti cioè 
chirurgicamente di gran lunga più importanti, tutti quei 
vantaggi che vedremo essere propri dell'anestesia spinale 
extradurale in genere. Dopo 25 anni della più oculata c 
serena osservazione nostra c di altri, ci siamo convinti 
che l’anestesia spinale extradurale sostituisce per molti 
anestesisti, nell' 80% dei casi, la rachiancstesia subarac- 
noidca c ha guadagnato inoltre molte posizioni per le 
quali quest'ultima è generalmente controindicata ». 

Come per l’anestesia subaracnoidca. ciò che permette 
un’efficace anestesia è la velocità di assorbimento c di 
diffusione delle soluzioni anestetiche nello spazio peridu- 
ra le. 

Lo studio può essere compiuto valutando la comparsa 
dcU'ancstcsia c l’estensione della zona di anestesia o di 
ipocstcsia. 

L'anestesia si inizia 4-5 min dopo l'iniezione su un 
tratto di 4-5 radici per estendersi progressivamente in alto 
e in basso fino a raggiungere 8-12 radici a seconda dei 
casi, per una quantità media di 20-30 mi di soluzione 
anestetica, iniettata in 3 tempi. L’anestesia profonda con 
Novocaina® non appare tuttavia nella sua massima esten- 
sione se non dopo 15-20 min. La lentezza di comparsa 
dell'anestesia totale o subtotale nelle radici venute a con- 
tatto con la soluzione non corrisponde a lentezza di dif- 
fusione del liquido nello spazio perdurale c lungo i nervi 
spinali, ma piuttosto al tempo necessario perché la solu- 
zione, arrivata a contatto con i nervi, penetri a tutta pro- 
fondità nei nervi stessi. 

Trattandosi di tronchi nervosi voluminosi, è intuitiva 


la necessità che occorra parecchio tempo prima che tutto 
il tronco sia compcnctrato dall’anestetico. 

Va segnalato in questa metodica un fenomeno estre- 
mamente utile, nell'esecuzione tecnici! della periduralc. 
ma di difficile spiegazione fisiologica, cioè la presenza 
nello spazio extradurale di una pressione negativa. Ciò si 
può documentare in modo chiarissimo applicando all'ago 
d'iniezione un piccolo manometro ad acqua. 

Pensiamo che la pressione negativa nello spazio per- 
durale sia la risultante di due fattori: il primo rappresenta 
un autentico se pur molto variabile grado di negatività 
quando l'ammalato si dispone in posizione di flessione 
anteriore; la negatività è dovuta al forzato aumento di 
volume del canale vertebrale che consegue al suo allun- 
gamento con allontanamento degli archi vertebrali, au- 
mento di volume insufficientemente compensato dal di- 
stendersi del sacco durale c dall’iperemia passiva. Questo 
primo elemento è assai più evidente nei segmenti dorsali 
e lombari alti che in quelli lombari inferiori, assai più 
nei giovani che nei vecchi, molto più nelle colonne ela- 
stiche che in quelle rigide. Esso è quindi sfruttabile nella 
tecnica delle punture peridurali fatte a livello dei segmenti 
dorsali c lombari alti c soprattutto nei pazienti i quali 
abbiano buona flessibilità della colonna. Non sarà invece 
sfruttabile nei vecchi con sclerosi periduralc e anchilosi 
delle articolazioni intervertebrali. 

Il secondo fattore è strettamente in rapporto al cono 
di depressione che l'ago provoca quando si spinge in 
avanti la dura madre prima di perforarla. La pressione 
negativa che si può in tal modo provocare è tanto mag- 
giore quanto meno tagliente è la punta dell'ago c quanto 
più resistente è la dura madre. 

Essa dimostra la notevole resistenza della dura madre 
alla penetra/ione dell’ago, ma in alcuni casi l'ago molto 
affilato c la meninge fìssa c rigida possono portare alla 
sua perforazione prima che questo cono di aspirazione 
abbia raggiunto un valore apprezzabile. 

Prima di concludere questa discussione sulle basi fisio- 
logiche dell’anestesia periduralc, bisogna ricordare come 
la dura madre sia in parte permeabile all’anestetico iniet- 
tato, ma la quantità di farmaco capace di diffondersi 
con questa modalità nel liquor è estremamente ridotta c 
quindi inadatta a produrre anche una lieve ipoestesia. 

Resta quindi confermato che l'anestesia periduralc. per 
la grande facilità con cui il liquido iniettato si diffonde 
nello spazio periduralc, nei fori di coniugazione e lungo 
i nervi spinali, deve essere considerata come un'anestesia 
tronculare a « grande territorio » e che non ha niente a 
che fare con l’anestesia subaracnoidca, la quale è es- 
senzialmente un'anestesia radicolare e, in parte assai più 
limitata, anche midollare. 

a) Strumentario. L consigliabile un ago di mm 0.8 : 1 di 
diametro leggermente più grosso di quelli abitualmente usati 
per la puntura subaracnoidca. f. bene che la punta di questi 
aghi sia corta, non troppo acuminata ma bell tagliente, e il 
mandrino ben calibrato. Il maggior diametro di questi aghi 
permette all'anestesista di apprezzare più facilmente le resi- 
stenze offerte dai vari piani attraversati c la punta corta a sua 
volta riduce il pericolo di perforare la dura madre. 

b) Tecnica. - L'ago è introdotto attraverso il legamento 
interspinoso. c si deve aver cura di mantenerlo sulla linea 
mediana. Quando la punta dell'ago raggiunge i legamenti 
gialli si avverte di solito una netta resistenza. Bisogna a 
questo punto arrestare la progressione dell'ago, Si tolga 
quindi il mandrino dall'ago e si innesti all'ago la siringa 
contenente 4-5 mi di soluzione fisiologica: si provi quindi 
ad iniettare. Se l’ago è impegnato nel legamento giallo si 
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Fig. 11. Anestesia pcridurale. In alio: come si devono mante- 
nere la siringa e l’ago durante l'introduzione di quest'ultimo 
attraverso i legamenti gialli. Ut siringa contiene alcuni mi di 
SOhlàone. Una mano esercita una forte pressione sul pistone 
mentre l’altra mano spinge dolcemente l’ago in profondità. 
In basso : rapida diffusione della soluzione anestetica nello 
spazio pcridurale, appena la punta dell'ago oltrepassa i lega- 
menti gialli. A-A': zona media di diffusione di 10-15 mi di 
soluzione. 


incontrerà una resistenza praticamente invincibile all’inie- 
zione del liquido (a causa della grande compattezza del 
legamento). Lasciando nella siringa una bolla d’aria e os- 
servandone la deformazione ci si rende conto della pres- 
sione che occorre esercitare sul pistone per iniettare il 
liquido. 

Esercitando con la mano che mantiene la siringa una 
forte e costante pressione sul pistone (fig. Il, in alto), con 
l'altra mano si afferri l'ago in prossimità del suo attacco 


alla siringa, prendendo appoggio con un dito o con il dorso 
di questa mano contro il dorso del paziente per poter 
meglio graduare lo sforzo di penetrazione che si imprime 
all’ago. Si spinga in tal modo dolcemente e lentamente 
l’ago in profondità: la punta dell’ago attraverserà cosi i 
legamenti gialli e nel momento in cui si affaccia al di là 
di questi, nello spazio pcridurale, prima ancora che tutto 
il bisello dell'ago abbia varcato il limite dei medesimi, il 
liquido, che prima incontrava invincibile resistenza alla 
sua penetrazione, si diffonderà con estrema facilità nello 
spazio peridurale (fig. II. in ha sso). La mano che afferra 
la siringa e che preme sul suo pistone avverte immediata- 
mente, con estrema evidenza, questo passaggio fra la grande 
resistenza incontrata all'iniezione durante il transito nello 
spessore dei legamenti gialli e la mancanza assoluta di 
resistenza appena l’ago penetra nello spazio pcridurale. 
L'ago è in posto e non bisogna introdurlo oltre. 

Prima di iniettare la soluzione anestetica e indispensa- 
bile la prova dell’aspirazione per controllare che non esca 
né sangue né liquido cefalorachidiano. Se esce sangue 
occorre ritirare l’ago e introdurlo nuovamente per evitare 
di iniettare la soluzione in una vena del plesso pcridurale. 

e) Vantaggi dell'anestesia peridurale. - Rispetto alle altre 
anestesie periferiche, la pcridurale presenta diversi van- 
taggi e precisamente: 

1) Rispetto all’anestesia loco-regionale e troncularc: 
a) consente un’anestesia completa, a tutta profondità, del 
segmento interessato, mentre le anestesie locali, soprat- 
tutto in corrispondenza del tronco, consentono solo ane- 
stesia parietale, salvo ricorrere ad ulteriori anestesie per i 
singoli visceri; b ) richiede una sola puntura, in regione 
poco sensibile, contrariamente alle numerose punture che 
abitualmente occorrono nelle anestesie loco-regionali; 
di conseguenza si avrà minor sofferenza e apprensione 
da parte del paziente; e) evita qualsiasi disturbo trofico e 
rigenerativo a carico dei tessuti del campo operatorio, 
contrariamente a quanto avviene qualche volta in seguito 
ad infiltrazione anestetica locale; d) permette un più com- 
pleto rilasciamento muscolare di tutta la muscolatura del 
segmento interessato; e) riduce notevolmente i dolori 
postoperatori in loco vulneris, sia per la lunga durata 
dell'anestesia, sia per la mancanza di fatti irritativi locali 
con iperestesia postanestetica quale si può verificare nella 
sede di un'infiltrazione locale. 

2) Rispetto all’anestesia spinale subaracnoidca : a) con- 
sente di limitare l'anestesia al segmento del corpo sul 
quale si deve intervenire, con esclusione delle parti sopra 
e sottostanti; b) manca dei più gravi e fastidiosi disturbi 
della rachianestcsia subaracnoidca: nausea e vomito du- 
rante o subito dopo l'intervento, cefalea postoperatoria, 
disturbi da irritazione meningea, quali vertigini, nausea, 
parestesie, ctc.; e) riduce ad un minimo assoluto il ri- 
schio più grave che, come tutti sanno, è attributo della 
rachianestcsia: la caduta della pressione arteriosa. Essendo 
tale caduta essenzialmente legata all’estesa vasoparalisi pe- 
riferica indotta dall'anestesia, con la peridurale si riduce 
il territorio sede di vasoparalisi al minimo necessario, 
lasciando in buona efficienza i territori sopra e sottostanti; 
d) mancando la diffusione del l’anestetico verso i centri 
bulbari, esclude il pericolo di una paralisi diretta di essi, 
quale si può verificare, sia pure in via di assoluta eccezione, 
durante la rachianestcsia subaracnoidca; e) mancando il 
contatto diretto delia soluzione anestetica con il midollo, 
evita quelle possibili, se pure non sicuramente dimostra- 
bili, alterazioni a carico degli elementi nervosi del midollo 
stesso, messe in evidenza da recenti ricerche. Per quanto 
i disturbi secondari a rachianestcsia subaracnoidca. at- 
tribuibili a risentimento midollare, siano veramente scarsi 
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Fig. 13. Blocco cpidurale sacrale: posizione prona (è stato 
Rià inserito un catetere per PepiduraJe sacrale continua). 


e lievi, tuttavia, analizzando con attenzione una serie di 
operati con questa forma di anestesia, si possono rilevare, 
in circa il 5% dei casi, alcuni fenomeni per i quali non si 
può escludere tale possibilità e cioè: lievi algic e parestesie 
degli arti inferiori, qualche ritardo nella ripresa delle forze, 
ipotonia muscolare, disturbi sfinterici protratti per più 
giorni, forme oscure di ipertermia assai simili a quelle 
che si osservano dopo interventi diretti sul midollo e sul 
cervello; /) il decorso postoperatorio è più favorevole: 
sia per la maggiore durata dell'anestesia peridurale in 
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confronto alla subaracnoidca, per cui è ritardata ia com- 
parsa del dolore nel campo operatorio, sia perché man- 
cando qualsiasi segno di reazione irritativa meningea, ra- 
pidamente, in poche ore, il paziente ritorna in piena effi- 
cienza da ogni punto di vista, mentre sono relativamente 
frequenti un certo grado di stanchezza, inappetenza, in- 
sonnia, a volte nausea, spesso cefalea, persistenti per al- 
cuni giorni, in seguito ad un'anestesia subaracnoidca. 

d) Indicazioni. - Dopo aver sperimentato con ogni cau- 
tela il nuovo metodo per i più diversi interventi chirurgici, 
analizzando i risultati conseguiti finora, possiamo affer- 
mare che le indicazioni per la peridurale si sono venute 
estendendo c i risultati notevolmente migliorando. 

Attualmente, se si escludono forse le operazioni gine- 
cologiche in cui l'anestesia subaracnoidea consente un 
più completo e costante rilasciamento muscolare, per tutti 
gli altri casi la peridurale è in grado di sostituire con van- 
taggio le indicazioni più ardite c più estese dell'anestesia 
subaracnoidea. Quindi essa è indicata: 

1) negli interventi di qualsiasi genere sugli arti inferiori, 
salvo naturalmente quelli molto lievi c superficiali, in cui 
sarà sufficiente una loco-regionale; 

2) negli interventi di ogni genere sull'addome inferiore 
e sui genitali esterni, con maggior larghezza di indicazioni 
della subaracnoidea. grazie alla sua maggiore innocuità 
immediata e secondaria; 

3) in tutti gli interventi renali c urctcrali, ove la peri- 
durale si può dire metodo di assoluta elezione; 

4) negli interventi sull'addome supcriore e in particolar 
modo sulle vie biliari e sullo stomaco; 

5) in tutti gli interventi toracici posteriori extrapieurici 
di una certa estensione (toracoplastichc, lamìncctomia). 
Meno indicata è la regione mammaria per le amputazioni 
totali, richiedendosi in questo caso anche il blocco par- 
ziale dell'innervazione cervicobrachialc. 

Sfuggono alla peridurale gli interventi sull'arto supe- 
riore (per i quali del resto si possono ottenere ottimi ri- 
sultati con l'anestesia plessica) e quelli sul collo, essendo 
pericoloso introdurre la soluzione nello spazio peridurale 
cervicale. 

2. Anestesia epidurale. - La tecnica deWanestesia epi- 
durale è completamente diversa da quella prima descritta, 
mentre strumentario c farmaci sono gli stessi. Pertanto 
noi descriveremo soltanto la prima, ricordando come l’epi- 
durale sia l'anestesia di scelta per gli interventi sul perineo 
c durante l'espletamento del parto, in quanto non inter- 
ferisce con la motilità uterina e con le contrazioni volon- 
tarie del torchio addominale della partoriente. 

Il paziente può essere collocato indifferentemente in 
due posizioni: 1) posizione prona, con il bacino sollevato 
grazie all'introduzione di un cuscino sotto il pube (fig. 13); 
2) posizione sul fianco con arti inferiori fortemente flessi 
(fig. 14). Abitualmente noi preferiamo la prima posizione 
senza tuttavia avere plausibili motivi a favore di essa in 
confronto della seconda. 

Punti di repere: scorrendo con un dito lungo la linea 
mediana del sacro si palpa, con facilità nei magri c con 
maggior difficoltà nei grassi, la linea dei processi spinosi. 
Arrivando in basso, poco prima che abbia inizio la crena 
ani, si percepisce una depressione la quale è limitala late- 
ralmente da due prominenze più o meno marcate, corri- 
spondenti alle corna sacrali c coccigee. Scendendo più in 
basso si percepisce il coccige, facilmente riconoscibile per 
la sua forma appuntita c per un certo grado di mobilità 
sul sacro. 

Il punto d’introduzione dell’ago deve corrispondere 
prcss'a poco al punto di mezzo delle due prominenze 
delle corna sacrali o poco sopra. Qui si deve praticare 
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Fìg. 14. Blocco epiduralc sacrale in posizione di decubito la- 
terale. 


con cura il bottone di anestesia, iniettando anche con lo 
stesso fine ago dermico 1-2 ini dì soluzione anestetica 
in profondità, nel sottocutaneo e fin contro e anche al 
di là della lamina fibrosa sottostante, la quale non é altro 
che la lamina di chiusura dello hiatus sacrale. Questa 
prima anestesia con ago sottile è particolarmente utile in 
questa regione, assai sensibile. 

L’ago deve essere introdotto dapprima con direzione 
quasi normale nella cute, in modo da attraversare, nel 
punto del bottone di anestesia, cute, sottocutaneo e quindi, 
superando un'evidente resistenza fibrosa, la lamina di 
chiusura dello hiatus sacrale. L’operatore avverte facil- 
mente questo passaggio come uno scatto c con una parti- 
colare sensazione di stridore fibroso. 

Abbassando quindi il beccuccio dell’ago in modo da 
portarlo in direzione pressoché parallela al piano sacrale, 
si spinga l’ago in profondità, per 2-3 cm ca. Abitualmente 
questa manovra é assai facile e l’ago non incontra alcuna 
resistenza. 

Anestesia spinale continua 

Trova la sua indicazione quando si presume che l'inter- 
vento si protragga al di là della durala dazione dell’ane- 
stetico somministrato. 

È questa oggi un’evidenza molto rara, con l’introdu- 
zione nell’uso clinico corrente della Marcaina®, che ha un 
tempo d'azione anestetica totale di circa 6-8 h, con ulte- 
riore ipoestesia per un eguale periodo. 

Si avvale delle stesse premesse lìsiopatdlogiche che 
sopra abbiamo illustrato, c si esegue ponendo in sede 
un sottile catetere di materiale polivinilico inerte at- 
traverso un ago, che naturalmente sarà di sezione mag- 
giore di quelli usati nelle tecniche descritte in prece- 
denza (fìg. 12). 

L’anestesia spinale continua presenta comunque delle 
complicanze settiche e reattive locali molto più frequenti 
che nel caso di iniezioni singole, per cui, malgrado il lar- 
ghissimo favore goduto in passato in campo chirurgico, 
oggi, con l'avvento degli anestetici locali a lunga durata, 
essa viene usata solo nella terapia antalgica in pazienti 
alletti da neoplasie maligne, c anche in questo caso 
con limitate indicazioni. 


Terapia antalgica spinale 

Si tratta di una terapia intesa a controllare il dolore 
come sintomo e trova indicazioni soprattutto in tre casi: 

a) dolore chirurgico postoperatorio; 

b) nevralgie essenziali; 

c) dolori intrattabili dei carcinomatosi. 

Si può eseguire fondamentalmente con due tecniche: 

a) infiltrazione ripetuta o continua con sostanze ane- 
stetiche che provocano una lisi delle terminazioni neuro- 
nali c delle fibre; 

b) infiltrazione con sostanze neurolitiche (tipo alcol 
o fenolo) che. mummificando il nervo, impediscono la 
trasmissione dell’impulso. 

La terapia antalgica spinale viene eseguita mediante 
pcriduralc segmentarla o epiduralc con sostanze aneste- 
tiche, mentre i neurolitici trovano indicazione solo per 
via subaracnoidca ( alcol izzazione subaracnoidca, secondo 
Dogliotti). 

Il metodo dell’alcol izzazione subaracnoidea delle ra- 
dici posteriori ideato (Dogliotti) oltre 40 anni or sono, ha 
dato risultali assai soddisfacenti. 

Con questo metodo si ottiene una falcidia delle radici 
posteriori, graduabile secondo le esigenze del caso, con 
prevalente interessamento delle fibre fini dolorifiche e con 
scarso risentimento della funzione motoria. 

Un sottile ago da rachianestesiu, possibilmente fornito 
di rubinetto, viene introdotto sulla linea mediana attra- 
verso lo spazio intervertebrale metamericamente corrispon- 
dente alla radice o alle radici spinali maggiormente in- 
teressate dai dolori. 

L'iniezione può essere fatta in qualsiasi spazio, dagli 
ultimi cervicali fino all’ultimo lombare. 

Appena l’ago perfora la dura madre ed esce liquido 
cefalorachidiano, sì toglie il mandrino, si chiude il rubi- 
netto c si innesta una comune siringa contenente alcol 
assoluto. Prima di procedere all'iniezione, si faccia incli- 
nare il tronco in avanti di ca. 45". 

L'alcol assoluto, avendo un peso specifico sensibilmente 
inferiore a quello del liquor, galleggia su quest'ultimo e 
quindi si porla verso l'alto, c cioè sul lato opposto a quello 
sul quale l’ammalato decombe, e viene di conseguenza a 
contatto con le radici spinali che si vogliono colpire. 

Data l’inclinazione del tronco verso lavanti, l'azione 
dell'alcol si svolge quasi esclusivamente sulle radici poste- 
riori le quali, oltre che risultare in posizione più elevata, 
sono pure separate dalle anteriori da un velamento arac- 
noidco. 

Con lo stabilirsi dell’ipoestesia. il dolore, se presente, 
scompare immediatamente. Dopo alcune ore si può assiste- 
re ad un suo temporaneo ritorno; ma se l'iniezione è stata 
fatta in giusta sede, di regola esso si dilegua stabilmente. 

Specie nelle algie circoscritte c monolatcrali il successo 
è di solito brillantissimo. L’iniezione può comunque es- 
sere ripetuta anche più volte, purché sempre con la 
stessa cautela. 

Le migliori indicazioni del metodo sono fornite dalle 
algie ribelli monolatcrali e circoscritte ad una o a poche 
radici. 

Quando sono interessati territori estesi si può tuttavia 
ottenere ancora qualche risultato favorevole frazionando 
le iniezioni a vario livello e in tempi successivi. 

Qualora invece si usi una sostanza ipcrbarica come il 
fenolo al 5% in glicerolo, le posizioni descritte dovranno 
essere speculari a quelle in cui si usa l’alcol assoluto. 
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PRINCIPI GENERALI 
Definizione di anestesia generale 

Con il termine di anestesia generale (oppure anche, nel 
linguaggio corrente, con quello di narcosi ) si intende uno 
stato di depressione controllata c reversibile del S.N.C. 
che é accompagnata da perdita della coscienza (ipnosi), 
da abolizione della sensibilità dolorifica (analgesia), da 
scomparsa del tono muscolare e della motilità volontaria 
e riflessa (« areflessia » c «rilasciamento muscolare»); 
depressione che può essere determinata da alcuni agenti 
fisici (freddo) c. soprattutto, da particolari farmaci che 
vengono definiti agenti anestetici. 

Nell’Europa continentale narcosi è sempre stato sinonimo 
di anestesia generale; dopo la II guerra mondiale lo stabilirsi 
di scambi culturali sempre più stretti con gli U.S.A.. ove nar- 
cotlc vale sostanza stupefacente, ha provocato in Italia una 
certa confusione che ha limitato nella pratica l'uso delle voci 
narcosi c narcotico. 

Gli anestetici generali 

Gli agenti anestetici, per poter esercitare la loro carat- 
teristica azione sulle cellule del S.N.C., debbono possedere 
una determinata struttura molecolare: si ritiene infatti 
che la fissazione degli anestetici sulle cellule nervose - e 
quindi la loro tipica attività farmacologica - sia dovuta 
al fatto che alcuni raggruppamenti chimici, presenti nella 
molecola dell’anestetico stesso, posseggono una precisa, 
specifica affinità per determinali « recettori ». anch’cssi 
specifici, situati probabilmente a livello della membrana 
cellulare; affinità specifica che consente loro di legarsi 
temporaneamente ai recettori stessi, deprimendo in modo 
reversibile l’attività c la funzione della cellula stessa. 

Pertanto, perché si verifichi il fenomeno della narcosi, 
c necessario che l'anestetico raggiunga il sangue circo- 
lante (assorbito attraverso la superfìcie alveolare : « ane- 
stesia per inalazione »; o attraverso la mucosa del retto: 
«anestesia rettale»; o immesso direttamente in circolo: 
« anestesia endovenosa »); che dal sangue passi nello 
spazio interstiziale c che, da questo, raggiunga le cellule 
cerebrali e vi si « fissi » infine, determinandovi la carat- 
teristica depressione: tali spostamenti - dall’esterno al 
sangue, dal sangue al settore extracellulare, e da questo 
alle cellule nervose - presuppongono peraltro che l'ane- 
stetico possieda determinate caratteristiche chimiche e 
fisiche che ne condizionino l’assorbimento, il trasporto 
ematico, l'arrivo c la fissazione alla membrana cellulare, 
e, in pi imo luogo, determinati requisiti di solubilità nel- 
l’acqua e nei lipidi; un certo grado di idrosolubilità è 
indispensabile per consentire il trasporto dell’anestetico, 
in soluzione, nel sangue (che contiene il 79 % di acqua) 
e attraverso gli spazi interstiziali (che ne contengono 
oltre il 90%). E più importante ancora è il requisito di 
liposoluhilità, sia, in primo luogo, perche tale proprietà 
condiziona la « fissazione » dell’anestetico sulla membrana 
cellulare, che è assai ricca in lipoidi, c sia anche perché, in 
secondo luogo, essa contribuisce al trasporto di alcuni 
anestetici, vuoi nel sangue (che contiene il 2.60% di 
lipoidi), e vuoi attraverso lo spazio intercellulare (costi- 
tuito per lo 0,7% da lipidi): anzi, il ciclopropano ed il 
cloroformio sarebbero clinicamente inutilizzabili - perché 
troppo poco solubili in acqua - se non intervenisse, a 
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consentire la loro migrazione dall'esterno alle cellule ner- 
vose, la loro elevata affinità per i grassi. 

Stretti sono anche i rapporti di proporzionalità tra 
liposolubilità e potenza anestetica: già dal 1900 Over- 
ton e Meyer notarono, infatti, come - in serie omologhe 
di narcotici -> l’attività anestetica aumentasse con il cre- 
scere della solubilità nei lipidi; e, a tal proposito, enun- 
ciarono una « teoria » (o « legge »), che va appunto sotto 
il loro nome e afferma che « tutte » le sostanze chimica- 
mente indifferenti, solubili nei grassi, esercitano un’atti- 
vità narcotica sui protoplasmi, c che la loro potenza 
anestetica è direttamente proporzionale al grado della 
loro solubilità nei lipidi. 

I.a « legge di Overton e Meyer », valida per la maggior 
parte degli anestetici, presenta non poche ed importanti 
eccezioni (la morfina, ad es.. non è praticamente solubile 
nei grassi). 

Altro requisito fisico, che quasi tutti gli anestetici gene- 
rali possiedono, è la proprietà di abbassare, in misura 
proporzionale, in genere, alla loro potenza, la tensione 
superficiale, e cioè quella forza intermolecolare che, in un 
liquido, attrae fra di loro c verso l'interno le molecole 
che si trovano sulla superficie del liquido stesso; ciò è 
dovuto al fatto che le molecole degli anestetici tendono 
a concentrarsi in corrispondenza della superficie di sepa- 
razione fra due « fasi » diverse; tale concentrazione av- 
viene anche a livello delle membrane cellulari ed è essen- 
ziale per l'insorgenza della narcosi, perché in tal modo 
si verifica un più intimo contatto con le cellule ed un 
effetto farmacologico più intenso sulle medesime. 

Infatti, gli anestetici - giunti cosi in contatto con la 
membrana delle cellule nervose, c ivi fissatisi, grazie alla 
liposolubilità (la membrana è ricca in lipidi) e al fenomeno, 
già accennato, dclladsorbimcnto determinano una tem- 
poranea, specifica e reversibile depressione delle cellule 
nervose stesse, in modo tale che queste, pur continuando 
la loro attività vitale, interrompono la loro attività speci- 
fica c compaiono quei fenomeni (perdita della coscienza, 
della sensibilità, e delta motilità volontaria e riflessa) che 
caratterizzano clinicamente il fenomeno della narcosi. 

Poiché alcuni anestetici generali sono attivi anche a 
concentrazioni così ridotte che, anche se fossero disposti 
in uno si rato monomolccolarc, non riuscirebbero a rive- 
stire che una piccola parte soltanto della superficie cellu- 
lare, se ne arguisce che tali farmaci agiscono non già 
uniformemente su tutta la membrana, ma solamente su 
alcuni settori di essa e, probabilmente, si ritiene, fis- 
sandosi in maniera transitoria su alcune « strutture » 
disposte sulla (o nella) membrana stessa. Queste « strut- 
ture » (definite anche « recettori specifici ») sono rappre- 
sentate verosimilmente da catene o raggruppamenti di 
determinate molecole (forse appartenenti a sistemi enzi- 
matici) essenziali per lo svolgimento dell’attività cellulare. 

Non tutti i farmaci, peraltro, che esplicano quest’azione 
di transitoria inibizione c depressione nei riguardi del 
S.N.C., possono essere utilizzati in campo clinico, poiché 
sono altrcsi indispensabili altri c fondamentali requisiti, 
oltre a quelli già esaminati. 

In primo luogo, l'attività deprimente dell’anestetico 
deve elettivamente e prevalentemente esercitarsi sulle cel- 
lule del S.N.C., e non su quelle degli altri organi (almeno 
con le dosi o le concentrazioni generalmente utilizzate in 
clinica): ad es., non è utilizzabile queil'anestetico generale 
il quale deprime, con pari intensità, c contemporanea- 
mente. l'attività delle cellule nervose e la forza contrattile 
del sincizio miocardico, perché, evidentemente, la comparsa 
dello stato di narcosi sarebbe accompagnata dall'iposistolia. 

In secondo luogo, anche la depressione selettiva delle 


cellule del S.N.C. deve svolgersi secondo una determinata 
progressione (detta anche « sequenza standard di depres- 
sione »), che è in rapporto alla differente sensibilità che 
i gruppi cellulari delle varie sezioni dell'asse cerebrospinale 
posseggono nei riguardi dell'agente anestetico: è infatti 
indispensabile che vengano per prime interrotte le fun- 
zioni delle cellule dei centri associativi (che presiedono 
allo stato di coscienza), e poi quelle delle cellule dei centri 
preposti alla sensibilità cstcroccttiva (responsabili della 
sensibilità dolorifica) e infine anche quelle delle cellule 
dei centri motori (responsabili del tono muscolare e della 
motilità volontaria), con l'eccezione tuttavia dei centri 
vitali che presiedono alta motilità dei muscoli interco- 
stali c del diaframma, i quali assicurano la respirazione 
spontanea. È inoltre indispensabile che le cellule dei centri 
bulbari fondamentali (respiratorio e vasomotore) siano 
interessate solo con concentrazioni o dosi molto supe- 
riori a quelle necessarie per ottenere la narcosi (ed in ciò 
consiste il « coefficiente di sicurezza » dell'anestetico) e 
che, infine, anche in questo caso, la depressione investa 
prima le cellule del centro respiratorio c poi quelle del 
centro vasomotore, così che, in caso di dosaggio eccessivo, 
la respirazione spontanea si riduca, fino a cessare, mentre 
la circolazione c ancora valida e mentre e ancora pos- 
sibile praticare con successo la ventilazione artificiale dei 
polmoni. 

Effetti collaterali degli anestetici generali 

Benché gli anestetici generali esercitino prevalentemente 
la loro attività inibitrice sul S.N.C, tuttavia il fenomeno 
biologico della narcosi investe c interessa del pari, sia 
pure con minore intensità, anche altre cellule, altri paren- 
chimi, altri organi la cui attività funzionale viene, ancifessa, 
tiansitoriamcntc alterata: per tale motivo compaiono, nel 
corso della narcosi, alcune modificazioni a carico dei 
diversi organi e dei differenti apparati (respiratorio, car- 
diocircolatorio, renale, etc); modificazioni abbastanza 
caratteristiche e costanti, indipendenti, entro certi limiti, 
dal « tipo » di anestetico impiegato, ma in rapporto piut- 
tosto con la profondità e la durata della narcosi stessa; 
modificazioni, infatti, che vengono generalmente definite 
come « effetti collaterali degli anestetici generali ». 

La narcosi deve quindi essere considerata come un 
fenomeno unitario che riguarda ed interessa l'intero orga- 
nismo c non solo il S.N.C.. ed i cui effetti collaterali a 
carico degli apparati, inutili e spesso dannosi, rappre- 
sentano la inevitabile conseguenza che l'organismo deve 
subire, il « prezzo » che deve pagare per il finalistico, 
ed utile, sovvertimento indotto dall’anestesia generale 
stessa sul S.N.C. 

Tutti gli anestetici generali più potenti e attualmente 
più diffusi posseggono, in grado maggiore o minore, 
tali effetti collaterali dannosi, o, in altre parole, tale 
«tossicità»; tossicità che si cerca di ridurre al minimo, 
sia cercando sempre nuovi anestetici generali che alterino 
il meno possibile la fisiologia organismica, sia mantenendo 
il livello (la profondità della narcosi) il più possibile 
« leggero » (compatibilmente con le esigenze chirurgiche), 
sia, infine, cercando di ottenere il necessario grado di 
anestesia generale mediante il contemporanco impiego 
di più agenti anestetici, somministrati contemporanea- 
mente o successivamente in dosi o concentrazioni poco 
elevate, e quindi relativamente atossiche, associate even- 
tualmente ai miorilassanti, risultandone cosi una narcosi 
« mista » o « bilanciata », la quale pertanto fornisce tutti 
i requisiti richiesti per un'a. c., in quanto si sommano le 
comuni qualità «utili» dei farmaci usati, e possiede una 
ridotta tossicità, poiché gli effetti collaterali di ciascun 
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anestetico impiegato, di solito diversi gli uni dagli altri, 
non si sommano del pari. 

Esamineremo adesso, succintamente, quelli che sono i 
più comuni cd importanti «effetti collaterali» dell'ane- 
stesia generale, indipendentemente dal tipo e dalla qualità 
dell’agente farmacologico impiegato. 

S\ì\V apparato cardiovascolare la narcosi esercita non 
trascurabili effetti, parzialmente corretti dai mezzi omeo- 
statici dell'organismo; tutti gli anestetici generali di uso 
corrente, infatti, esercitano in via diretta un chiaro effetto 
inotropo negativo (con depressione della forza contrattile 
del miocardio e riduzione della gittata cardiaca) anche 
se tale effetto è parzialmente compensato, in anestesia 
leggera, da meccanismi omcostatici diversi, e se è più 
evidente con alcuni anestetici (cloroformio, alotano, me- 
tossiflurano, enflurano, etc.) e minore o addirittura assente 
con altri (ciclopropano, etere etilico). Gli effetti comples- 
sivi in vivo sono tali da dare l'impressione che l'influenza 
sul circolo sia praticamente nulla per certi agenti ane- 
stetici, in vario grado presente per altri; ma é stato obiet- 
tato, ad es., che l'apparente benignità, caratteristica di 
alcune sostanze, c pagata da un aumento del consumo 
specifico di O z a livello cardiaco, che può non essere ben 
tollerato in caso di ridotta riserva coronarica c viceversa. 

Alcuni anestetici, poi, come il ciclopropano, il cloro- 
formio, il tricloroctilcnc. ctc. aumentano l'eccitabilità 
miocardica c possono facilitare l’insorgenza di aritmie 
cardiache anche gravi; tale effetto batmotropo positivo 
è potenziato daH'ipossia, dall'ipercapnia e dalle catecola- 
mine endogene ed esogene. 

Anche la periferia vascolare risente in maniera rilevante 
degli effetti dell'anestesia generale; infatti, in narcosi chi- 
rurgica leggera, compare una vasodilatazione del distretto 
sottocutaneo e muscolare che comporta un aumento di 3-4 
volte il flusso ematico dì questo territorio (ed infatti note- 
volmente accresciuto è, in narcosi, il sanguinamento delle 
incisioni cutaneomuscolari). ma la pressione arteriosa 
non si modifica ne diminuisce perché, nel contempo, 
compare una parallela vasocostrizione a carico di tutto 
il «territorio splancnico» (il flusso ematico attraverso il 
fegato ed il rene é diminuito fino al 30"*), mentre invariato 
rimane, finalisticamente, il flusso ematico destinato al 
miocardio e all’encefalo. Il fegato subisce una riduzione 
del proprio apporto ematico che è già notevole nei piani 
leggeri di anestesia (ca. il 25%) e peggiora in presenza 
di vasocostrittori, c di caduta della pressione arteriosa; 
il pieno significato di ciò viene compreso se si ricorda 
che il parenchima epatico è già in condizioni normali ai 
limiti dcll'ipossia, poiché il massimo apporto di O. gli 
viene dato dal sangue portale (P 0 , 55 mmHg- 85% 

di saturazione). La vasocostrizione splancnica ~ che c del 
resto perfettamente reversibile - si accentua progressi- 
vamente con l’approfondirsi della narcosi, tanto che, in 
narcosi molto profonda, il flusso ematico degli organi 
può raggiungere livelli pericolosamente ridotti c tali da 
determinare ischemia ed ipossia parenchimali. La funzio- 
nalità epatica c quella renale risultano comunque de- 
presse perfino in anestesia leggera: alcuni test della fun- 
zionalità epatica appaiono infatti più o meno lievemente 
alterati, cd è soprattutto costante una temporanea oliguria 
la cui entità (che può arrivare all'anuria) è proporzionale 
alla profondità della narcosi stessa; c che è tuttavia se- 
guita, dopo il risveglio, da una poliuria compensatoria. 

La diminuita produzione di urina è dovuta, in parte, 
ad una ridotta filtrazione di preurina (a causa della più 
volte accennata vasocostrizione distrettuale), c, in parte, 
ad un aumentato riassorbimento tubolare, secondario 
ad un'accresciuta increzione di ormone antidiuretico. 


Anche Vapparato respiratorio è depresso, sia nei suoi 
meccanismi regolari (la sensibilità del centro respiratorio 
al COg è quasi sempre diminuita) sia nei suoi effettori 
periferici: infatti, in narcosi leggera, non si contraggono 
più i muscoli respiratori accessori (il cui funzionamento 
c importante soprattutto in presenza di stenosi delle vie 
aeree), mentre in anestesia profonda o a seguito della 
somministrazione di miorilassanti viene progressivamente 
a mancare anche la contrazione dei muscoli respiratori 
fondamentali, quali gli intercostali c il diaframma, cosi 
che. se non si assicura artificialmente una sufficiente 
ventilazione alveolare, insorgono ipossia ed ipercapnia 
rapidamente ingravescenti. 

Inoltre durante l'anestesia generale, a livello del circolo 
polmonare si aprono numerosi shunti o « cortocircuiti » 
fra il settore arterioso e quello venoso, che sono chiusi 
in condizioni normali, in maniera che aumenta notevol- 
mente (fino a raggiungere il 2-4% dell'intera portata) 
la quantità del sangue che passa direttamente nel terri- 
torio venoso arteria lizzato: ne deriva che il sangue che 
arriva alle sezioni sinistre del cuore c meno ossigenato, 
e più ricco di anidride carbonica, della norma. Tale lieve 
stato ipossico può - e deve - essere eliminato sommini- 
strando a tutti i pazienti sottoposti ad anestesia generale 
delle miscele gassose che contengano una concentrazione 
di ossigeno non inferiore al 30%. 

Altri fenomeni collaterali - indesiderati o dannosi - 
che alla narcosi si accompagnano sono rappresentati dalla 
riduzione progressiva dell'attività tonica e contrattile della 
muscolatura liscia: infatti il tono c la peristalsi del tubo 
gastroenterico sono diminuiti o assenti (il che contribuisce 
a determinare il frequente ileo postoperatorio) cd analoghi 
effetti deprimenti si verificano a carico deH’utero gravido 
(il che complica notevolmente l'effettuazione della cosid- 
detta « analgesia per il parto »). 

Frequenti sono infine (soprattutto quando si usano alcuni 
degli agenti anestetici più potenti come etere, cloroformio, 
eie.) alterazioni metaboliche di solito transitorie (ipcrgli- 
ccmia, acidosi metabolica, ctc.) la cui entità c la cui durata 
sono, ancora una volta, proporzionali alla profondità 
dell'anestesia generale stessa. 

Segni clinici dell'anestesia generale 

La progressiva depressione cellulare indotta dalla narcosi 
sul S.N.C. in primo luogo e. secondariamente, sugli altri 
organi, provoca delle modificazioni funzionali a carico 
dei vari apparati che possono essere, almeno in parte, 
facilmente rilevate; e la cui entità e qualità sono in rap- 
porto con il grado di depressione tessutale determinata 
dall'anestetico e, quindi, con la profondità della narcosi. 
Queste modificazioni funzionali, questi « segni obiettivi », 
rappresentano periamo una guida preziosa per misurare 
l'intensità della depressione organica, c cioè, sul piano 
clinico, la profondità dell'anestesia. 

E sulla base di questi segni obiettivi sono stati fatti 
numerosi tentativi per inquadrate la sintomatologia evolu- 
tiva della narcosi in uno schema abbastanza fisso e preciso, 
secondo « tappe » successive ben delincate che potessero 
fornire un quadro circostanziato e attendibile, in ogni 
momento, della profondità della narcosi stessa: benché 
tale schematizzazione sia da considerarsi, in assoluto, 
artificiosa, c benché esistano sensibili differenze nei segni 
clinici relativi ai diversi agenti anestetici, tuttavia la 
suddivisione del fenomeno della narcosi in varie « tappe », 
in differenti « livelli » di profondità artificialmente definiti, 
risponde alla realtà clinica ed alle necessità didattiche. 

Facile c dedurre c seguire la progressione di tali segni 
obiettivi nelle sue tappe successive, se si tiene presente 
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Fig. 15. Stadi di anestesia secondo Guedcl. 


la « sequenza di depressione ». secondo la quale si mani- 
festa quella « irregolare » paralisi discendente del S.N.C. 
che è la narcosi (Goodman c Gilman); depressione che 
interessa, dapprima, la corteccia nei suoi centri associativi 
c, quindi, nei suoi centri sensitivi e motori, poi i gangli 
della base, il cervelletto ed il midollo spinale c, per ultimo, 
il bulbo, con i suoi centri vitali deputati al controllo 
ed alla regolazione del respiro e del circolo. 

Numerosi sono gli schemi proposti per suddividere il 
fenomeno della narcosi; ma, fra questi, la classificazione di 
Guedel, vecchia ormai di oltre cinquantanni, e basata 
sui segni clinici provocati dall'anestesia con etere etilico, 
sembra essere ancora la più semplice e la più chiara, 
se non, forse, la più aderente alle attuali tecniche di ane- 
stesia. 

Guedel distingue, nella narcosi, 4 «stadi», che si sus- 
seguono dall'inizio di essa fino alla « paralisi » bulbarc 
c al decesso da iperdosaggio (fig. 15). 

Il / stadio, o stadio dell'analgesia, s'inizia quando 
comincia la somministrazione dell'anestetico e termina 
quando avviene la completa perdita di coscienza del 
paziente: nel corso di esso si verifica la progressiva de- 
pressione dei centri corticali associativi, mentre i centri 
sottocorticali e quelli bulbari sono inalterati, il respiro 
c normale e mantenuto sotto il controllo volontario, 
la funzionalità cardiocircolatoria non subisce modifica- 
zioni. Il tono muscolare c conservato, come pure i riflessi 
superficiali c profondi; le pupille hanno diametro normale 
e reagiscono prontamente alla luce. In tale stadio il pa- 
ziente può avvertire le sensazioni più disparate (a tipo 
eh allucinazioni visive, uditive, eie.: caduta nel vuoto, 
suoni, ronzìi, eie.), c senso di soffocamento, soprattutto 


se l'agente anestetico impiegato è irritante per le vie respi- 
ratorie, fino ad avere un'apnea riflessa. Compare inoltre 
un'ipoalgesia progressivamente crescente, a cui si associa 
amnesia nella parte profonda di tale stadio, condizioni 
che permettono l'esecuzione di piccoli interventi non ecces- 
sivamente dolorosi. 

Il // stadio , o stadio del delirio, comprende tutto il 
periodo che si inizia con l'avvenuta perdita di coscienza 
del paziente e termina quando insorge l'a. c. con rila- 
sciamento muscolare: a tale stadio corrisponde una de- 
pressione dei centri corticali di controllo, con la temporanea 
prevalenza dei centri sottocorticali. Il I ed il II stadio 
insieme fanno parte del cosiddetto « periodo di induzione » 
della narcosi. 

Il II stadio, che può avere una durata variabile a seconda 
dell'età c delle condizioni generali del paziente, del tipo 
di anestetico c della sua via di somministrazione, è carat- 
terizzato da una profonda analgesia non utilizzabile, tut- 
tavia, ai fini clinici, a causa della eccessiva c disordinata 
risposta motoria a stimoli algogeni anche minimi. La 
respirazione è di solito irregolare e spesso sì possono 
verificare colpi di tosse, laringospasmo, transitori periodi 
di apnea, alternati con periodi di ventilazione aumentata, 
oltremodo pericolosi per la rapidità con cui possono 
aumentare la concentrazione ematica di anestetico che, 
aggiunta alle condizioni di ipossia ed ipercapnia, può 
determinare talvolta fibrillazione ventricolare. A carico 
dell’apparato cardiocircolatorio si può osservare la com- 
parsa di aritmie, di ipertensione, ctc. Il tono muscolare 
c aumentato, i masseteri contratti, la mandibola serrala. 
Le pupille sono generalmente dilatate, con normale ri- 
flesso fotomotorc, c sono altresì presenti il riflesso palpc- 
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bralc, quello congiuntivale e quello faringeo, che scom- 
paiono alPinizio del III stadio. Frequente è il vomito, 
che può talvolta inondare l’albero respiratorio e dar 
luogo a gravi complicanze polmonari postanestetiche. 
In conclusione, il II stadio della narcosi appare come 
un critico e pericoloso stadio di transizione durante il 
quale possono verificarsi le più gravi conseguenze. 

Il Ili stadio, o stadio dell’a. c. f s'inizia con l'instaurazione 
di un respiro regolare, libero dai controlli psichici (respi- 
razione automatica), e termina con l'arresto della respi- 
razione spontanea. Viene raggiunto, in tale stadio, quel 
complesso di fenomeni (costituiti da profonda depressione 
delle arce sensitive e motorie corticali, da moderata de- 
pressione dei centri sotlocorticali ed anche del midollo 
spinale) che è meglio conosciuto con il nome di « narcosi 
chirurgica ». 

In tale III stadio, Guedel ha inscritto 4 suddivisioni 
o « piani » (cfr. fig. 1 5), corrispondenti ad una narcosi 
sempre più profonda, e caratterizzati e distinti da modi- 
ficazioni abbastanza costanti nei caratteri della respira- 
zione, nei segni oculari, e dalla presenza o assenza di de- 
terminati riflessi. Il 1" piano è caratterizzato dalla presenza 
della « respirazione automatica », in cui cioè manca la 
pausa espiratoria: ai movimenti respiratori contribuiscono, 
nel normale rapporto di lavoro, sia il diaframma che i 
muscoli intercostali. Il tono muscolare è modicamente 
diminuito; le pupille sono miotiche, i globi oculari si 
muovono continuamente di solito in senso laterolaterale. 
oppure sono ruotati verso l'alto o, più spesso, verso il 
basso, quasi che « cercassero di nascondersi » sotto le 
palpebre: tali movimenti oculari diminuiscono progres- 
sivamente nel 1° piano avanzato fino a scomparire del 
tutto all'inizio del 2* piano. A tale livello di narcosi il 
rilasciamento muscolare è più intenso e interessa anche 
la muscolatura addominale, le pupille si mantengono 
miotiche, ma meno che nel piano precedente, il riflesso 
fotomotorc è presente ma più torpido. L’occhio c asciutto 
per la mancanza di secrezione lacrimale c scompare il 
riflesso corneale nella parte profonda. Nel 3* piano il 
rilasciamento muscolare è ancora più intenso c comincia 
ad interessare anche i muscoli respiratori, fra i quali, 
in primo luogo, gli intercostali: la ventilazione viene mante- 
nuta da più ampie escursioni diaframmatiche, quasi in 
un tentativo di compenso. Le pupille si dilatano progres- 
sivamente, il riflesso fotomotorc si attenua fino a scom- 
parire. Si passa così al 4" piano, quando la paralisi degli 
intercostali è completa e la ventilazione è affidata solo 
al diaframma, la cui motilità va sempre più diminuendo 
fino all'instaurarsi della sua completa paralisi con conse- 
guente apnea, che indica la fine del 4° piano del III stadio. 
La pupilla è adesso midriatica ed il riflesso fotomotore 
è assente, e scompaiono anche i riflessi più persistenti, 
come il riflesso « carenale ». È naturalmente necessario 
a livello degli ultimi due piani effettuare un'adeguata 
assistenza respiratoria per evitare l'ipossia c l'incrcapnia 
che accompagnano l'ipovcntilazione polmonare, b a livello 
del III stadio che si eseguono la maggior parte degli inter- 
venti chirurgici e, più specificatamente, nel 1* piano gli 
interventi che non richiedono un rilasciamento muscolare 
intenso (chirurgia toracica, della tiroide, dell’occhio, del- 
l’orecchio, etc.) c nel 2° quelli in cui viene richiesto un 
rilasciamento muscolare più intenso, come nella chirurgia 
addominale. 

Nel IV stadio, o stadio della paralisi respiratoria, infine 
(che non è da considerarsi in nessun senso come una 
fuse dell’anestesia clinica, ma come un vero c proprio 
stato di intossicazione acuta per sopraddosaggio di ane- 
stetico) si assiste ad una progressiva c grave depressione 


dei centri bulbari fino al decesso del paziente per arresto 
circolatorio, se tale depressione non viene interrotta. 

Al IV stadio evidentemente corrisponde un quadro 
clinico di estrema gravità: l’apnea, se non viene control- 
lata, provoca rapidamente una cianosi intensa c poi un 
pallore plumbeo; l’occhio è asciutto; le pupille sono 
intensamente midriatichc, rigide; il polso c piccolo, fre- 
quentissimo e aritmico, la pressione arteriosa si riduce 
pregi essi vamente fino all’arresto circolatorio. Con la 
maggior parte degli anestetici la respirazione viene meno 
quando il circolo i ancora sufficiente, per cui, in questa 
fase, un'adeguata ventilazione polmonare con solo ossi- 
geno può far regredire ancora il grave quadro di intossi- 
cazione ed impedire il decesso del paziente. 

Il risveglio avviene attraverso la ripresa funzionale dei 
vari organi e distretti secondo un ordine inverso alla 
«sequenza di depressione»: la rapidità del risveglio è in 
rapporto sia alla durata della narcosi, sia, soprattutto, 
all'agente anestetico impiegato. In linea generale esso 
è più rapido dopo una narcosi ottenuta con anestetici 
gassosi o molto volatili (protossido di azoto, ciclopropano, 
etilene, etere divinilico, cloruro d’etile), più prolungata 
con anestetici meno volatili (etere etilico, alotano, enflu- 
rano) o con punto d'ebollizione decisamente elevato 
(cloroformio, triclorctilcnc, mctossiflurano). 

La semeiotica clinica del livello di anestesia può essere 
integrata da quella elettroencefalografica, poiché i trac- 
ciati che si ottengono con questo mezzo presentano degli 
aspetti abbastanza caratteristici, e, salvo differenze minori, 
comuni ai vari agenti anestetici (Faulconcr c coll., I960). 
Sono stati distinti 7 quadri elettroencefalografici, e rap- 
portati ai classici stadi di Guedel (EEG I — I stadio; 
EF.G II = Il stadio; EEG III =* III stadio, I" c 2* piano; 
EEG IV - III, 3* piano; EEG V - III, 4* piano; EEG VI 
c VII - IV stadio), ma si è anche osservato che du- 
rante l'induzione l’EEG dimostrava una « depressione » 
del S.N.C. assai maggiore di quanto non risultasse 
clinicamente, c viceversa durante il risveglio (fig. 16). 
Questo fatto, e la notevole alterazione dei tracciali, che 
c causata da altri fattori che non la concentrazione del- 
l’anestetico (variazioni del P< v del Pro,, del pH c della 
irrorazione cerebrale, gliccmia, temperatura corporea), 
rendono questo metodo per la valutazione della profon- 
dità di anestesia scarsamente attendibile, e di poco gio- 
vamento nella pratica clinica. 

Lo schema classifìcativo di Guedel, elaborato per la 
narcosi eterea ed utile anche per l’anestesia con cloro- 
formio, ha perduto, con l’impiego dei moderni aneste- 
tici c con l'uso di numerosi agenti farmacodinamici e 
soprattutto dei miorilassanti, molta della sua importanza 
pratica. Infatti, il passaggio da uno stadio all’altro non 
c cosi netto, quando si impiegano anestetici dotati di 
una maggiore rapidità d'effetto, e addirittura la sommini- 
strazione endovenosa di un barbiturico a breve durata 
d'azione provoca la pressoché immediata insorgenza della 
narcosi chirurgica, senza che compaiano i segni caratte- 
ristici del II stadio; inoltre l'associazione di farmaci mio- 
rilassanti sottrae, alla valutazione diagnostica del grado 
di profondità della narcosi, molti segni clinici importanti 
come l’ampiezza ed il tipo della respira/ione e il tono 
muscolare; in più, i farmaci impiegati nella medicazione 
prcancstctica modificano il diametro e la reattività della 
pupilla. In conclusione, la valutazione della profondità 
della narcosi, semplice c facile quando si usa un solo 
agente anestetico, può diventare incerta c difficile quando 
si ricorre alla somministrazione associata, contemporanca 
o successiva, di più anestetici, o analgesici o ipnotici 
(anestesia « bilanciata » o « mista ») c soprattutto allor- 
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FÌH. 16. Quadri elettroencefalografici. A) Anestesia con etere. 
B) Anestesia con tiopcntone. Si noti come con l'anestesia eterea 
si giunga a determinare sette stadi, mentre con il tiopcntone 
solo cinque. 


quando si impiegano anche i miorilassanti. E poiché, 
nella tecnica anestetica moderna, si suole ricorrere, nella 
grandissima maggioranza degli interventi chirurgici di 
una certa entità, ad una curarizzazionc intensa, ecco che 
l’anestesista deve richiamarsi per il giudizio sulla profon- 
dità della narcosi, ad clementi obiettivi diversi da quelli 
sopra descritti. In pratica, poiché nel paziente sottoposto 
a curarizza/ione non è necessario approfondire la narcosi 
per ottenere il rilasciamento muscolare, è sufficiente rag- 
giungere e mantenere uno stato di ipnosi e di ipoalgesia 
che aboliscano la coscienza e ottundano la sensibilità 
dolorifica. Infatti un «alleggerimento» eccessivo della 
narcosi può essere evidenziato in ogni caso, anche nel 
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paziente curarizzato, dal fatto che gli stimoli dolorosi 
provocano una moderata risalita della pressione arte- 
riosa ed un aumento della frequenza del polso, c se è 
presente un certo grado di respirazione spontanea, una 
discreta tachipnca; inoltre si possono osservare, come 
risposta a stimoli dolorosi, piccoli movimenti riflessi degli 
arti superiori o inferiori o dei muscoli mimici. In ultimo 
i riflessi pupillari possono essere di valida, se pur gros- 
solana, guida nel « pilotaggio » della narcosi anche nel 
paziente curarizzato, in quanto che una miosi, con ri- 
flesso fotomotore presente ma attutito, significa sempre 
che la narcosi è a livello del l-II stadio, mentre una mi- 
driasi variabile, con vivace riflesso alla luce, sta ad indi- 
care un grado di anestesia eccessivamente leggero, c una 
pupilla dilatata ed immobile, infine, è caratteristica di 
una narcosi pericolosamente profonda. 

PIERO MAZZONI 

ANESTESIA PER INALAZIONE 
Principi generali 

La somministrazione degli anestetici attraverso la via 
respiratoria è una metodica che risale alla metà del se- 
colo scorso, a quando cioè è nata l’anestesiologia. Questa 
via consente, come è noto, un assorbimento rapido c 
perfettamente regolabile degli anestetici. Si può diie che, 
quasi ovunque e tranne casi particolari, la tendenza 
odierna delle tecniche di anestesia generale c di indurre 
la narcosi a mezzo di barbiturici per via endovenosa, 
in associazione spesso con un miorilassante, c di man- 
tenerla alla profondità voluta facendo inalare al paziente 
varie miscele anestetiche (come protossido-ossigeno, op- 
pure protossido-ossigeno in associazione ai potenti ane- 
stetici volatili quali l’alotano, il metossiflurano, l’enflu- 
rano, ctc.), cercando di mantenere l’anestesia ad un 
«livello» assai leggero (1° piano alto del III stadio, se- 
condo Guedel) e ricorrendo poi, quando l’intervento 
richiede un cospicuo rilasciamento muscolare, all’uso dei 
miorilassanti (tubocurarina, gallamina. succinilcolina, etc,; 
v. sotto: miorilassanti in anestesia generale ). In tal modo 
la concentrazione degli anestetici nel sangue c nei tessuti 
è ridotta; contemporaneamente meno evidenti sono i fe- 
nomeni collaterali: in una parola la tossicità della nar- 
cosi cd il sovvertimento da essa provocato sono assai ri- 
dotti, e quindi pronto è il risveglio e rapida la restitutio 
ad integrum funzionale dei diversi organi. 

Nella narcosi per inalazione l’agente anestetico, sotto 
forma di gas (anestetici gassosi) o di vapore (anestetici 
liquidi), opportunamente miscelato con aria o, meglio, 
con ossigeno, viene fatto inalare al paziente (mediante 
inspirazione spontanea, insufflazione manuale o mecca- 
nica) in maniera che raggiunga gli spazi alveolari da 
dove, poi, penetra nel torrente circolatorio che lo di- 
stribuisce ai tessuti c, in particolare, al S.N.C. Il pas- 
saggio. che avviene a livello della superficie alveolare, 
si effettua, per pure ragioni fisiche, sempre in direzione 
della zona (sangue o arra alveolare) nella quale é minore 
la pressione parziale del gas o vapore: dall’alveolo al 
sangue, durante l’induzione, quando si somministrano 
crescenti quantità di anestetico, in senso inverso quando 
invece tale somministrazione sia stata sospesa. La maggiore 
o minotc velocità di diffusione dell'anestetico è diretta- 
mente proporzionale (Guedel): 

a) alla sua pressione parziale netta miscela inspirata; 

b) al voi/min respiratorio del paziente; 

c) al grado di permeabilità della membrana alveolare. 

Pervenuto nel sangue, ove in parte si discioglie in rap- 
porto al suo coefficiente di solubilità, l’anestetico viene 
distribuito ai vari tessuti. La saturazione dei vari tessuti 
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TAB. VII. PRINCIPALI ANESTETICI PER INALAZIONE 


Non alogenaii 


ANESTETICI VOLATILI 1 

; i 

1 ^ Alogenati 

ANESTETICI PER INALAZIONE 

Ì I Inorganici 


I etere etilico (C,H ft — O — C a H a ) 

| etere divinilico (CH, -CH — O— CH=CH a ) 


cloroformio (CHCI a ) 
cloruro d'etile (C a H k Cl) 
i trìcloroctilcne (CHCI — CCI a ) 

' fluroxene (CF,— CH,— O— CH CH a ) 

, alopropano (CHF r -CF a — CH.Br) 
f alotano (CF* — CHCIBr) 
metossiflurano (CHCI, — CF t — O- -CH,) 
enflurano ( CH F, — O— CF,— CH FCI) 


protossido d'azoto (N,0) 


ANESTETICI GASSOSI 

I 

Organici 


etilene (C,H 4 ) 
ciclopropano (C a H,) 


non si svolge contemporaneamente e parallelamente, ma 
è più rapida là dove maggiore e l'irrorazione sanguigna 
(tessuto cerebrale), e più lenta, invece, nei tessuti più 
scarsamente irrorati (tessuto adiposo); questa fase e pure 
influenzata dal vario grado di solubilità degli anestetici 
nei grassi. E poiché i segni clinici della narcosi dipendono 
quasi esclusivamente dalla concentrazione dell'aneste- 
tico esistente nel tessuto cerebrale, più riccamente irro- 
rato, ne consegue che occorre continuare per qualche 
tempo la somministrazione di anestetico, anche quando 
si sono raggiunti sufficienti « livelli » di narcosi, per 
evitarne l'alleggerimento che avverrebbe in rapporto allo 
spostamento dell'anestetico dal tessuto cerebrale verso 
tessuti non ancora saturati dall’anestetico stesso, fino a 
raggiungere uno stato d’equilibrio sufficiente per il man- 
tenimento del grado voluto di anestesia. 

Anestetici per inalazione 

In questi ultimi anni agli anestetici per inalazione per cosi 
dire « classici » (protossido d'azoto, ciclopropano, etere, 
cloroformio, etc.) si sono affiancati ed in parte sostituiti 
nuovi c più potenti composti volatili sintetizzati nel- 
l'ultimo quindicennio: nel 1956 l’alotano (Fluothane ® ), 
nel 1961 il metossiflurano (Pcnthranc®) e recentemente 
l'enflurano (Ethrane®). In pratica, oggi, l’anestesia per 
inalazione viene effettuata quasi esclusivamente con 
l'impiego di miscele anestetiche formate da vapori di 
alotano, metossiflurano, enflurano veicolati da un flusso 
gassoso costituito da protossido-ossigeno o meglio ossi- 
geno puro. Tali anestetici presentano evidenti vantaggi 
rispetto ai loro predecessori, quali la notevole potenza 
anestetica, la non infiammabilità, l'assenza di irritazione 
delle vie respiratorie, un pronto c rapido risveglio (ecce- 
zione: metossiflurano), una bassa incidenza di nausea e 
vomito (tab. VII). V. anestetici. 

Tecniche, apparecchi e strumentario 

Accenneremo brevemente alle varie tecniche, senza en- 
trare in eccessivi dettagli su di un argomento che, come 
ogni altro argomento clinico, non può essere racchiuso 
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in formule c schemi, ed esporremo solo delle norme 
generali che soltanto l'esperienza diretta può sufficiente- 
mente integrare. 

t estremamente importante, ai fini della buona riuscita 
della narcosi, la visita preoperatoria deU’ammalato, intesa non 
solo come accurato esame anamnesi ico e clinico e come ri- 
lievo di dati obiettivi riguardanti il suo stato patologico e fi- 
siologico, ma anche come accostamento psicologico dell'ane- 
stesista al paziente, del quale si deve guadagnare la piena 
fiducia, eliminando, per quanto è possibile, l'eccitamento e 
la paura. La visita prcopcratoria permette inoltre l'orienta- 
mento dell'anestesista nei riguardi della scelta dell'agente da 
impiegare, dcllcvcntuale prescrizione di mezzi terapeutici che 
si possono rendere necessari c della preanestesia. 

Può essere utile, in pazienti particolarmente eccitati c ner- 
vosi, la somministrazione di ipnotici (barbiturici, per os) la 
sera precedente l'intervento. La narcosi sarà iniziata in un'ap- 
posita stanza, separata dalla sala operatoria, c nella quale si 
trova lo strumentario necessario. Ci si accerta che la prcanc- 
stesia sia stata effettuata nella misura c al tempo voluti; si 
esamina il paziente assicurandosi che non porti apparecchi e 
protesi dentarie mobili che potrebbero venire deglutiti o ina- 
iati, e quindi si inizia la somministrazione dell'anestetico. 

Metodiche di somministrazione 

La somministrazione degli anestetici per inalazione può 
essere effettuata con tecniche diverse, che vanno sotto 
i nomi di: metodo aperto ; semiaperto; semichiuso ; chiuso . 

1. Metodo aperto (o su maschera aperta ). - Riservato 
ai soli anestetici liquidi, consiste nel lasciar cadere, a 
gocce, il liquido su di una maschera apposita, costituita 
da uno scheletro metallico rivestito da uno strato di 
garza, maschera che viene applicata sul volto del pa- 
ziente, il quale cosi assorbe, durante gli alti inspiratori, 
una certa quantità di vapori di anestetico (fìg. 17, a 
sinistra ). 

2. Metodo semiaperto ( perhalation method). - Lo spazio 
esistente tra la maschera e il volto del paziente viene 
strettamente chiuso con garza, in modo che la respira- 
zione avviene esclusivamente attraverso la superficie della 
maschera imbevuta di liquido, c maggiore è la concentra- 
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Hg. 17. A sinistra', sistema aperto con maschera di tipo Esmarch. Viene inspirata l’aria ambiente arricchita in vapori anestetici; 
l'espirazione e libera. I/O* e quello dcH'aria; manca rcinspirazionc e quindi accumulo di C0 4 . E difficile raggiungere anestesie pro- 
fonde con tale sistema. A destra : sistema semiaperto con maschera di tipo Ombredanne. Le luci X vengono variamente messe in 
collegamento fra loro agendo sulla leva Y, in modo da far circolare l’aria respiratoria in varia misura nella sfera con i vapori di 
etere. L'O, e quello dell'aria; vi è una reinspint/ione tanto maggiore quanto maggiore e la parte di aria respirata che passa 
attraverso i vapori di etere. Vi è quindi, con tale sistema, la possibilità di ottenere tutti gli stadi di anestesia, ma con una corri- 
spondente ipossia e ritenzione di CO*. 


zionc raggiunta dai vapori di anestetico. L'assorbimento 
di questi ultimi è anche favorito da un certo accumulo 
di anidride carbonica che si verifica sotto la maschera 
per l’aumento dello spazio morto, e che determina un 
aumento della frequenza e della profondità degli atti re- 
spiratori (Hg. 17, a destra). 

Entrambe le tecniche, aperta e semiaperta , offrono il 
vantaggio di una grande praticità (basso costo e facile 
trasportabilità dello strumentario, semplicità di sommi- 
nistrazione) e di una grande sicurezza (é difficile rag- 
giungere concentrazioni di anestetico elevate e quindi pe- 
ricolose, lo spazio morto respiratorio è assai ridotto); ma, 
d'altro canto, notevole è la dispersione di anestetico (e 
maggiore quindi il suo consumo e, per gli agenti infiam- 
mabili. maggiore il rischio d’esplosione) ed è pressoché 
impossibile mantenere un livello costante di narcosi, che 
varia a seconda della diversa concentrazione di aneste- 
tico esistente sotto la maschera. In individui particolar- 
mente resistenti, inoltre, è diffìcile raggiungere il voluto 
grado di profondità di narcosi e, infine, si verifica un 
notevole raffreddamento della miscela inspirata, a causa 
deH’assorbimento di calore necessario all'evaporazione 
del liquido, il che potrebbe determinare un aumento delle 
complicazioni polmonari postoperatorie. 

3. Metodo semichiuso. - Un flusso di gas, costituito 
da ossigeno o da una miscela di ossigeno ed anestetici 
gassosi (eventualmente dopo passaggio attraverso un re- 
cipiente contenente un anestetico liquido in modo da 
vaporizzarne una determinata e graduale quantità) viene 
convogliato, a mezzo di un tubo, ad una maschera fac- 
ciale che aderisce al volto del paziente, il quale cosi inala 
la miscela anestetica. Nel sistema e intercalalo un pallone, 
detto impropriamente di rirespirazione (rebreathirtg), e che 
meglio sarebbe chiamare di riserva, perche tale é la sua 
funzione, in quanto in esso si accumulano, durante la 
fase espiratoria, i gas e i vapori erogati dall'apparecchio, 
e da esso fuoriescono durante l'atto inspiratorio. I gas 
espirati vengono eliminati all'esterno attraverso una val- 
vola espiratoria che si trova in prossimità della maschera: 
se il flusso dei gas somministrati è uguale o superiore al 
voi/min respiratorio del paziente (ca. 6 I), tutti (o quasi) 
i gas espirati vengono eliminati, ma se invece è inferiore, 
l'eliminazione è incompleta e si ha un accumulo di ani- 
dride carbonica nel sistema. 
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Tale tecnica presuppone l'uso di un apparecchio per 
anestesia (v. sotto) comprendente bombole per gas, val- 
vole di riduzione, flussometri, ctc., ed è quindi assai 
meno economica delle precedenti, sia per il costo e la 
manutenzione dell'apparecchio, sia per il consumo dei 
gas. Peraltro sono assai più facili il pilotaggio della nar- 
cosi e il suo mantenimento ad un livello costante; più 
sicuro è il controllo della concentrazione di anidride car- 
bonica; sono limitate la perdita di calore e la disidrata- 
zione del paziente. Infine, gas e vapori giungono all'am- 
malato a temperatura ambiente. 

Esistono due tipi di apparecchi per anestesia con me- 
todo semichiuso: quelli, più comunemente usati, a flusso 
continuo (apparecchio di Boyle, di Eoregger. ctc.), nei 
quali l’erogazione dei gas è continua, e indipendente dalla 
fase respiratoria, e quelli a flusso intermittente (apparecchio 
di McKesson, di Walton, ctc.) nei quali invece i gas 
vengono erogali solo durante la fase inspiratori, essendo 
il flusso automaticamente interrotto durante l’espirazione. 

4 . Metodo chiuso con assorbimento dell'anidride carbo- 
nica. - L'erogazione dell'ossigeno, dei gas e dei vapori ane- 
stetici viene effettuata con gli stessi dispositivi (valvole 
di riduzione, flussometri, etc.) impiegati per il circuito 
semichiuso, ma i gas espirati (costituiti da ossigeno, azoto, 
anidride carbonica e anestetici allo stato gassoso o di 
vapore) non vengono eliminati all’esterno ma, dopo pas- 
saggio attraverso un recipiente di forma e dimensioni 
appropriale, che contiene una sostanza (calce sodata) 
capace di fissare prontamente l'anidride carbonica, sono 
inalati nuovamente dal paziente, assieme ad una certa 
quantità di ossigeno (200-400 ml/min) che viene di con- 
tinuo immessa nel sistema per sopperire ai bisogni del 
metabolismo corporeo e, eventualmente, assieme ad una 
piccola quantità di anestetico necessario per mantenere, 
o per raggiungere, un determinato livello di narcosi. 

Tale tecnica, pur presentando alcuni svantaggi (ne- 
cessità di impiegare un apparecchio costoso e poco ma- 
neggevole, e consumo di gas e di calce sodata), consente 
tuttavia una notevole economia nella quantità di ane- 
stetico necessaria, elimina ogni perdita di calore e di 
umidità da parte del paziente e, infine, evita la diffusione 
dei gas e dei vapori anestetici nell’ambiente. L’impiego 
del circuito chiuso è poi indispensabile quando occorra 
sopperire meccanicamente ad un deficit della respirazione 
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FLUSSOMETRI 
A SECCO 


FLUSSOMETRI AD ACQUA (schoma) 
A DEPRESSIONE A PRESSIONE 


C 



,titi <B) Vapon«ator« compensato 
per le variazioni di temperatura 
(schema» Di questo tipo sono 
il Fluotec ed * Pentrec 

Le Ma a Oc possono essere latte variar 
m modo da tare passare (un < gas imd 


J I -, ANESTESIA GENERALE CON IMPIEGO 
DI GAS (schema) 

L apparocchiatura si compone di una riserva del 
gas (una bombola per ogni gasi un riduttore di pres- 
sione per ogrv bombola un misuratore di gas eroga- 
lo (per ogni gas flussometro, un vaporizzatore per 
ogni anestetico volatile un dispositivo per <4 tra- 
sporto al paziente di gas e vapori un collegamento 
tra questo e il paziente slesso <nsp A.B.CQ.EI 


Pressione d'esercizio 
RNXJTTORE Dt PRESSIONE 
Per evitare di tar giungere al 
paziento gas a pressione pericolosa, 
asaa viene ndotis con questo 
dnpoeitivo a arca 4 Kg^cm'. a 





(A) Raccordo di Ayre 

<Bl Vorrete <* D^fiby Le-gh 

fC» Valvola di Ruben t. esprazeno 


2. naprazione 
t entrata gas freschi dosati 




Fig. 18. Schema di anestesia generale con somministrazione di gas dosati. 


spontanea deU'amnialato : cosi quando questa è com- 
promessa da un pnx operatorio (chirurgia toracica intra- 
plcurica) o quando si usi un miorilassante che limita, o 
elimina, i movimenti respiratori spontanei. È praticamente 
indispensabile, inoltre, anche per la narcosi con ciclo- 
propano, per ridurre al minimo il consumo e la disper- 
sione di tale gas. che è di costo elevato e altamente in- 
fiammabile. L’uso del sistema chiuso va peraltro limi- 
tato ai casi in cui sia strettamente necessario, perché la 
presenza, in esso, della calce sodata, di lunghi tubi, di 
due valvole, rende maggiore lo sforzo che i muscoli re- 
spiratori del paziente devono sostenere per vincere tali 
resistenze. Tale sforzo, che è particolarmente dannoso 
per i bambini o per gli individui defedati o in stato di 
sho<;k, si può limitare assistendo o controllando la re- 


spirazione del paziente. La calce sodata va di frequente 
cambiata per evitare un accumulo eccessivo del calore 
prodotto dalla reazione, esotermica, di fissazione dell’ani- 
dride carbonica, che potrebbe causare un'intensa sudora- 
zione. 

Esistono due tipi di circuito chiuso: il sistema qui 
descritto con assorbimento di CO, c quello senza as- 
sorbimento di CO, (v. anche sotto, col. 2124), che prati- 
camente si equivalgono nel rendimento clinico. 

È da considerarsi a parte il metodo applicato nel va- 
porizzatore di Oxford (MacKintosh-Epstein) nel quale 
l’aria necessaria viene aspirata indirettamente dall’esterno 
dal paziente stesso. L’etere è mantenuto a temperatura 
costante (29 # C) c vicino a| suo punto di ebollizione 
(34 °C) (v. anche col. 2117). 
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Strumentario 

L'anestesia generale per inalazione si avvale di apparec- 
chiature speciali, semplici c complesse, indispensabili per 
l'esecuzione di alcune particolari manovre e per il con- 
trollo preciso c sicuro di vari parametri fisiologici c cioè 
di bombole, valvole di riduzione, flussometri, vaporiz- 
zatori, assorbitori di CO„ unità respiratorie di vario 
tipo, nonché tubi corrugati e apparecchi particolari. 

1. Bombole. - Innanzi lutto è indispensabile possedere 
delle bombole, ossia dei recipienti di gas, in cui vengono 
immagazzinati sotto pressione l’O, e i gas anestetici. 
Vengono costruite in metallo molto resistente (nichel- 
cromo-molibdeno) che garantisce una buona sicurezza 
insieme ad un peso non eccessivo, e vengono di frequente 
sottoposte a controlli di tenuta c di regolarità di spessore 
della loro parete. Gli spostamenti di tali contenitori de- 
vono essere fatti con molta cautela evitando sollecitazioni 
brusche per il pericolo di scoppi; il loro immagazzina- 
mento deve essere situato lontano da ogni sorgente di 
calore. Sono stati adottati dei colori per l'identificazione 
rapida, a colpo d’occhio, delle bombole contenenti i vari 
gas. L'I.O.S. (International Organization for Standardi- 
zation) ha tentato di portare questa normativa su scala 
internazionale. Le bombole dei gas più correntemente 
usati in anestesia sono colorate: in bianco quelle conte- 
nenti O,. in blu quelle contenenti N*0. in arancione 
quelle del ciclopropano, in grigio scuro quelle dell’ani- 
dride carbonica, in bianco e nero quelle dell'aria. È op- 
portuno che le bombole siano munite di manometri (ge- 
neralmente di tipo Bourdon) che segnalino con preci- 
sione la pressione del cilindro c quindi diano indicazione 
della quantità di gas contenuta. Tale accorgimento perde 
molto valore quando si tratta di gas resi liquidi dalla 
pressione (ad es. N,0), perché in tal caso la pressione 
esistente nelle bombole rimane costante sino all'esauri- 
mento della scoria liquida, per cadere rapidamente con 
la fine dell'erogazione (per tali bombole è più utile ser- 
virsi del metodo per pesata). 

Al fine di ridurre ancora le possibilità di errori nel 
loro impiego, le bombole hanno una « filettatura », per 
l'attacco del manometro, diversa a seconda del gas con- 
tenuto. 

2. Valvole di riduzione. - Per evitare l’immissione nelle 
vie aeree di un flusso ad alta pressione, alle bombole ven- 
gono applicate valvole di riduzione (fig. 19) che permet- 
tono l'erogazione di un flusso continuo a bassa pressione 
(2-4 atm). Tali valvole sono costruite in modo che, in- 
terrompendo il flusso a livello del flussometro (a cui la 
valvola di riduzione è direttamente collegata tramite un 
tubo di gomma a pareti spesse o un tubo metallico), la val- 
vola stessa chiude automaticamente la bombola. Questo 
meccanismo è dimostrato dalla fig. 20, in cui si vede una 
sezione di valvola (tipo Adams). Si osserva che la parte 
da avvitarsi sulla bombola comunica con una camera 
di decompressione (A) che porta al suo estremo distale 
una membrana di gomma o di altra sostanza elastica. 
Il parallelogramma a bracci snodati ha la funzione di 
spingere verso la base della valvola (sede) un apposito 
pistone a spina che ha il compilo di chiudere l'entrata 
del gas, proveniente dalla bombola, nella camera di de- 
compressione. La valvola s'ienc regolata in precedenza 
dalla casa costruttrice c può essere regolata dall’aneste- 
sista stesso mediante la manopola a vite (C). Come si 
può vedere, svitando la manopola, la membrana elastica 
viene sollecitata verso l’alto c quindi il parallelogramma, 
fisso a livello dello snodo (D) sul pistone a spina <B), 
tende ad allungarsi, per il meccanismo che sappiamo 
essere alla base del funzionamento dei pantografi, spin- 
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Fig. 19. Riduttore di prensione. L’apparecchio riprodotto c 
circa la nVetà della grandezza naturale. 
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gendo cosi il pistoncino a spina nella sede, a chiudere 
l'ingresso al gas proveniente dalla bombola. 

La manopola (C) può essere sostituita da una grossa 
vite. Essendo la valvola in questa posizione di chiusura 
completa, è facile comprendere che, riavvitando di poco 
la manopola (C), il pistoncino a spina (B) si allontana 
dalla sede di qualche decimo di mm permettendo l'entrata 
del gas a bassa pressione. 

Il gas, entrato nella camera di decompressione (A), 
uscirà verso sinistra ove si trova il raccordo che lo unisce 
al flussometro. A questo punto non restano da conside- 
rare che le variazioni di pressione che si stabiliranno nella 
camera (A) durante la manovra del rubinetto del flusso- 
metro dipendente dalla richiesta di flusso. Dato un flusso 
x attraverso la sede con una pressione uguale a IO, t 
chiaro che, se al flussometro la richiesta è minore, ad es. 5, 
la pressione nella camera (A) salirà rapidamente (10 4 - 5) 
e in tal caso la membrana elastica tenderà ad allontanarsi 
dalla sua posizione incurvandosi all'esterno; in questo 
movimento essa trascinerà in fuori l'estremità superiore 
del parallelogramma con il risultato di spingere il pi- 
stoncino a spina verso la sede. Questo movimento non 
ha però la capacità di chiudere completamente l'entrata 
dei gas poiché esiste una richiesta all’uscita che abbiamo 
convenzionalmente stabilito di pressione uguale a S. Per 
tale motivo la pressione che si viene a stabilire nella ca- 
mera di decompressione non riuscirà mai, in tali condi- 
zioni. a chiudere l’entrata dei gas. ma giungerà ad equi- 
librare la pressione di uscita con la pressione di entrata. 
Infatti, essendo 10 la pressione iniziale di entrata c sol- 
tanto 5 la pressione di uscita, o per meglio dire di richiesta, 
si avrà nella camera di decompressione un rapido au- 
mento di tensione (teoricamente IO - 5) che metterà in 
azione un certo grado di controspinta, operata dalla 
membrana sul parallelogramma, che diventerà pressoché 
istantaneamente uguale a 10-5 (pressione di entrata meno 
pressione di uscita). Nella camera di decompressione si 
stabilirà in tal modo una pressione 5 (uguale quindi alla 
pressione di richiesta). 

È facile arguire che ogni differenza in più o in meno 
della pressione di richiesta modificherà la posizione della 
membrana e quindi del pistoncino a spina, sino a rag- 
giungere l’equilibrio tra richiesta ed erogazione. Come si 
p detto, basterà chiudere il flussometro per provocare 
la completa chiusura della valvola. La molla raffigurata 
al di sopra della membrana ha il compito di riportare 
rapidamente in posizione di riposò la membrana stessa. 
Esistono vari tipi di valvole di riduzione, la maggior 
parte sono però fondate su questo principio. 

Si ricordi di usare per ogni gas la valvola di riduzione 
costruita ad hoc (ogni valvola porta impresso o scritto 
il nome del gas per il quale è stata costruita). Tale accor- 
gimento è necessario, oltre che per motivi di sicurezza 
(alte pressioni per l'O, c regolazione in tal senso), anche 
perché le valvole per i gas liquidi a pressione (ad es. 
N a O) sono costruite con qualche particolare differente 
per evitare il congelamento. Questo fenomeno non do- 
vrebbe verificarsi con l'impiego di N.O completamente 
secco, ma un certo grado di raffreddamento, con questo 
gas, è sempre da considerarsi. Dovrà essere posta ogni 
attenzione nel montaggio delle valvole sulle bombole o 
nel loro uso. Esse sono, infatti, una delle sorgenti di 
pericolo (scoppio della membrana) per il personale di 
camera operatoria, c pertanto vanno messe in fun- 
zione tenendole rivolte verso l’alto o verso una parete 
libera. 

3. Flussometri. - Sono strumenti che permettono la 
misurazione del flusso gassoso nell'unità di tempo (mi/ 
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min-litro/min, a seconda del tipo di gas). Ne esistono vari 
tipi. Constano fondamentalmente di un sistema di re- 
golazione micrometrica interposta fra la valvola di ri- 
duzione (v. sopra) ed un sistema di misurazione che per- 
mette di leggere direttamente la quantità del gas che 
passa (voi/min). 

Prima di passare alla descrizione, sarà utile ricordare 
che i flussometri devono essere situati nel l'apparecchio 
in posizione perfettamente verticale (a meno che non siano 
di tipo particolare); ogni flussometro ha una sua capacità 
di esercizio, misura cioè il dato massimo di flusso (siano 
litri o ml/min), superato il quale la misurazione perde 
ogni valore. 

Ne esistono diversi tipi, che possono essere distinti in 
tre categorie: a) flussometri ad acqua; h ) flussometri a 
secco; c) flussometri a manometro. 

Ai primi appartengono il flussometro a gorgogliamento 
ed il flussometro a depressione di livello idrico o ad ori- 
fizio costante. Il primo, oggi poco usato, consta di uno 
o più tubi, a seconda del numero di gas usati, immersi 
in un recipiente riempito di liquido (generalmente acqua) 
sino ad un livello fìsso. Tali tubi, aperti in basso, portano 
su di un lato una foratura (i fori sono generalmente in 
numero di 5-6 a distanza di 1-1 Vi cm). 

Immettendo nei tubi una corrente gassosa, c logico 
che più essa sarà elevata più il gas forzerà il livello del 
liquido nell'interno del tubo, fuoruscendo quindi da uno 


y a y 1 



Fig. 21. Schema del funzionamento del flussometro a depres- 
sione di livello idrico. (Da Hewer). 


o più fori (dall’alto in basso) proporzionalmente alla 
quantità del gas. Questo flussometro è stato usato sin 
dal 1912 ed applicato ai primi apparecchi Gwathmey. 

L'altro tipo di flussometro ad acqua è il flussometro a 
depressione di livello, schematizzato nella fìg. 21. Se una 
corrente di gas si muove nel tubo x-x t . che presenta un 
diaframma forato o una strozzatura in corrispondenza 
del punto o. la pressione esistente nel tratto y x sarà minore 
di quella esistente nel tratto y. La differenza di pres- 
sione, essendo proporzionale alla velocità del flusso gas- 
soso, viene misurata dal manometro u, collegato al tubo 
x-x, a livello nelle sezioni y, y,. 

In pratica questo dispositivo viene realizzato (fìg. 22) 
convogliando il gas alla sommità di un tubo (A) disposto 
verticalmente in un recipiente di vetro pieno di acqua (D); 
il gas sfugge attraverso il piccolo orifizio (C) situato sopra 
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Fig. 22. Applicazione del flussometro a 
depressione di livello idrico nella pratica 
anestetica. V. testo. (Da Hewer). 



Fig- 23. Sezione verticale di flussometro 
a secco a bobina mobile (tipo Coxcter). 
(Da llewcr). 
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Fig. 24. Schema dimostrante il principio 
di funzionamento del flussometro Rota- 
metro. ( Da Hewer). 


il livello dell’acqua: di conseguenza il livello del li- 
quido nell'Interno del tubo (B) si abbassa proporzional- 
mente al quadrato della velocità della corrente gassosa. 
Il gas viene poi convogliato ai vaporizzatori (v. sotto) 
attraverso il tubo (E). Per facilitare la lettura viene posto 
un galleggiante segnalatore sul livello del tubo immerso 
nel liquido; una scala graduata permette di leggere diret- 
tamente il voi/min del flusso. Di questo tipo è il flusso- 
metro Forcggcr. 

La misurazione è molto precisa. Questo flussometro 
può essere usalo con molto vantaggio dovendo impiegare 
gas infiammabili in clima caldo-asciutto poiché il gas, 
con questo sistema, viene sufficientemente inumidito per 
ridurre di molto la possibilità di esplosione per scariche 
elettrostatiche. 

I flussometri della seconda categoria, o flussometri a 
secco, sono rappresentati dai flussometri a bobina mobile 
o ad orifizio variabile. 

Ne esistono due modelli fondamentali. Il più semplice 
(fìg. 23) è costituito da un tubo trasparente nel cui interno 
si trova un pistoncino mobile, o bobina, a tenuta per- 
fetta, che è libero di abbassarsi e alzarsi nel tubo, pro- 
porzionalmente alla velocità del flusso gassoso, che pe- 
netra dalla parte inferiore. 

II tubo, nel cui interno c posta la bobina mobile, e 
perfettamente cilindrico e porta, per tutta la sua lunghezza, 
una serie di sottili forchini : nc consegue che maggiore 
sarà la velocità del flusso gassoso e tanto più in alto sarà 
spinta la bobina, lasciando cosi sfuggire il gas da un 
maggior numero di forchini. 
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In definitiva si tratta di un sistema che può essere 
paragonato a quello già visto nei flussometri a gorgoglia- 
mento. 

Su questo principio è costituito il flussometro Coxcter 
(fig. 23) che si trova montato sui cosiddetti complessi 
E.M.S. e sugli apparecchi McKesson. Del medesimo tipo 
sono anche i flussometri Kinetometer di cui sono muniti 
gli apparecchi americani (Heidbrink), nei quali però le 
bobine mobili, nascoste da una camicia metallica, sono 
munite di un’asticciuola che funziona da indice visibile, 
muovendosi su di una scala graduata. Altro tipo simile 
è il Coniteli , in cui la bobina mobile é sostituita da due 
piccole sfere di acciaio inossidabile il cui punto di con- 
tatto serve da indice. 

Un altro tipo di flussometro a secco, molto usato in 
Inghilterra, anche questo ad orifìzio variabile, è il cosid- 
detto Rotamctro, rappresentato (fig, 24) da un tubo di 
vetro o comunque trasparente, leggermente conico, con 
la parte più stretta in basso. Il gas, entrando dalla parte 
inferiore, spinge verso l’alto la bobina in questo caso 
di forma conica, fluendo tra questa c la parte interna del 
tubo per uscire poi daH'estremità superiore. General- 
mente questi flussometri sono forniti di una bobina mo- 
bile in duralluminio che porta nella corona supcriore 
una serie di scanalature diagonali le quali, sotto la spinta 
della corrente gassosa, imprimono alla bobina stessa un 
movimento rotatorio sul proprio asse mantenendola cosi 
al centro della corrente gassosa ed equidistante nella sua 
circonferenza dalla parete del tubo. 

Si elimina in tal modo il logorio da frizione della bobina 
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Fig. 25. Lscmpio di vaporizzatore di etere. 


ottenendo anche una maggiore sensibilità dello strumento. 
La precisione di misura risulta approssimata al ± 2%. 

I flussometri a manometro, detti anche a lancetta, sono 
costituiti fondamentalmente dal comune manometro di 
Bourdon. In tal caso il flusso gassoso viene misurato 
in base alla pressione esistente a monte dell'orifìzio di 
erogazione. Non sono molto usati per alcune circostanze 
che ne infirmano i dati di lettura. 

Vi sono inoltre sistemi particolari, che assumono 
particolare interesse perché situati nei flussometri stessi 
o immediatamente vicino ad essi, come ad cs. i rubinetti 
di emergenza, meglio conosciuti con il termine comando 
di by-pass. Sono costituiti da un rubinetto che apre una 
comunicazione diretta tra valvola di riduzione e i tubi 
che collegano tutta l'apparecchiatura sopra accennata al 
paziente, escludendo cosi il sistema di misurazione. Si 
ottiene in tal caso un flusso ad alta velocità e quindi un 
grande voi/min. Questo flusso sarà in ogni caso uguale 
alla capacità massima di erogazione della valvola di ri- 
duzione. L'uso di questi rubinetti, che generalmente sono 
riservati all'O,, c indicato, appunto come dice il nome, 
nei momenti di emergenza, quando cioè necessiti rapida- 
mente un flusso di O, superiore alla capacità di misu- 
razione massima del flussometro. 

4. Vaporizzatori. - Sono apparecchiature speciali, in- 
terposte il più delle volte tra flussometro e paziente e che. 
in accordo con le leggi fìsiche dell’evaporazione, permet- 
tono la somministrazione di vapori anestetici alle con- 
centrazioni desiderate. In passato i vaporizzatori erano 
costituiti da bottiglie di vetro contenenti l'anestetico li- 
quido: esse venivano attraversate da una corrente di gas 
che si saturava di vapore anestetico (fig. 25). Tali appa- 
recchi, però, erano capaci di fornire delle concentrazioni 
variabili, in rapporto al modificarsi della temperatura e 
del flusso gassoso. Successivi modelli presentavano vari 
accorgimenti per rendere la concentrazione di erogazione 
indipendente dalla temperatura (impiego di termostati 
[Oxford vapori zer], di metalli quali buoni conduttori di 
calore [Copper-Kettlc]). Attualmente essi sono divenuti 
più completi c sono capaci di erogare con grande preci- 
sione le concentrazioni desiderate, poiché posseggono ter- 
mostati che adeguano il flusso dei gas che attraversa il 
vaporizzatore col variare della temperatura, c sono cosi 
in grado di fornire concentrazioni indipendenti sia dalla 
temperatura che dal flusso di gas (fìgg. 26 c 27). 



Fig. 26. Schema di funzionamento di un vaporizzatore per 
alotano. In alto : posizione chiusa. I gas penetrano nell’ap- 
parecchio in A. deviati dal dispositivo F. oltrepassano il cor- 
tocircuito G, escono in B dal condotto 5. Le aperture C c D 
della camera di vaporizzazione N sono chiuse dal disposi- 
tivo F. I gas non vi penetrano. In basso : posizione aperta. 
La manopola M agisce sul perno R spostando il dispositivo 
F c l'apertura della valvola G è regolata anch'cssa dalla mano- 
pola A 1. Una parte dei gas è cosi deviata verso la camera di 
vaporizzazione. Una regolazione in funzione della tempera- 
tura c realizzata dalla valvola H, che si apre quando la tem- 
peratura scende per opera del termostato P. La vaporizzazione 
dell'alotano è dunque indipendente dalla temperatura esterna 
e da quella del liquido. Un'etichetta applicala all'apparecchio 
dà la percentuale di vapore di alotano nel circuito per ero- 
gazioni inferiori a 4 I min. 


5. Assorbitori di CO a . - Sono recipienti cilindrici di 
metallo o di materiale trasparente, della capacità uguale 
o di poco supcriore al volume corrente del paziente, che 
contengono sostanze chimiche capaci di assorbire l'ani- 
dride carbonica; vengono impiegati nelle anestesie con- 
dotte con l'impiego di sistemi semichiusi o chiusi. Ne esi- 
stono diversi tipi, fra i più conosciuti dei quali sono il cam- 
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l'ig. 27. Vaporizzatore di metossiflurano 
(Penthranc ®) di tipo più recente (in- 
corniciaio in bianco», inserito in un ap- 
parecchio di anestesia, funzionante se- 
condo lo schema della fig, 26. A sini- 
stra: la serie dei flussometri, a destra: 
un vaporizzatore di superficie per alo- 
tano: attraverso quest'ultimo passa un 
piccolo flusso di ossigeno (dosato da flus- 
sometro proprio, contrassegnato «Thro’ 
Halotanc ►>) che ne esce saturato; cono- 
scendo la temperatura dcU'alotann e il 
flusso totale dei gas c possibile risalire 
alla concentrazione dell'anestetico som- 
ministrato. 



Fig. 28. « Va c vieni »> di Watcrs, composto per l'uso con as- 
sorbitore di CO,. 


ster di Watcrs (fig. 28) tisato nel sistema di «vac vieni», c 
l’assorbitore di Mushin (fig. 29), usato nel circuito filtro. I 
gas espirati dal paziente, passando attraverso tali recipienti, 
vengono depurati dell'anidride carbonica e possono essere 
di nuovo utilizzati. La più usata di tali sostanze chimiche 
è la calce sodata, formata da concentrazioni di 80-90 % 
di idrossido di calcio, di 5% di idrossido di sodio c di 
14-19% di acqua sotto forma di granuli di piccola dimen- 
sione. Per diminuire la tendenza alla polverizzazione durante 
l’uso (con pericolo di gravi lesioni irritative a carico della 
mucosa dell’albero respiratorio) viene miscelata con pic- 
cole quantità di sostanze agglutinanti, generalmente sili- 
cati. La reazione di assorbimento si svolge con produ- 
zione di calore, di carbonato sii calcio e di carbonato di 
sodio. Tale reazione c parzialmente reversibile con la 
« rigenerazione » dell’idrossido di sodio finché è dispo- 
nibile idrossido di calcio. La calce sodata per uso ane- 
stetico deve essere non igroscopica: in condizioni ordi- 
narie I g di calce sodata di buona fabbricazione è capace 
di assorbire 88 mi di anidride carbonica. Non appena 
abbia raggiunto la sua capacità di fissazione la calce so- 
data deve essere sostituita. Alcuni tipi di calce sodata 
sono stati miscelati con particolari tipi di indicatori che 
virano di colore quando la sua capacità di fissazione sta 
per esaurirsi. 

6. Accessori per il collegamento al paziente. Unità re- 
spiratorie di vario tipo. - Necessitano altresì, per effet- 
tuare il collegamento tra la sorgente dei gas, arricchiti 
di vapori anestetici, c il paziente, altri accessori quali 
i tubi di gomma, il pallone di riserva, raccordi tari, 
maschere, valvole, eie. I tubi di gomma si dividono in 



Fig. 29. Assorbitore di Mushin di CO, di grandi dimensioni 
inserito su apparecchio di anestesia Forcggcr. 
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Fig. 30. Raccordo a T di Ayrc. 


lisci e corrugali: i primi a loro volta comprendono tubi 
per basse e per alte pressioni. Quelli lisci sono per lo più 
riservati a raccordare le bombole e le valvole di riduzione 
ai flussometri (tubi ad alta pressione) o per convogliare 
al paziente i gas usando tecniche di anestesia speciali 


(« s'a e vieni » e tubo a T di Ayre [fig. 30]). I tubi corru- 
gati sono a largo diametro (2-3 cm), ancllati in modo tale 
da essere piegati senza pericolo di inginocchiamento: por- 
tano il flusso gassoso (composto di O z più gas e vapori 
anestetici) dai flussometri al paziente. In certi circuiti 
vengono impiegati: un tubo per i gas inspirati cd uno per 
quelli espirati, riuniti alla loro estremità distale da un rac- 
cordo a tre vie o ad V. Dopo ogni seduta operatoria i 
tubi corrugati debbono essere lavati con acqua conte- 
nente piccole quantità di ammoniaca c disposti in posi- 
zione verticale secondo la loro lunghezza per far defluire 
tutta l'acqua che si raccoglie tra un anello più stretto e 
quello più largo. Il pallone di riserva, anch'csso di gomma, 
viene inserito dopo i flussometri con un raccordo spe- 
ciale. insieme al tubo per i gas inspirati; esso è ind : - 
spcnsabilc per attuare l’assistenza o il controllo della fun- 
zione respiratoria. 

Inoltre necessitano le maschere facciali (fig. 31), ossia 
delle speciali coppe, fatte in genere di gomma dura, con alla 
base un anello pneumatico gonfiabile; esse devono adat- 
tarsi con facilità alla configurazione del massiccio facciale, 
impedendo che la miscela anestetica destinala al paziente 
si disperda nell’anibicntc. Esistono maschere per adulti 
c maschere per bambini, con tutte le dimensioni inter- 
medie. Particolare attenzione va riposta nella disinfczione 



Fig. 31. Maschera a tenuta, in gomma che può essere adattata alla forma del viso del paziente, di diverse misure. Si noli il tubicino 
che permette il gonfiamento dell’anello pneumatico. 
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Fig. 32. Schema del funzionamento del circuito chiuso con 
riassorbimento del CO, con il sistema a circuito filtro. La val- 
vola superiore e espiratoria, quella inferiore inspiratoria. 


sommità della torretta esiste un comando a vite capace 
di fissare le valvole in posizione di chiusura; essendo il 
piattino di diametro superiore a quello del foro della 
sede è chiaro che ogni tentativo di aspirazione si esaurirà 
facendo aderire con più forza il piattino sulla sede. Questo 
tipo di valvola deve essere montato il più vicino possibile 
alla maschera facciale per evitare il cosiddetto spazio 
morto, quello spazio cioè nel quale la miscela gassosa si 
ricambia con difficoltà e dal quale non può essere spinta 
all'esterno (zona di accumulo di CO,). 

Altri tipi di valvole unidirezionali sono rappresentati 
dalle valvole di direzione obbligata, poste nel circuirò 
chiuso con riassorbimento di CO t . con il sistema a circuito 
filtro. In questo sistema infatti (fig. 32) il paziente re- 
spira in un circuito chiuso nel quale le due valvole com- 
piono rispettivamente un lavoro espiratorio ed inspira- 
tone, sono cioè capaci di mantenere obbligatoriamente 
la direzione della corrente in un senso unico: queste 
valvole sono generalmente visibili attraverso schermi di 
vetro a tenuta di aria. 


Fig. 33. A sinistra : valvola di Digli by- 
Lcigh, che si monta con maschera a 
tenuta. L’aria espirata, per la presenza 
di due valvole unidirezionali, viene li- 
berata nell'ambiente e non torna nel 
pallone respiratorio. Si può praticare 
respirazione artificiale a pressione po- 
sitiva intermittente turando con una 
mano la valvola, mentre l’altra preme 
il pallone respiratorio. A destra: val- 
vola di Ruben che si monta su ma- 
schera a tenuta. Anche in auesta, la 
presenza di due valvole unidirezionali 
evita la reinspirazionc dell’aria espi- 
rata; ma per la loro conformazione e 
agevole praticare una respira/ione arti- 
ficiale a pressione positiva intermittente 
con una sola mano. 



di tali maschere, tenendo presente la loro struttura (in 
genere gomma) e la necessità di non usare, ad es., soluzioni 
fcnicatc o contenenti crcsoli, per evitare il pericolo di 
ustioni. La maschera viene sorretta sul viso del paziente 
dalla mano dell'anestesista o vi può essere fissata mediante 
un dispositivo nucale in gomma, di cui esistono numerosi 
tipi. Infine, a completare l'apparecchiatura che compone 
i moderni apparecchi di anestesia, le valvole. La valvola 
espiratoria permette la eliminazione dei gas espirati 
verso l’ambiente esterno e nello stesso tempo impedisce 
l’aspirazione dell'aria nel sistema (valvola unidirezionale 
espiratoria); essa consente l'uscita dei gas in sovracca- 
rico e lo svuotamento del pallone di riserva, quando 
si renda necessario espellere la miscela gassosa in esso 
contenuta, sia per eccesso di CO„ sia per modificarne 
il dosaggio. Le valvole sono costruite per lo più in me- 
tallo e con particolari accorgimenti che ne rendono si- 
lenzioso il funzionamento: sono costituite, nella maggior 
parte, da una sede circolare del diametro dt 1-2 cm co- 
municante con il sistema e sulla quale è fissata una pic- 
cola torretta che porta al centro un piattino metallico a 
cui, a sua volta, è fissato un perno. Il perno permette al 
piattino, che chiude la sede, di sollevarsi perpendicolar- 
mente quando la pressione nell'interno del circuito su- 
pera la pressione esterna. Il piattino è mantenuto in posi- 
zione di chiusura da una molla a scarsa resistenza; alla 
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Nel sistema senza assorbimento di CO, vengono im- 
piegate, invece, speciali valvole unidirezionali (di Dighby- 
Lcigh, Ryan. Fink, Ruben; fig. 33) che consentono il 
passaggio dei gas in una sola direzione, dal pallone di 
riserva al paziente durante l’inspirazione e dal paziente 
all’esterno durante l'espirazione. Un altro tipo di valvola 
è la cosiddetta valvola di sicurezza regolabile . a neh 'essa 
unidirezionale verso l’ambiente esterno; essa viene mon- 
tata su alcuni tipi di apparecchi (specialmente per le ane- 
stesie in circuito chiuso) con il compito di permettere lo 
scarico dei gas oltre un certo limite di pressione del si- 
stema. 

L’insieme di questo strumentario compone i moderni 
apparecchi di anestesia, per mezzo dei quali vengono 
attuate le metodiche di somministrazione dell’anestesia 
per inalazione di più largo favore secondo due tipi di 
circuito: 1) sistema senza assorbimento di CO,; 2) si- 
stema con assorbimento di CO.. Il primo consiste nel 
far pervenire, come di consueto, la miscela anestetica ad 
un comune pallone di riserva, dal quale essa viene poi 
normalmente inspirata dal paziente attraverso una val- 
vola che consente il passaggio dei gas in una sola dire- 
zione (cioè dai pallone al paziente): la valvola si chiude 
durante l’espirazione, mentre se ne apre un'altra analoga, 
unidirezionale, attraverso la quale la miscela espirata viene 
totalmente eliminata all'esterno. Il sistema senza assor- 
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Fig. 34. Sistema senza assorbimento di CO. per bambini, 
costituito da un tubo tracheale collegato con tubo a T di A) re. 


bimcnio di CO,, che può essere facilmente applicato in 
qualunque apparecchio per anestesia, inserendovi una 
delle numerose valvole unidirezionali (di Dighby-Leigh, 
Ryan, Fink, Ruben, ctc.) esistenti in commercio, trova 
particolare indicazione quando si renda necessario evitare 
ogni accumulo, anche minimo, di CO, nel sistema, e cioè 
in quei casi nei quali l’ipcrcapnia, anche breve, potrebbe 
essere dannosa: ad es. nei bambini, negli interventi neu- 
rochirurgici, ctc. 

Nei bambini inferiori ad un certo peso (12 kg), inoltre, 
per evitare anche la minima resistenza espiratoria offerta 
dalla valvola, viene comunemente impiegato il tubo a T 
di Ayrc (fig. 34) costituito da un tubo di metallo a tre vie 
collcgatc: una alla sorgente dei gas per mezzo di un tubo, 
un'altra al tubo tracheale del paziente e l'ultima con 
l’esterno. 

Questo sistema, privo completamente di valvole, per- 
mette anche l’assistenza della respirazione ostacolando, 
intermittentemente, la libera fuoruscita dei gas. 

Nel sistema con assorbimento di CO, i gas espirati 
non vengono eliminati all'esterno, ma dopo il passaggio 
attraverso un assorbitore di CO, sono inalati nuova- 
mente dal paziente, assieme ad una certa quantità di os- 
sigeno (200-400 ml/min), che viene di continuo immessa 
nel sistema per sopperire ai bisogni del metabolismo 
corporeo, ed eventualmente assieme ad una piccola quan- 
tità di anestetico necessaria per raggiungere, o mantenere. 



Fig. 35. A sinistra-, raccordi di C'obb a tre vie (in alto), c raccordi di Magill orali e nasali (in basso). A destra: tubi tracheali di 
Vlagill con palloncino gonfiabile ( cii(fed tubes) per ottenere un collegamento senza perdite con il circuito di anestesia ed evitare 
la possibilità di inalazione di materiale estraneo. 
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Fig. 36. Laringoscopi pieghevoli con lama curva di Mclntosh. 
Quando è aperto si accende la lampadina. Nel manico hanno 
alloggiamento le pile. Lame intercambiabili di diversa misura. 



Fig. 38. Raccordi per collegarc il circuito anestetico al tubo 
cndotraeheale. Tali raccordi vengono detti comunemente co- 
fheter niount. 



big. 37. Cannule orofaringee di Gucdel: vengono impiegate 
per prevenire una ostruzione delle prime vie aeree, nel paziente 
incosciente, da caduta della lingua contro la parete posteriore 
della faringe. 


un determinato livello di narcosi. Tale sistema consente 
un notevole risparmio di anestetici, elimina ogni perdita 
di calore e di umidità da parte del paziente e, infine, evita 
la diffusione di gas e vapori anestetici nell'ambiente. 

Respiratori automatici 

Le attuali metodiche di anestesia generale, con l’impiego 
dei miorilassanti, comportano l'obbligo di assicurare arti- 
ficialmente una ventilazione polmonare sufficiente per 
mezzo di una ritmica compressione, manuale o mecca- 
nica, del pallone respiratorio. Da alcuni anni sono en- 
trati nell'uso comune di molte sale operatorie i « respi- 
ratori automatici » che permettono una ventilazione al- 
veolare ritmica, uniforme e costante. Numerosi sono i 
tipi di respiratori impiegati nella pratica clinica (v. ria- 
nimazione) e varie classificazioni sono state fatte in base 
alle caratteristiche del flusso dei gas, del loro volume e 
delle pressioni che essi determinano nei polmoni del pa- 
ziente; per semplicità si possono suddividere in respi- 
ratori a « volume costante » e a « pressione costante ». 
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Narcosi endotracheale 

L'anestesia « bilanciata » o « mista » (v. sono) che si avvale 
dell'impiego di diversi farmaci, tra i quali i miorilassanti, 
ed è la metodica anestcsiologica oggi più largamente 
usata, mentre da un lato diminuisce gli effetti sfavorevoli 
degli anestetici generali, dall'altro comporta la necessità 
dell'attuazione di alcune manovre particolari. La com- 
pleta miorisoluzione, compresa quella dei muscoli re- 
spiratori, impone il controllo manuale o meccanico della 
respirazione. 

La ventilazione artificiale dei polmoni per mezzo di 
una maschera facciale non impedisce il verificarsi di 
alcuni gravi inconvenienti, quali la caduta della mandi- 
bola, quella della lingua con conscguente ostruzione re- 
spiratoria, l'insufflazione contemporanea dello stomaco, 
l'inalazione di materiale estraneo nelle vie respiratorie. 
Per tali ragioni da qualche decennio si ricorre all’intuba- 
zione tracheale, che permette, oltre che una più efficace 
e sicura assistenza respiratoria, anche una buona deter- 
sione delle vie aeree. Questa tecnica, facilitata nella sua 
esecuzione in seguito all'uso dei miorilassanti, i dive- 
nuta del tutto familiare all'anestesista moderno, che se 
ne avvale per la maggior parte degli interventi. 

Lo strumentario richiesto è formato da: 

a) tubi oro- o nasotracheali di gomma o di materiale 
plastico, alla cui estremità prossimale è inserito un rac- 
cordo di metallo a 3 vie (raccordo di Cobb; fig. a sini- 
stra e in alto ) e alla cui estremità distale può trovarsi un 
manicotto gonfiabile (fig. 35, a destra) che ha lo scopo 
di evitare, da una parte, che i gas insufflati nei polmoni 
possano fuoruscire nell'intercapedine compresa tra il tubo 
e la parete tracheale; dall'altra, che materiale estraneo 
possa penetrare nelle vie aeree. Un'altro tipo di tubo e 
costruito in gomma sottile e porta incorporala una spirale 
metallica che ne impedisce l'inginocchiamento; 

b) laringoscopi . formati da un manico, in cui vengono 
alloggiate in genere due batterie, e da una lama, retti- 
linea o curva, che è provvista di una lampadina (fig. 36). 
Il laringoscopio viene impiegalo per la visualizzazione 
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Fia:. 39. Esempio di apparecchio di anestesia. con i vari accessori a compartimenti (Dracgcr): a\a' ,d" : bombole per 0 2 , N x O, 
C,H n ; b : llussomctri per i gas; e: evaporatori per gli anestetici volatili; </: assorbitore della CO*: e: valvole unidirezionali per il 
circuito filtro; /: valvola di sicurezza regolabile; g: spirometro; h : respiratore automatico Pulmónat; r: cronografo per la misu- 
razione polso e respiro; /: aspiratore a depressione; w: ripiani portasi rumeni i; n : cassetti portaccessori. 


diretta della laringe, in modo da facilitare l'introduzione 
del tubo tracheale attraverso le corde vocali; 

e) cannule orofaringee (fig. 37), di gomma dura o di me- 
tallo, impediscono la chiusura dei denti con l'eventuale 
ostruzione del tubo tracheale, evitano la caduta all’indietro 
della lingua e con ciò l’ostruzione delle vie respiratorie 
(importante quando si esegue la narcosi senza intuba- 
zione tracheale), permettono l’aspirazione delle muco- 
sità situate in faringe; 

d) pinza di Magill, tipo particolare di pinza di forma 
angolata, impiegata per aiutare l’intubazione tracheale; 

e) pomata lubrificante , impiegata per ungere l’estremità 
del tubo che viene situata in trachea; composta di sostanze 
anestetiche e di lubrificanti; 

f) colite ter mounr , o tubo di raccordo, corrugato, di 
gomma (fig. 38), impiegato per collegare il tubo endo- 
trachcalc all'apparecchio di anestesia. 

In passalo l'intubazione tracheale per mezz.o di tubi 
orali o nasali veniva attuata senza il controllo delia vista; 
attualmente questa manovra viene eseguita, in genere per 
via orale, sotto visione diretta. Dopo avere indotto la 
narcosi a mezzo di una dose « sonno >» di un barbiturico 
a breve durala d’azione, somministrata per via endove- 
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nosa, e aver ottenuto la completa miorisoluzionc con 
l'impiego di un miorilassante, si introduce la lama del la- 
ringoscopie in cavità orale e la si spinge fino a visualizzare 
l'epiglottide, e poi con manovre diverse, a seconda della 
forma della lama, si mettono in evidenza le corde vocali, 
attraverso le quali si fa passare un tubo del calibro piu 
grande possibile. Talvolta particolari difficoltà nell’intu- 
bazione per via orale o necessità chirurgiche (interventi 
sulla bocca, in faringe, eie.) fanno scegliere la via nasale, 
che può essere attuata anche senza il controllo della vista. 
Viene preferita, comunque, l’intubazione orotracheale, 
perché in genere meno traumatizzante, perché permette 
l’introduzione di tubi di più ampio calibro; con essa si può 
effettuare l’aspirazione delle secrezioni bronchiali più 
facilmente ed e minore il pericolo di trasporto, nelle vie 
respiratorie più basse, di germi. 

La maggior parte degli interventi in anestesia generale, 
ad eccezione di quelli mollo brevi, vengono eseguiti con 
l’impiego di anestetici per via inalatoria previa intuba- 
zione tracheale, manovra che, non sembri superfluo il 
ripeterlo, permette una buona assistenza respiratoria, 
anche quando il paziente deve assumere posizioni diverse 
da quella supina, e impedisce il riflusso di materiale 
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estraneo nelle vie respiratorie. Le complicanze, in verità 
molto rare se tali manovre vengono eseguite da perso- 
nale esperto, consistono in traumi delle labbra, lussazioni 
c fratture dentarie, abrasioni della mucosa faringea, delle 
corde vocali, eie. Più temibili sono le complicanze la- 
ringee: il granuloma aspecifìco e la stenosi da edema 
acuto. Tali complicanze possono provocare una grave 
insufficienza respiratoria. 
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mito MAZZONI, LUDOVICA SARCIVELLI t PAOLO PIE TROPAOI 1 

ANESTESIA PER VIA ENDOVENOSA 

Principi generali 

Per anestesia endovenosa s'intende una tecnica la quale 
prevede l’iniezione diretta nel circolo venoso del paziente 
di sostanze dotate di effetti anestetici, opportunamente 
disciolte in adatto veicolo. 

Essa occupa un posto di rilievo nella moderna aneste- 
siologia c il favore di cui gode da parte sia degli specia- 
listi che dei malati trova spiegazione: 

a) nell'apparente semplicità di attuazione c nell'estrema 
maneggevolezza, almeno in mani esperte; 

b) nella rapidità con cui promuove nel paziente la per- 
dita di contatto con l'ambiente, evitando le angoscianti 
sensazioni dell'induzione con agenti anestetici inalabili tra- 
mite maschera oronasale; 

c) nell'assoluta mancanza del pericolo di esplosioni. 
L'inconveniente maggiore, per contro, risiede nel mar- 
gine di sicurezza relativamente ristretto, in assenza di 
un'adeguata apparecchiatura per un'efficace rianimazione 
respiratoria. Ciò si riferisce soprattutto alla « narco- 
ipnosi » barbiturica, che per molti anni è stata quasi sinoni- 
mo di « anestesia endovenosa » c che inevitabilmente, anche 
se in maniera transitoria, provoca depressione del respiro. 

Altrettanto transitoria, ma pur sempre dannosa in sog- 
getti con scarse risorse cardiovasali, è l'ipotensione arte- 
riosa sistemica che può insorgere durante la sommini- 
strazione endovenosa di anestetici c che dipende dal loro 
arrivo in elevate concentrazioni ai centri bulbari. Né, in- 
fine. va sottaciuta la possibilità di vomito o di rigurgito, 
data la pronta miorisolu/.ione cardiale che viene a instau- 
rarsi c il concomitante silenzio di alcuni riflessi di prote- 
zione, da cui la drammatica eventualità di aspirazione del 
contenuto gastrico nell'ambito polmonare. 

In sintesi, il ricorso alla somministrazione di farmaci 
per via endovenosa a scopi anestetici è ancora oggi ca- 
ratterizzato da pregi e difetti. Infatti gli indiscutibili van- 
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taggi di questa tecnica, in mani inesperte, possono essere 
annullati dai rischi ad essa inerenti, sicché l'incidenza di 
morbilità c di mortalità connesse all'anestesia endovenosa 
resta in funzione della preparazione teorica e dell'abilità 
dcU'ancstcsiologo, oltre che dei mezzi di rianimazione di 
cui egli può disporre. 

Dinamica dell’anestesia endovenosa (barbiturica in parti- 
colare) 

La distribuzione nell'organismo di un anestetico iniettabile 
endovena dipende da vari fattori, quali il coefficiente di 
solubilità nell'acqua e nei lipidi, eventuali legami più o 
meno labili stabilitisi con le proteine del sangue o con 
altre macromolecole, la diversa vascolarizzazione distret- 
tuale, la pressione osmotica e il pH dei fluidi extracellu- 
lari, la capacità di attraversare la membrana delle cellule, 
la velocità di detossifìcazione e le vie di eliminazione. 

Pricc, in epoca relativamente recente (1960J, ha appro- 
fondito gli studi sulla cinetica di distribuzione del tio- 
pcntale sodico, ricorrendo alla misura diretta della sua 
concentrazione nei vari tessuti a intervalli di tempo pro- 
gressivamente crescenti dai momento dell’Iniezione endo- 
venosa del farmaco. I risultati ottenuti dall'A., trasferibili 
anche ad altri barbiturici dotati d'azione rapida e ultrara- 
pida, dimostrano come il decorso della « narco-ipnosi » da 
tiopcntale dipenda da una competizione per la sostanza 
fra tessuto nervoso e tessuti non nervosi. 

Iniettato per via endovenosa in unica dose, il tiopentale 
viene trasportato dalla corrente ematica in tutti i tessuti, 
nei quali si distribuisce in diverse concentrazioni in base 
alia sua affinità per i tessuti medesimi. 

L'inizio della « narco-ipnosi » (i barbiturici sono degli 
ipnotici che diventano anestetici soltanto in funzione della 
più alta dose impiegata) è rapido per il particolare tro- 
pismo del farmaco nei confronti del S.N.C. Entro 60 sec 
dall'iniezione, il sangue circolante cede ca. il 90% della 
dose somministrata all'encefalo, al cuore c ad altri organi 
a elevato indice perfusionale. Durante i successivi 30 min 
si stabilisce una ridistribuzione territoriale del barbiturico: 
i visceri più perfusi cedono la maggior parte della so- 
stanza inizialmente assunta a tessuti « magri », soprattutto 
ai muscoli striati, c ai depositi adiposi; questi ultimi vanno 
poi progressivamente impregnandosi del barbiturico, talché 
dopo circa 10 h vengono a contenere attorno al 60% della 
dose iniettala di farmaco. 

Pertanto occorrono 60 sec in media perché i barbiturici 
si fissino nel cervello procurando la desiderata narcosi, 
mentre nella successiva 1/2 h si assiste ad una loro de- 
viazione verso i tessuti non nervosi, stabilendosi così un 
certo equilibrio nelle concentrazioni della sostanza fra 
sangue circolante, sistema nervoso c altri tessuti, cui cor- 
risponde l’alleggerimento dell'anestesia seguilo dal risve- 
glio del paziente, risveglio che sarà più o meno celere 
in rapporto all'entità della prima dose somministrata. 
L'eventuale necessità di protrarre la narcosi pretende quindi 
una rciniczionc di barbiturico, configurando la cosiddetta 
«tecnica delle iniezioni frazionate», unica soluzione ra- 
zionale per poter eseguire, in caso di bisogno, anestesie 
endovenose prolungate. D’altro canto, la graduale satu- 
razione dei tessuti non nervosi da parte del barbiturico c 
il suo successivo rientro nel circolo ematico spiegano 
perché può essere mantenuto un livello abbastanza omo- 
geneo di anestesia anche con dosi sempre più ridotte del 
farmaco c come, del resto, una « narco-ipnosi » barbiturica 
protratta comporti di solito un risveglio tardivo del paziente. 

Ancmizzazione c disprotidemia influiscono sulla distri- 
buzione dei barbiturici che, iniettati in circolo, in parte 
si legano a costituenti ematici non diffusibili c in parte 
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restano liberi: solamente quest ‘ultima frazione svolge un 
ruolo attivo nella produzione della narcosi, dato che le 
grosse molecole proteiche non superano la barriera emato- 
encefalica e pertanto i barbiturici, finché rimangono legati 
ad esse, risultano farmacologicamente inattivi. A loro 
volta, gli squilibri acido-basici incidono sulla capacità di 
fissazione dei barbiturici da parte delle proteine, capacità 
che risulta massima per pH attorno a 7,8 e che diminuisce 
fortemente in caso di acidosi. Valori bassi di pH favori- 
scono inoltre la permanenza nei tessuti dei barbiturici, 
mentre uno stato di alcalosi facilita i processi della loro 
estrazione tessutale. 

Quanto sopra va riferito al fatto che la membrana cel- 
lulare è liberamente permeabile alle molecole e non agli 
ioni, i quali risentono le influenze del gradiente di vol- 
taggio transmembrana. D'altra parte, il rapporto tra 
forma ionizzata, o dissociata, e forma indissociata o 
molecolare di un acido debole, qual è un barbiturico, 
dipende dal suo pK oltre che dal pH del mezzo. Ora, 
{'aumento di pH accresce la dissocia/ione degli acidi de- 
boli, cosi che un movimento molecolare può prodursi 
soltanto in funzione della concentrazione di H ai due 
lati della membrana cellulare: è il principio della «diffu- 
sione non ionica » che informa gli schemi terapeutici oggi 
abitualmente adottati per il trattamento delle intossicazioni 
acute da barbiturici ad azione lenta. 

Non sono ancora del tutto noti gli esatti meccanismi 
attraverso i quali i barbiturici esercitano i loro effetti 
sull’apparato nervoso. Recenti risultati suggerirebbero una 
loro azione inibente sull'attività della citocromoreduttasi. 
Certo è che l'ossidazione del glieoso c del piruvato ap- 
pare impedita in vitro dai barbiturici, mentre quella del 
succinato sembra permanere inalterata. 

È stato altresi ipotizzato che detti farmaci possano 
agire sul cervello bloccando la sintesi delfacctilcolina, 
più propriamente impedendo la trasformazione del piru- 
vato in acetato. Talune ricerche, riesaminate da Quastcl, 
suggeriscono invece che i barbiturici, similmente ad altri 
narcotici, inibiscano quei legami delia catena respiratoria 
responsabili della sintesi ossidativa dclPadenosintrifosfato. 
In tal senso sembra essere dimostrato che i barbiturici 
deprimono la formazione di legami fosforici ad elevato 
potenziale energetico senza interferire sul consumo cellu- 
lare in ossigeno, sicché verrebbe a stabilirsi una disso- 
ciazione tra i processi di ossidazione e quelli di fosfo- 
rinone. dissociazione detta disaccoppiamento. 

Infine l’eliminazione degli anestetici endovenosi com- 
prende tutti i processi che portano alla loro inattivazione: 
per i barbiturici in genere essa si attua per degradazione 
metabolica e per escrezione urinaria. 

I barbiturici ad azione ultrarapida, gli unici attualmente 
impiegati per l’anestesia endovenosa, possiedono lunghe 
c complesse catene laterali rappresentanti la parte più 
vulnerabile della loro molecola. Essi vengono eliminati 
tramite una scric di eventi complicati e scarsamente cono- 
sciuti, che appunto cominciano costantemente dalle catene 
laterali: per gli ossi barbiturici tale demolizione avviene 
quasi esclusivamente nel fegato: la biodegrada/ionc dei 
tiobarbiturici si verifica invece in pressoché tutti i tessuti 
dell'organismo. ma in maniera predominante nelle masse 
muscolari c nel sangue. 

Va inoltre riferito come, dopo somministrazioni di 
barbiturici ripetute a distanza di tempo, si stabilisca una 
loro più rapida demolizione. Le cause del fenomeno sono 
verosimilmente da ricercarsi nella capacità di questi far- 
maci di stimolare la frazione microsomialc delle cel- 
lule epatiche, con conscguente attivazione degli enzimi 
NADPH-dipendenti (induzione enzimatica) in essa situati: 


ciò consente un più celere ritmo di biotrasformazione 
dei barbiturici, riduccndonc la durata d’azione. 

L'induzione enzimatica è uno dei pochi processi bio- 
chimici conosciuti tra quelli che condizionano i fenomeni 
assuefattivi: essa potrebbe assumere un particolare signi- 
ficato dopo la scoperta che anche la biodegrada/ionc 
degli anestetici volatili avviene a livello epatico microso- 
miale, mercé l'intervento di enzimi NADPH-dipcndcnti, 
per cui il pretrattamento con sostanze cnzimatico-indut- 
trici, quali $i sono rilevati essere i barbiturici, dovrebbe 
comportare una più veloce inattivazione degli stessi ane- 
stetici volatili. 

Anestetici per ria endovenosa 

Gli anestetici iniettabili per via endovenosa vengono classi- 
camente suddivisi in: a) barbiturici, a struttura chimica simi- 
lare in quanto 1 vari composti nsultano dalla sostiiuzionc di 
radicali dcll’ac. barbiturico che, a sua volta, si può considerare 
derivato dalla combinazione di ac. maionico e di urea; b) non 
barbiturici, a struttura chimica assai eterogenea. 

Anestetici barbiturici 

Poiché gli acidi barbiturici sono generalmente insolubili in 
acqua, nella pratica sì utilizzano i loro sali di sodio, i quali 
si presentano come polvere bianca (ossiderivati) o giallastra 
(tiodcrivati), da sciogliere estemporaneamente ottenendone 
soluzioni francamente alcaline, a pH IO c oltre, che preci- 
pitano se miscelate a sostanze acide. 

Anche per i prodotti di impiego più frequente (tiobarbi- 
turici: tiopentone [Pentothal® ]) non esistono posologie prefis- 
sabili, poiché la loro dose utile dipende non soltanto dal peso, 
dall’età c dalle condizioni generali del paziente, ma anche da 
sensibilità o da resistenze individuali del tutto imprevedibili. 
Di solito, si utilizzano per l'induzione dell'anestesia dosaggi 
compresi fra i 5 c i 10 mg per kg, a diluizioni del 2,5 ° 0 in 
acqua bidistiiiata o, meno frequentemente, dell' 1,25 oppure 
del 5 n „. Per lo stesso scopo, sono invece sufficienti dosi com- 
plessive di 50-100 mg di methohcxithal sodico ( Brevità!® 1 ). 

I composti impiegati in clinica posseggono azioni sovrap- 
ponibili. rappresentate in primo luogo da un'inibizione gene- 
ralizzata del S.N.C.; non sono comunque analgesici, anzi 
parrebbero dolati di attività antianalgcsica (Clutton-Brock). 
Per contro, il sistema neurovegetativo appare depresso in ma- 
niera non uniforme, risultando più precocemente influenzato 
l’ortosimpatico, il che spiegherebbe l’apparente esaltazione di 
fenomeni da predomi nartza vagale, quali spasmo glottidco o 
laringospasmo c broncocostrizionc. 

Detti farmaci presentano, come già si è detto, una partico- 
lare clcttività d'azione nei confronti dei cemri respiratori, 
di cui sono potenti inibitori : elevate posologie, come del resto 
piccole dosi, se iniettate rapidamente, producono una costante 
depressione respiratoria, che può giungere sino all'apnea. 

Conseguenza comune dell'iniezione endovenosa di barbi- 
turici e, del pari, un variabile grado di ipotensione arteriosa, 
la cui entità dipende dalle condizioni del paziente, dal dosaggio 
della sostanza c dalla velocità di somministrazione. 

II precedente impiego di farmaci genericamente dotati di 
attività vasodilatatrice eleva l’incidenza, la gravità e la durata 
dell’ipotensione. 

1 derivati fcnotiazinici agiscono potenziando e prolungando 
l'azione dei barbiturici; al contrario, le sostanze convulsivanti, 
fra cui alcuni analettici, che abbassano la soglia di eccitabilità 
delle strutture nervose, antagomzzano gli effetti dei barbiturici, 
pur senza accelerarne la biodegrada/ionc. 

Nessun derivato della malonilurca sembra agire come ne- 
frotossico, mentre parecchi AA. hanno riconosciuto ai barbi- 
turici. specialmente agli ossisostituiti, una certa cpatolcsività. 
Tutti indistintamente, infine attraversano la placenta: qualche 
controversia sussiste ancora sul tempo necessario per supe- 
rarla; in ogni caso, dopo 10-15 min dalla somministrazione 
endovenosa, essi raggiungono a livello placentare i valori esi- 
stenti ncU'organismo materno. 

Da taluno si é cercalo di codificare i segni clinici della « narco- 
ipnosi •> barbiturica, ricalcandoli su quelli della narcosi per 
inalazione. In realtà, qualsiasi paragone é impossibile, vista 
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l'instaurazione pressoché istantanea deira. e. indotta diti pro- 
dotti in esame. Un segno abbastanza fedele della profon- 
dità di narcosi potrebbe essere fornito dalle modificazioni 
respiratorie, quando ovviamente non si faccia contemporaneo 
ricorso a sostanze miorilassanti. Un altro segno, che però 
ha valore solo in esordio di narcosi, e rappresentato dal grado 
di ipotonia dei masseteri e dalla conscguente caduta mandibo- 
lare; scarsa importanza hanno invece tutti i segni oculari, 
abitualmente ricercati in corso di anestesie per inalazione. 
Forse, l'analisi continua delle variazioni elettroencefalografiche 
indotte dai barbiturici, e arbitrariamente suddivise da Kiersey 
in 5 stadi, potrebbe fornire una valutazione quantitativa della 
risposta neurologica a questi farmaci, più accurata di quanto 
non permettano i tentativi di riconoscere i segni clinici della 
narcosi. 

Sulla base della rapidità e della fugacità d'azione, i barbi- 
turici vengono distinti in 4 categorìe: ad attività lenta, inter- 
media, rapida e ultrarapida. Soltanto questi ultimi sono tuttora 
usati nella pratica clinica, oggi piu che per il passato in alter- 
nativa con altri agenti endovenosi non barbiturici, per anestesie 
brevi o per l'induzione di narcosi miste più protratte (v. anche: 
BARBITURICI). 

Anestetici non barbiturici 

1. Oppiacei. - L'impiego per via endovenosa di derivati e suc- 
cedanei dell'oppio ha ultimamente trasceso le primitive attri- 
buzioni di complementarità d’uso a fini di prcmcdica/ionc 
rapida o di comcdicaztonc intranareotiea ed ha assunto l'odierno 
ruolo dì essenzialità nel contesto di nuove tecniche (neurolepto- 
anaigesia tipo I e II, narcoataralgesia. analgesia-anestesia se- 
quenziale). che vanno progressivamente conquistando la fiducia 
degli specialisti. 

Le posologie variano secondo le condizioni e la recetti- 
vità dei pazienti, la durala dell'intervento, l'agente e la tecnica 
prescelti. In caso di sovraddosaggio, gli eiTctti depressivi respi- 
ratori degli oppiacei possono essere utilmente anlagoni/zati 
facendo ricorso a dosi subentranti (da 5 a 30 mg) di N-allil- 
norniorlìna; analogo risultalo si ottiene impiegando diuretici 
osmotici, che ne accelerano l'eliminazione. 

2. Cloralio idrato e cloraloso, - Il primo e il più antico fra 
gli anestetici impiegati per via endovenosa; oggi, peraltro, non 
é più usato. 

Il secondo, formalo dall'unione del cloralio con una mole- 
cola di glieoso, può essere ancora utilizzato in anestesia spe- 
rimentale. alla dose di I mg. kg. 

3. Paraldeidc. - Liquido volatile, il cui impiego clinico (a 
dosaggi di IS-20 mi min della diluizione al 6-8% in soluzione 
glicosata isotonica sino al raggiungimento dello stato di ane- 
stesia, in verità di grado sempre modesto) è poco raccoman- 
dabile per il pericolo di provocare tosse, spasmo laringeo ed 
emorragie polmonari anche gravi. 

4. Anestetici volatili. - Ormai abbandonato l'uso dell'etere dic- 
lilico alla diluizione del 5% in soluzione salina isotonica; a 
concentrazioni maggiori provoca facilmente emolisi. Di re- 
cente sono stati riferiti tentativi d'impiego endovenoso di emul- 
sioni di un altro anestetico volalile. il mct ossi f) urano. 

5. Alcol etilico. - f: stato usato, mai con grande favore, sin 
dalla fine del secolo scorso. Fornisce anestesia chirurgica solo 
a prezzo di una profonda intossicazione, che minaccia grave- 
mente la funzionalità della cellula epatica. 

6. Trihramoetanola (N.R.: A verrina). Più noto come agente 
anestetico per via rettale, è stato usato in passato per via endo- 
venosa a diluizioni dell’l O del Ì% in soluzione (limata 
isotonica <73-100 mi in unica dose nell'adulto). Deprime il 
cuore e il respiro; e cpato- e ncfrotossico. 

7. Steroidi. - Sono da tempo (Sclyc, 1941) note le proprietà 
anestetiche, indipendenti dagli effetti ormonali, di alcuni ste- 
roidi come il desossicorticosterone. il progesterone e il pre- 
gnandiolo. L’unica sostanza del genere, non ormonale, im- 
piegata nella pratica clinica e, comunque, il prodotto sinte- 
tizzato da Laubach nel 1955 e cioè il 21-ìdrossiprcgnandiolo 
succinato sodico (idrosstdione. N.R.: Viadril), polvere cri- 
stallina. bianca, solubile in acqua con cui forma soluzioni a 
pH compreso fra 8,5 e 9.8. 

Nei confronti della narco-ipnosi barbiturica, l'anestesia 
steroidea offre i vantaggi di un indice terapeutico più elevato. 


dcH'abolizinnc dei ridessi faringei con persistenza di quello 
glottidco, dell'assenza o quasi di effetti depressivi sul circolo 
e sui (espiro; per contro, appare viziala da evidenti difetti 
quali l a insuliicientc miorisoluzionc indotta, le trascurabili pro- 
prietà analgesiche, il protratto periodo di latenza e l'azione 
irritante sull'intima vasaio, da cui le frequenti tromboflebiti. 

Di solito I g di idrossidionc viene sciolto in 250 mi di solu- 
zione fisiologica salina e somministrato al soggetto adulto per 
fleboclisi al ritmo di C gtt min; con della tecnica, un modesto 
grado di narcosi si instaura dopo 15-20 min e si protrae per 
ca. V, h. La tecnica è stata consigliata in chirurgia oftalmica, 
poiché provoca ipotonia del globo oculare. 

8. 2-4-dionc-5-clil-6-fcnil-m-iiodkizolo (N.R. : Dolitronc). 
Polvere bianca, cristallina, inodora, insolubile in acqua, solubile 
in soluzione alcalina di bicarbonati. È stato usato, a dosi 
globali di 250-450 mg. per interventi brevissimi o per l'indu- 
zione di narcosi miste. Ha effetti incostanti e non sembra pos- 
sedere una reale attività antalgica. 

9. Ketamina, C 1-581 o 2Ao-cloro/enilb2-mctifamino-cicltn’sa- 
none cìor idrato (N.R.: Kctalar). Polvere bianca, cristallina, 
idrosolubile che. alla dose di 2 mg kg. riesce a indurre un breve 
stato di catalcssia senza ipnosi. Non sembra espletare effetti 
ganglioplcgici, antistaminici e miorilassanti. 

10. G 29.505 o dictitamide dell' ac. eitgenolglicolico (N.R.: 
Dctrovel). Agente endovenoso ad azione ultrabrcvc. ormai 
abbandonato per la sua instabilità, l'irritazione che provoca 
a carico dcircndotciio casale e per aver causato troppi gravi 
incidenti circolatori. Il suo maggior pregio e stato quello di 
aver condotto allo studio e alla preparazione di un altro deri- 
vato dell'oc, fenossi acetico, la propanididc. 

11. Propanididc, o estere n-propilfco dell'oc. J -me tossi-li. \ . 
N-dietil-carhamldometossi^fettilaceiico (N.R.: Fpontol). - Li- 
quido limpido, trasparente, sciropposo per il suo solvente a 
base di ac. ricinolcico. 

Somministrala rapidamente per via endovenosa alla dose 
di 5-10 mg kg, produce una narcosi estremamente breve, della 
durata di qualche minuto, poiché con altrettanta celerilà viene 
idrolizzala ncH'organismo ad opera di alcuni enzimi (lipasi, 
estcrasi). La perdita di coscienza e pressoché immediata, Ui 
raro accompagnata da spasmi e fenomeni* eccitatori, per lo 
più distrettuali. Dopo ca. 15 scc dall'iniezione insorge una ca- 
ratteristica fase di iperventilazione, che può essere seguita da 
un corto periodo di depressione respiratoria. Il farmaco induce 
vasodilatazione, responsabile di tachicardia e di ipotensione, 
solitamente di modesta entità; sono stati però denunciati alcuni 
casi di arresto cardiocircolatorio, addebitati all'impiego della 
sostanza. 

Dopo l'anestesia, la ripresa della coscienza è molto rapida 
e, in assenza di premedica /ione, quasi subito completa. Contra- 
riamente alTac. eufenolg licolico, la tolleranza venosa alla 
propanididc è buona, sicché sono eccezionali le complicazioni 
t rombollcbi fiche. 

12. 4-idrossibiitirrato di sodio (N.R. : Gamma-OH). - Derivato 
iniettabile dcll'ac. Y-aminobutinico (GABA), proposto nel I960 
dai Labori! come anestetico generale. Le sue prerogative sono 
rappresentale dall'assenza di tossicità o di attività depressive 
sul respiro e sul circolo; i principali difetti risiedono nell'azione 
analgesica pressoché assente, nella protratta latenza preipnotica 
e nel lungo assopimento che segue il suo impiego. £ ipoka- 
licmizzaiUc. senza essere ipokaliurico: e quindi possibile che 
agisca come ripolarizzanic cellulare. Viene presentato, già 
stabilmente disciolto in acqua, in fiale da 10 mi contenenti 
2 g del prodotto, corrispondenti a g 2.40 di cloridrato; nel- 
l'adulto. la dose iniziale si aggira sui 2-4 g. 

13. Vit. B t . anatrino o fiamma cloridrato. - Costituente 
principale della « sinaptoanalgcsia >», viene soprattutto impie- 
gata a fini di mantenimento della narcosi per interventi pro- 
lungati e traumatizzanti condotti su soggetti in scadenti con- 
dizioni generali. Non e un vero ipnogeno ed ha scarsi effetti 
analgesici; espleta bensì una buona miorisoluzionc e produce 
una panncurolisi armoniosa, di notevole valore protettivo. 
Con questa tecnica, non sono stali sinora descritti cavi di « shock 
tiaminico >► conclusisi tragicamente. Le dosi vanno da 100 a 
250 mg kg e oltre, somministrate in maniera frazionata o me- 
diante drip venoso. Tutte le soluzioni di (iantina sono forte- 
mente acide. 
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14. Clorotfazolo {SCI/. N.R.: F.mincurirta, Disirancurina), 
Mentre la frazione pirimidinica della tiatnina possiede attività 
convulsivanti, il suo nucleo liazolico. da etti viene derivato 
il clorotiazolo, ha azione sedativa, ipnotica c anticonvulsi- 
vantc. pur risultando completamente privo di effetti analgesici. 
Il prodotto commerciale si presenta come una polvere bianca, 
facilmente solubile in acqua con la quale fornisce una solu- 
zione acida, a pH compreso fra 5 c 6. Viene impiegato a do- 
saggi complessivi di 1-3 g della soluzione al 2%. Provila 
ipersecrczione salivare c bronchiale; prima del suo impiego 
è, quindi, buona norma far ricorso all'atropina o ad antista- 
minici. 

.Materiali e tecniche dell’anestesia per via endovenosa 

La conduzione di un'anestesia endovenosa richiede la dispo- 
nibilità del solito materiale (siringhe di varie dimensioni, aghi 
di diverso calibro, etc.) per la somministrazione in circolo di 
farmaci in soluzione; di strumenti per il controllo della fun- 
zione cardiocircolatoria; di tutta l'apparecchiatura per prov- 
vedere eventualmente ad una efficace ossigenazione del pa- 
ziente; di quelle sostanze (miorilassanti, vasopressori, corti- 
sonici, cardiotonici, ctc.) che possono rendersi necessarie onde 
trattare complicazioni sempre possibili. 

Ormai di largo impiego per l’anestesia endovenosa sono 
i cosiddetti « aghi a farfalla », di metallo o meglio di plastica 
non nusabili. forniti di una membrana perforabile in gomma 
per l'iniezione frazionata dei farmaci, di un cono di collega- 
mento con un catetere per perfusione continua c di due alette 
laterali per una sicura fissazione alla cute. 

Solitamente si sfruttano le vene soprafasciali della faccia 
flessori» del gomito, preferendo la vena cefalica, data la vici- 
nanza della vena basilica al nervo mediano. 

Se le condizioni locali o generali del malato lo pretendono, 
si può procedere alla denudazione di una vena e alla sua in- 
cannulazione, rispettando allora le regole di asepsi previste 
per qualsiasi intervento chirurgico. 

Come già detto, l'anestesia endovenosa può costituire una 
tecnica a sé stante, di frequente applicala per pratiche ambu- 
latoriali, oppure rappresentare la fase iniziale o starter di una 
metodica più complessa di anestesia: in quest'ultimo caso 
sarà preceduta dalla premedicazione, in cui non dovrebbe 
mai mancare l'atropina (a dosi di 0.5-1 mg nell'adulto), cd 
eventualmente seguita da altri farmaci di mantenimento. 

Se impiegata isolatamente, l’anestesia per via endovenosa 
può essere eseguita secondo tre principali tecniche: 

a) in unica dose, per iniezione lenta c rapida; 

b) a dosi refrattc subentranti somministrate « alla domanda »; 

c) in érip continuo, mantenendo un ritmo di deflusso più o 
meno rapido in funzione delle variabili esigenze dell'inter- 
vento. 

Indicazioni e controindicazioni 

Il campo delle indicazioni dell'anestesia endovenosa è 
andato progressivamente allargandosi durante gli ultimi 
anni: combinata alla curarizzazione, all’impiego di anal- 
gesici c all'inalazione di protossido d'azoto-ossigeno, essa 
costituisce indubbiamente un metodo di anestesia generale 
molto diffuso in tutte la sale operatorie; resta, inoltre, 
la tecnica ancora oggi preferita per l'attività ambulato- 
riale. 

Il ricorso agli anestetici endovenosi trova però alcune 
limita/ioni, quali: 

I ) tlogosi delle parti molli del collo, angina di Ludwig, 
grossi strumi basedowiani. per l'ipcrrcflettività senocaro- 
tidea e le difficoltà respiratorie, proprie di tali affezioni; 
2) stati di shock, anemizzazionc acuta, gravi disproti- 
demie, vistosi squilibri idroclcttrolitici, specialmente riferiti 
al potassio ione; 3) uremia ed cpatoinsuflkien/a gravi, asma 
bronchiale, scompenso cardiocircolatorio, ipertensione 
endocranica, mixedema, diabete mellito, porfiria, distrofìa 
miotonica. miastenia; 4) età al limite (neonatalità, vecchiaia 
estrema), obesità, particolari interferenze iatrogene. 

La mancanza di apparecchiature per ventilazione pol- 
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menare costituisce, infine, una controindicazione assoluta 
all'anestesia endovenosa, la cui sicurezza è subordinata 
alla possibilità di ossigenare convenientemente il malato 
in qualsiasi momento dell'intervento. 

Complicanze e letalità 

Le possibili complicazioni di un'anestesia endovenosa ven- 
gono suddivise in: 

1, Locali. Dipendenti cioè daH'osmolarità del liquido 
iniettato, dal pii delle soluzioni e dalle caratteristiche chi- 
miche del farmaco introdotto. Sono state riferite: irri- 
tazioni della parete venosa, sino alla flebotrombosi; alte- 
razioni dei tessuti perivenost, sino alla necrosi, nel caso 
di stravaso accidentale; arlcriti, seguite da gangrcna 
ischemica, per erronea immissione endoarteriosa di certi 
agenti anestetici. 

2, Generali . - Di ordine respiratorio {tosse, singhiozzo, 
sternuto, caduta all'indietro della lingua, laringospasmo, 
broncocostrizionc, sìncope); circolatorio (ipotensione gra- 
ve. arresto cardiaco); neurologico (tremori generalizzati, 
agitazione postanestetica, risveglio tardivo, coma protratto 
a genesi presuntivamente ipossica); vario (reazioni aller- 
giche, nausea e vomito, ittero postoperatorio). 

Accurate statistiche in merito (Bcecher c Todd) ripor- 
tano un'incidenza di mortalità di 9 casi su 30.220 ane- 
stesie barbituriche, eseguite nel 1952, con una propor- 
zione di 1 :3400. 
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ALESSANDRO GASPARETTO E LUCIANO COMkLLJ 

ANESTESIA PER VIA RETTALE 

La somministrazione di alcuni anestetici generali può 
essere effettuata sfruttando lo spiccato potere di assorbi- 
mento dei farmaci da parie dcH'intcstino retto (v. anche: 

ANESTETICI). 

La circolazione venosa c linfatica (fig. 40) dell'ultimo 
tratto dell'Intestino permette l'assorbimento dei farmaci o 
attraverso il plesso emorroidario superiore, tributario della 
vena mesenterica inferiore, c uno dei tronchi di origine 
della vena porta, o attraverso i plessi emorroidari infe- 
riore c medio che essendo tributari della vena iliaca sboc- 
cano con questa nella vena cava inferiore e quindi nel- 
l'orecchietta destra, o infine attraverso i linfatici locali 
c il dolio toracico. In pratica la via dei plessi cmonroi- 
dari inferiore e medio significa l’esclusione del fegato e 
delle sue funzioni con il risultato che l'azione farmacolo- 
gica c più pronta c intensa soprattutto quando esiste una 
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big. 40. Schema delle vie venose e linfatiche attraverso cui 
avviene l'assorbimento degli anestetici somministrati per via 
rettale. 


stasi epatica, mentre sono più facili a verificarsi, non 
essendo più intercalata la funzione metabolizzante del 
fegato, azioni tossiche dovute soprattutto a casi di sovrad- 
dosaggio. 

Tuttavia è da tener presente che per poter escludere il 
fegato è necessario che il veicolo contenente il farmaco 
rimanga nella parte bassa del retto ed ivi si sciolga. In 
genere invece accade che il veicolo tende a risalire nell'am- 
polla rettale prima di aver liberato il farmaco per cui 
questo, in gran parte, essendo assorbito ncirampolla. 
finisce nel plesso emorroidario superiore e quindi passa 
attraverso il filtro epatico. L'inconveniente può essere 
evitato solo nei casi in cui esiste una stasi portale con ral- 
lentato circolo c quindi scarso assorbimento attraverso 
il plesso emorroidario supcriore, oppure venga adoperato 
un veicolo a rapido assorbimento o rapida fusione o la 
supposta non venga spinta in profondità. 

Indicazioni, limiti, controindicazioni 

L'anestesia rettale è indicata soprattutto in pediatria data 
la frequente mancanza di collaborazione da parte dei pic- 
coli pazienti, necessaria ad es. quando occorra incannulare 
una vena per la somministrazione di farmaci. In particolare 
è usata per eseguire esami radiografici, oculari, catete- 


rismi cardiaci, medicazioni dolorose, riduzioni di lussa- 
zioni, trazioni transossce; per sedare i bambini che deb- 
bono essere sottoposti ad anestesia generale per interventi 
chirurgici (tonsillectomia). Negli adulti c consigliata 
quando si voglia ottenere una profonda sedazione preo- 
peratoria in pazienti particolarmente ansiosi (tireotossi- 
cosi, stenosi milraiica). 

I limiti sono rappresentati dall’impossibilità di ottenere 
un'anestesia generale senza incorrere in pericoli di sovrad- 
dosaggio (depressione respiratoria c cardiocircolatoria). 

Le controindicazioni sono rappresentate dagli stati in- 
fiammatori del retto (proctiti, ulcerazioni), dalle malattie 
polmonari c cardiache. 

Gli anestetici per via rettale 

1. Etere etilico. - Usato per la prima volta da Pirogoff (1847), 
mediante inslillazione di vapori. Riproposto da Dupuy di Pa- 
rigi, in soluzione acquosa, e da Gwathmey (1913), in soluzione 
oleosa. 

La dose media era di 3 mi per kg di peso corporeo, in solu- 
zione di etere (65*;) ed olio di oliva. L'anestesia dura 2Vr^ h. 
È irritante per la mucosa rettale ed anale. Non c più usato. 

2. Trihrottwetanoh (N.R.: Avertimi, Brometolo). - Alcol sin- 
tetizzato da Willstaettcr c Duisbcrg nel 1923, usato per la prima 
volta da Eicholtz nel 1927. 

Polvere cristallina, bianca, volatile venduta in soluzione con 
idrato di amilcnc alla concentrazione di 1 g/ml. La soluzione 
può alterarsi se esposta alla luce, al calore o all'umidità. 

II tribromoctanolo viene somministrato alla dose di 60-100 
mg kg di peso corporeo al 2,5% in acqua distillata c alla tem- 
peratura di 40 D C, evitando che si riscaldi oltre questa tempe- 
ratura perche in tal caso si decompone in aldeide di bromo- 
acetica (irritante per la mucosa rettale) e ac. bromidrico. Per 
controllare che non si decomponga si aggiungono, prima del- 
l'uso. Il gtt di rosso Congo a 5 mi della soluzione: una so- 
luzione che vira verso il blu indica presenza di acido e quindi 
va scartata. 

Previa pulizia accurata del retto, mediante clisteri, si instilla 
la soluzione lentamente per evitare che venga assorbita rapida- 
mente con conscguente forte depressione del S.N.C. L’ane- 
stesia si instaura dopo 10-15 min, senza stadio di eccitazione. 
L'effetto massimo si ottiene dopo 30 min c comincia ad atte- 
nuarsi dopo 1 h. 

Il tribromoctanolo non ha un’intensa azione anestetica, c già 
a dosi ipnotiche deprime il centro respiratorio bulbare e abbassa 
la pressione arteriosa. Viene assorbito rapidamente (dal retto 
per il 50% in 10 min, il 75% entro 25 min, il resto molto lenta- 
mente) ma l'assorbimento può subire, per ragioni individuali 
(estensione c condizioni della mucosa rettale), notevoli varia- 
zioni con effetti molto incostanti. Viene escreto in massima 
parte dal rene dopo glicurono-coniugazionc epatica. Eventuali 
insufficienze epatiche prolungano l'azione anestetica con consc- 
guenti fenomeni di sovraddosaggio. Sul circolo dimostra azione 
depressiva (azione diretta sul centro vasomotore c rilasciamento 
delle pareti muscolari dei vasi sanguigni minori). Si ha pure 
ipotensione endocranica c intraoculare. La diuresi può con- 
traisi o arrestarsi per 1-2 h; la temperatura si abbassa; la gli- 
cemia sale: si ha tendenza all’acidosi per abbassamento della 
riserva alcalina. Localmente, sul retto, si possono avere proctiti 
c ulcerazioni. Il tribromoctanolo attualmente è usato di rado. 

3. Paraideìde. - Scoperta da Wiedcnbusch nel 1829, usata 
per la prima volta da Cervello nel 1882. F un liquido limpido, 
volatile, infiammabile, di odore caratteristico c sgradevole, che 
si altera alla luce, all'aria c al calore; è ottenuta per polimeriz- 
zazione dall'acctaldcidc. Viene somministrata come il tribromoc- 
tanolo disciolta in soluzione fisiologica o olio di oliva alla con- 
centrazione di 1 ml/10 mi di soluzione. La dose media c di 0,5 
mi kg di peso corporeo, con un massimo di 30 mi, 15 min prima 
dell'intervento. Agisce più lentamente ma più a lungo del tribro- 
moctanolo c deprime scarsamente il respiro. Ha effetto bronco- 
costrittore, non abolisce né il tono muscolare ne i riflessi. £ indi- 
cata come narcotico basale ed i suoi svantaggi sono rappresentati 
dall'odore sgradevole che lascia all'alito, dal prolungato effetto 
postoperatorio c dalla grande quantità di liquido die deve essere 
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insidiala nel retto. Veniva usata nel travaglio di parto e come 
anticonvulsivantc nello statiti epilettico. 

4. Tiopenrone (N.R.: Pentothal, Ncsdonal). - fe l’unico aneste- 
tico generale attualmente usato per via rettale. In dosi di 
5 mg kg di peso corporeo disciolti in acqua distillata o sotto 
forma di supposte. 15-30 min prima dell'Intervento. Nei bambini 
la dose massima c di 0, 2-0.6 g. a seconda del peso corporeo; 
negli adulti di 0.8-1 g. in soluzione al 2-2,5*». La somministra- 
zione deve essere preceduta da un'accurata pulizia del retto 
e da una prcmedica/ionc a base di atropina. I 'effetto può 
variare a seconda della dose, da stabilirsi secondo l’esperienza 
e tenendo presente che i bambini sani, con un elevato metabo- 
lismo, abbisognano di una quantità di farmaco maggiore di 
quelli magri, deboli c anemici. 

I barbiturici per via rettale sono controindicati nelle cardio- 
patie gravi, nelle malattie polmonari c nelle anemie di grado 
elevato. 

Bibliografia 

Aiazzi- Mancini M., Donatelli L., Trattato di farnutcologia, 

1969, Vallardi Milano 

Smith R. M., Anestesia pediatrica, 1970, Piccin, Padova. 

GIUSEPPE SABA 

MIORILASSANTI IN ANESTESIA GENERALE 

Premesse 

La possibilità di ridurre o addirittura di abolire l'attività 
tonica dei muscoli striati ha straordinariamente ampliato 
le indicazioni della moderna chirurgia. E in ctTetti l'intro- 
duzione dei curari in a. c. segna una tappa fondamentale 
nella storia della chirurgia. Quantunque si tratti di far- 
maci sprovvisti di proprietà anestetiche, la loro sommi- 
nistrazione in associazione con i farmaci narcotici per- 
mette di ottenere condizioni operatorie ideali. La mo- 
derna anestesia, infatti, così come c stata preconizzata 
da Gray (1954), richiede il soddisfacimento di tre fon- 
damentali condizioni; narcosi, analgesia c rilasciamento 
muscolare. E, per quanto un'influenza sull’attività tonica 
dei muscoli possa essere esercitata, in varia misura c 
con diversi meccanismi, anche dai farmaci ad azione 
anestetica, è solo però con l'impiego dei miorilassanti 
che si può ottenere, nella maniera più efficace c sicura, 
una risoluzione completa del tono muscolare. Tuttavia, 
prima di passare alla trattazione dettagliata dell'uso in 
a. c. di questi farmaci ad azione specificamente miorilas- 
sante. è opportuno prendere in esame, sia pure somma- 
riamente. la già ricordala influenza che sull’attività tonica 
dei muscoli ha la somministrazione dei diversi tipi di 
anestetici correntemente usati. 

Influenza dei farmaci anestetici sul tono muscolare 

1. Anestetici generali. - I farmaci anestetici hanno 
sul tono muscolare un'azione ineguale, giacché la loro 
attività si esplica prevalentemente sul S.N.C. Poiché il 
tono è un fenomeno di natura riflessa per la cui integra- 
zione ha un ruolo fondamentale il midollo spinale, rie- 
scono a ridurne l’intensità in misura cospicua solo 
quei farmaci che deprimono l'attività midollare, come 
alcuni anestetici molto potenti quali il cloroformio, 
l'etere, il meiossiflurano, Petrano. Va sottolineato che 
il midollo ó la parte del S.N.C. più resistente all'azione 
degli anestetici, per cui è necessario approfondire note- 
volmente la narcosi per ottenere un buon rilasciamento 
muscolare. La scomparsa del tono muscolare con questo 
mezzo è difficilmente ottenibile se non esponendo il sog- 
getto ad una pericolosa intossicazione. 

L'alotano dà un buon rilasciamento muscolare solo ad 
elevate concentrazioni che sono, com'è noto, molto 
pericolose. 

Con il ciclopropano riesce ugualmente difficile provo- 
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care un rilasciamento muscolare soddisfacente poiché la 
sua azione deprimente sul bulbo provoca l'arresto respi- 
ratorio prima ancora che si manifesti una diminuzione 
apprezzabile del tono. 

Il protossido d'azoto è del tutto privo d'influenza sul 
tono muscolare. 

2. Anestetici locoregionali. - L’anestesia spinale c quella 
pcriduralc. poiché agiscono direttamente sul midollo c 
sulle radici spinali, provocano un buon rilasciamento 
muscolare <v. sopra: analgesia spinale). 

L'anestesia locale, interferendo sulla conduzione nervosa 
periferica, può realizzare ugualmente un rilasciamento 
muscolare soddisfacente <v. sopra: anestesie periferiche). 

3. Anestetici per via endovenosa. - Per i motivi già 
indicati a proposito degli anestetici generali, i più im- 
portanti farmaci usati per l'anestesia endovenosi!, come 
i barbiturici, l’idrossidione sodico, il Gamma-OH®. i 
farmaci della ncuroleptoanalgesia, danno una scadente ri- 
soluzione muscolare. 

I barbiturici, poi, favoriscono, in risposta a stimoli 
dolorosi, la contrazione dei muscoli espiratori ed aumen- 
tano la tonicità di quelli inspiratori. 

L'idrossidionc dà un rilasciamento muscolare legger- 
mente superiore a quello dei barbiturici, ma sempre in- 
sufficiente per le esigenze chirurgiche. Il Gamma-OH® 
non influenza il tono muscolare. 

I neurolcttici come l'alopcridolo c il deidrobenzoperi- 
dolo, agendo sul sistema cxtrapiramidale, aumentano il 
tono muscolare. 

È opportuno rilevare qui che l'esperien/a clinica ha dimo- 
stralo che. ipervcntilando i pazienti in narcosi fino ad abbas- 
sare il pCO-j al disotto dei livelli normali, è possibile ottenere 
gradi di anestesia c di rilasciamento muscolare ottimali dimi- 
nuendo sensibilmente la quantità di anestetico c di miorilas- 
santi sotnministiata. 

Una spiegazione documentala sull'origine del fenomeno non 
è stata ancora trovata; molto probabilmente l'iperventilazione 
c rateatosi che ne consegue provocano una vasocostrizione 
cerebrale che interferisce con l'attività della sostanza reticolare. 

1 miorilassanti d'impiego chirurgico 

Esistono due categorìe di farmaci miorilassanti: i mio- 
rilassanti ad azione centrale e quelli ad aziotw periferica. 
È opportuno anticipare fin d'ora che i secondi sono i 
soli che trovano impiego in a. c. 

Prototipo dei miorilassanti ad azione centrale c la 
mefenesina , il cui meccanismo d’azione non è chiarito, 
ma che probabilmente agisce sulla conduzione intemeu- 
ronica a livello spinale c sopraspinale (mesencefalo). La 
sostanza ha numerosi effetti collaterali incompatibili con 
il mantenimento deH’omcostasi cardiocircolatoria in ane- 
stesia, per cui non viene usata in a. c. Viene, tuttavia, 
impiegata in clinica nel trattamento delle contratture 
muscolari di vario tipo. Va ricordato qui che, oltre alla 
mefenesina, trovano impiego clinico altre sostanze ad 
azione miorilassante centrale, come il meprohamato (v.) 
c soprattutto i derivati della benzodiazepina (dordiaze- 
parnide; diazepam [v.]). Il diazepam è oggi usato nel trat- 
tamento del tetano c dello stato di male epilettico, con 
buoni risultati (v. miorilassanti farmaci). 

Un blocco completo dell'attività muscolare si ottiene 
soltanto con l'impiego di farmaci miorilassanti ad azione 
periferica, i quali bloccano la trasmissione dell'impulso 
nervoso al muscolo (v. motorio sistema; muscolo; 
placca motrice; sinapsi). 11 loro uso in a. c. consente 
di ottenere un rilasciamento muscolare pressoché com- 
pleto, senza dover approfondire il livello della narcosi 
fino a gradi pericolosi. I farmaci miorilassanti classici, 

2142 


Digitized by Google 



A N ESTES I A CI IIRURGICA 


ossia i curari (v. curaro E SOSTANZE CURarosimili), sono 
però farmaci potenzialmente mollo pericolosi in inani 
poco esperte, poiché la loro somministrazione si accom- 
pagna ad una riduzione sensibile della ventilazione pol- 
monare, fino all'apnea. L necessario pertanto che il loro 
impiego sia attuato solo da personale addestrato nelle 
tecniche di ventilazione artificiale e fornito di approfondite 
conoscenze sulla farmacodinamica di queste sostanze. 

Blocco della trasmissione neuromuscolare ad opera dei 
miorilassanti ad azione periferica 

Con i farmaci miorilassanti ad azione periferica si ot- 
tiene un blocco funzionale della giunzione neuromuscolare, 
più o meno completo a seconda della dose, che si mani- 
festa con una diminuzione più o meno marcata dell'atti- 
vità muscolare tino a una condizione paragonabile alla 
paralisi flaccida. 

il blocco neuromuscolare può attuarsi in due modi 
diversi: il primo per depolarizzazione prolungata della 
placca motrice, il secondo impedendo la propagazione del- 
l'impulso nervoso al muscolo ad opera di sostanze dotate 
di affinità per i recettori della placca motrice, li primo è 
detto blocco da depolarizzazione, il secondo blocco non 
depolarizzante o competitivo. Nel primo viene prolungato 
il processo di depolarizzazione provocato dal l'acet declina 
fv.), per cui, una volta depolarizzata, la placca non ri- 
sponde più all'impulso che arriva lungo la libra nervosa; 
un blocco da depolarizzazione tipico è quello provocato 
dal decametonio e dalla succinilcolina. Il secondo tipo, 
non depolarizzante o competitivo, è provocato dalla tubo- 
cu rari ita e farmaci simili che. fissandosi sui recettori della 
placca motrice, impediscono all'acetilcolina di esercitare 
il suo ruolo di mediatore e quindi bloccano il passaggio 
dell'impulso dal nervo al muscolo. 

Accanto a questi due tipi Fondamentali di blocco neuro- 
muscolare, nella pratica clinica è dato di riscontrare nu- 
merose varianti come: il blocco misto, quale può veri- 
ficarsi allorché vengono somministrati farmaci ad azione 
depolarizzante c farmaci ad azione competitiva; il blocco 
duplice, sostenuto da alterazioni dell'attività della giun- 
zione sottoposta a depolarizzazione prolungata e talvolta 
ancora modificata nella sua risposta da fattori abnormi; 
il blocco da deficit o assenza di acetilcolina, sostenuto 
da sostanze che modificano la sintesi o la liberazione 
del facci ilcol ina. come la procaina, la tossina botulinica, 
l'eccesso di potassio, la deficienza di calcio. Un altro 
tipo di blocco con caratteristiche non ben precisate è 
quello che segue talvolta alla somministrazione massiva 
di anticolincstcrasici, riportarle ad una rallentata idrolisi 
delfacetilcolina. 

Blocco per depolarizzazione 

La trasmissione degli impulsi a livello delta giunzione neuro- 
muscolare c dovuta, come c noto, alla liberazione di acctil- 
colina, che depolarizza la membrana muscolare dando origine 
ad un'onda di depolarizzazione ; la depolarizzazione non dura 
che frazioni di secondo c in questo periodo eventuali altre 
stimolazioni non sono seguite da risposta: normalmente quindi 
esiste un blocco neuromuscolare da depolarizzazione fisiologica. 

La somministrazione di farmaci depolarizzanti come il de- 
cametonio e la succinilcolina provoca, secondo la maggioranza 
degli AA., una depolarizzazione iniziale della placca motrice 
cui segue una graduale ri polarizzazione con alterala sensibi- 
lità della placca all'acetilcolina. tale da impedire la trasmis- 
sione dell'impulso. Il blocco da depolarizzazione c caratteriz- 
zato dai seguenti fenomeni: 

a) Li sci colazioni muscolari che precedono la comparsa del 
blocco mioncuralc, dovute al meccanismo causale: la depo- 
larizzazione; 

b) il potenziale d'azione muscolare non viene influenzato 


né da stimolazioni a bassa né da quelle ad alta frequenza, pur- 
ché lo stimolo non duri tanto da esaurire il muscolo; 

c) se dopo una serie di impulsi tctamzzanti il muscolo viene 
ulteriormente stimolalo, la variazione di potenziale provocata 
dal singolo stimolo non differisce dalle precedenti: manca, 
in altri termini, la cosiddetta facilitazione postetanica; 

di il blocco da depolarizzazione viene potenziato dalla som- 
ministrazione di acetilcolina o di anticolincstcrasici; 

c) i farmaci curarici di tipo non depolarizzante esplicano 
attività antagonistica, una dose di succinilcolina idonea a 
paralizzare completamente i muscoli degli arti può risultare 
insufficiente se preceduta da una piccola dose di tubocurarina; 

f) assenza di antidoti; 

g) possibilità di insorgenza di blocco duplice. 

Blocco non depolarizzante o competitivo 

Dopo la somministrazione di farmaci curarici dei tipo com- 
petitivo l'impulso nervoso c seguito come di norma da libera- 
zione di acetilcolina, che non riesce però ad attivare la placca 
poiché questa risulta bloccala dalla D- tubocurarina o dai 
farmaci similari, i quali vanno a combinarsi in luogo delfacctil- 
colina con i recettori della membrana della placca motrice. 

Si ritiene che la tubocurarina si comporti come sostanza 
inerte che impedisce all'acetilcolina di legarsi con il recettore. 

Se la concentrazione ematica della tubocurarina diminuisce 
si riducono parallelamente anche le difficoltà che si oppongono 
all'origine dell’onda di depolarizzazione, con progressivo ri- 
pristino del tono c della forza muscolare; ugualmente un au- 
mento della concentrazione di acetilcolina. quale si verifica 
ad cs. dopo somministrazione di anticolinestcrasici, rende 
possibile lo sblocco dei recettori ed il ripristino dell'attività 
muscolare. 

Le caratteristiche del blocco non depolarizzante sono: 

a) la perdita del tono muscolare non si accompagna a fa- 
se icolazioni ; 

b) la stimolazione elettrica del nervo con stimoli tetaniz- 
zanti nel soggetto curarizzato con tubocurarina eccita il mu- 
scolo molto meno di quanto non facciano stimoli isolati, ossia 
gli stimoli singoli passano meglio di quelli tetanici; 

ci c classico differenzia re il quadro clettromiografico della 
miorisoluzione con sostanze depolarizzanti da quello con so- 
stanze competitive in base alla presenza o meno della facili- 
tazione postetanica; 

di iJ blocco competitivo può essere rimosso dalla sommini- 
strazione di acetilcolina o di anticolincstcrasici. Nella pratica 
clinica il blocco mioneurale da tubocurarina viene corretta- 
mente rimosso somministrando prostigmma: ovviamente fatti- 
vità muscolare può essere ristabilita solo se la dose di miori- 
lassanti non era eccessiva, poiché l'azione della tubocurarina 
c farmaci similari è di massa ed è necessario quindi che fra 
miorilassanti ed acetilcolina si stabilisca un gradiente favore- 
vole alla seconda; 

c) il blocco competitivo infine c potenziato dagli anestetici 
che deprimono la trasmissione neuromuscolare; di questi i 
più importanti sono l'etere, il mctossidurano e fetrano. 

Blocco duplice 

L’osservazione clinica ha consentito di rilevare che i miori- 
lassanti depolarizzanti (succinilcolina. decametonio) influen- 
zano talvolta la trasmissione neuromuscolare in maniera di- 
versa da quella descritta come tipica per queste sostanze. Le 
ricerche di laboratorio hanno infatti dimostrato che il blocco 
neuromuscolare può. in condizioni particolari, modificarsi 
passando dal tipo depolarizzante a quello competitivo, anta- 
gonizzabile pertanto dagli anticolincstcrasici. Perché un blocco 
depolarizzante si trasformi in blocco duplice è necessario che 
vengano somministrate al paziente dosi ripetute di succmil- 
colina o decametonio; nella fase di ripresa della funzionalità 
muscolare compaiono talvolta i segni clinici del blocco non 
depolarizzante, che divengono evidenti se il dosaggio c elevato 
e la somministrazione ripetuta. 

Oltie che per dosaggi massivi un blocco duplice può mani- 
festarsi anche con bassi dosaggi (ad es. 50 mg di succinilcolina) 
nei pazienti con colincsicrasi atipica; in questo caso la suocinil- 
colina non idrolizzata circola continuamente nell'organismo 
come se si praticasse un'infusione (v. sotto). 
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Blocco misto 

È un tipo di blocco che si manifesta in seguito alla sommini- 
strazione di miorilassanti depolarizzanti e competitivi nello stesso 
soggetto. La somministrazione di tipi diversi di miorilassanti 
può essere richiesta da particolari situazioni cliniche e a queste 
rare evenienze va limitata; l'uso associato di curari depola- 
rizzanti e competitivi non deve essere incoraggiato, poiché il 
ripristino dell'attività respiratoria come indice della scomparsa 
dcH’cffcllu cutaneo può risultare insufficiente ed esporre ad 
un noioso prolungarsi dcll'clTeilo di entrambi i miorilassanti. 

V. anche: curaro i: sostanzi curakusjmili; miorii assanii 
farmaci; motorio sistfma; muscolo; placca motrice; si- 
napsi. 

Fattori che influenzano la i furata e l’entità del blocco 
neuromuscolare 

L'aumento delle indicazioni chirurgiche e di conseguenza 
il parallelo aumento delle prestazioni ancstcsiologiche in 
soggetti con condizioni generali scadenti hanno posto il 
problema della migliore conoscenza dei fattori che, inter* 
ferendo nel metabolismo dei farmaci curariz/anti. ne 
alterano la risposta clinica provocando le cosiddette 
« apnee prolungate >». 

Uno dei fattori che con maggiore evidenza interferisce 
nella durata e nella profondità del blocco mioneurale è 
il flusso ematico: una vasculopatia obliterante, l'esposi- 
zione al caldo o al freddo, un'attività muscolare sia pure 
passiva, in quanto provocano variazioni circolatorie, 
influenzano positivamente o negativamente la durata del 
blocco. lai somministrazione di dosi successive di curaro 
ad intervalli regolari può costituire pertanto un serio 
problema nei pazienti che vanno incontro a variazioni 
del l'irrorazione periferica, come nello shock, per le note 
variazioni del microcircolo che si verificano in questi 
casi. 

Nel soggetto giovane, in buone condizioni, dosi suben- 
tranti di curaro non rappresentano un fattore capace di 
provocare un’apnea prolungata poiché il flusso ematico 
libera rapidamente i recettori mioncurali spostando il 
curaro su quelli aspecifici e quindi inattivi. Nel soggetto 
anziano e nel cardiopazicntc. al contrario, che presentano 
frequentemente una diminuzione della gittata cardiaca e 
del flusso ematico periferico, è facile che si manifesti un 
aumento della durata di effetto dei miorilassanti. 

La temperatura corporea e un altro dei fattori capaci 
di influenzare nettamente l'entità del blocco neuromusco- 
lare. L'ipotermia potenzia e prolunga l'efficacia e la durala 
dei miorilassanti : una riduzione di 5 °C prolunga di 
quattro volte il blocco da succinilcolina e da decametonio. 
La tubocurarina. al contrario, per quanto concerne la 
durata d’azione, non è influenzata dall'ipotermia, ma il 
blocco neuromuscolare da essa indotto e meno intenso. 

L’esperienza clinica dimostra comunque che la richiesta 
di farmaci miorilassanti é sensibilmente ridotta in ipo- 
termia e che il blocco da tubocurarina evolve normal- 
mente con il ritorno della temperatura sui 30-32 **C. 

Le variazioni dell' equilibrio acido-base, di frequente ri- 
scontro in a. e., sono un altro dei fattori capaci di in- 
fluenzare la durata e l'entità d’azione dei miorilassanti. 
Da numerosi AA. è stalo chiaramente dimostrato che una 
riduzione del pH. d'origine sia metabolica che respira- 
toria, si accompagna ad un aumento del blocco neuro- 
muscolare da tubocurarina, mentre la comparsa di alca- 
losi respiratoria si accompagna ad una sollecita ripresa 
della funzionalità muscolare. Secondi' Churchill-Davidson 
le variazioni del pH, modificando la ionizzazione dei 
gruppi idrolitici esistenti nella molecola della tubocura- 
rina, influenzerebbero positivamente o negativamente l'ade- 
sione del farmaco con i recettori della placca. 
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Il fatto che i miorilassanti siano escreti prevalentemente 
dal rene comporta che la loro intensità e durata dazione 
possano essere influenzate anche dallo stalo di funzionalità 
deWemtmtorio renale. Com'è noto, la gullamina si elimina 
pressoché immodificata prevalentemente attraverso i reni; 
la tubocurarina viene metabolizzala dal fegato, ma in 
parte anche eliminata quasi del tutto inalterata dal rene. 

Sulla base di ricerche di laboratorio e dell’esperienza 
clinica, appare opportuno preferire la tubocurarina nei 
pazienti con insufficienza renale mentre la gallamina 
va usata con molta cautela (Churchill-Davidson, 1956; 
Feldmun e Levi 1963). 

fi importante allorché si confrontano i dati della ricerca 
sperimentale con quelli della clinica, tener presente che 
nel corso di un intervento chirurgico vengono sovente som- 
ministrate al paziente sostanze capaci di interferire nei 
farmaci usali per l’anestesia. Sono stati infatti osservati 
numerosi casi di comparsa o potenziamento dell'effetto 
dei miorilassanti in concomitanza con la somministra- 
zione di alcuni antibiotici. Ricerche ad opera di Brazil e 
coll. (1957». Pittinger e coll. (1958). Sabawala e coll. (1959), 
M oca vero (1962) hanno messo in evidenza che molti 
antibiotici sono anche potenti miorilassanti, il cui mec- 
canismo d’azione è inquadrabile nell’ambito dell'interfe- 
renza nei fenomeni di polarizzazione e depolarizzazione. 

La streptomicina e la nconiicina provocano un blocco 
non depolarizzante; la kanamicina e la polimixina B si 
comportano come deboli farmaci depolarizzanti; la peni- 
cillina sembra priva di effetti miorisolurivi. 

Fra i fattori capaci di influenzare la durata e l'entità 
del blocco mioneurale attualmente noli, va presa infine 
in considerazione l 'età, soprattutto quella neonatale. La ri- 
sposta del neonato ai miorilassanti e stata sempre consi- 
derata come differente da quella dell’adulto normale; la 
succinilcolina, ad cs„ non provoca fascicolazioni nel neo- 
nato. che si comporta come se fosse resistente ai farmaci 
depolarizzanti e sensibile a quelli competitivi, come av- 
viene nella tnyasthcnia gravis (Mocavero e coll., 1964; 
Serra. 1969). 

fi stato dimostrato che i prematuri e i neonati, dopo som- 
ministrazione di succinilcolina, vanno facilmente incontro 
a blocco duplice (v. sopra) soprattutto se il miorilassante 
viene impiegato per un tempo relativamente lungo (I h); 
l'evenienza è tanto più frequente quanto minori sono l'età 
del neonato e la durata della somministrazione. 

L’uso dei curari competitivi non presenta nel neonato 
particolari problemi, eccetto che per il dosaggio; e op- 
portuno somministrarli molto diluiti tenendo presente che 
le masse muscolari nel neonato sono scarsamente rap- 
presentate rispetto all'adulto. Se non sono stati usati do- 
saggi elevati, gli anticolincstcrasici risolvono sempre e fa- 
cilmente nel neonato il blocco mioneurale. 

Cenni di chimica e farmacologia dei miorilassanti 

Decametonio 

Studiato da Barlow e Ing nel 1948 e contemporaneamente da 
Paton e Zaimis, è sialo introdotto nell'anestesia clinica da 
Organo e coll, nel 1949. 

t'H,\ ^CH, 

CH» .N* (CH a ) t0 — N’fi— CH* 

C \\f ' CH, 

Decameron io 

Farmacologicamente il decametonio influenza la trasmis- 
sione mioneurale depolarizzando, come l'acetilcoiina, la placca 
motrice, fi privo di azione sul miocardio. Non si conoscono 
effetti sul sistema nervoso, centrale e periferico, salvo manife- 
stazioni ipolcnsivc di tipo ganglioplcgico a dosaggi elevali. 
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La somministrazione è seguila da fascicolazioni muscolari 
meno intense di quelle provocate dalla succinilcolina. Il far- 
maco libera piccole quantità di istamina. 

La via di somministrazione è quella endovenosa, alla dose 
di 3-4 mg per un individuo adulto; l'effetto c completo entro 
2-3 min c dura 15-20 min. in rapporto ai fattori già illustrati. 

Il dccamctonio non ha antidoti; sono state proposte a tal 
fine sostanze strutturalmente affini come l'csamctonio e il 
pentametonio, ma tale proposta non ha avuto attuazione 
pratica in quanto priva di basi sperimentali. È stata anche 
proposta come antagonista la tubocurarina, ma anche in questo 
caso senza alcuna concreta possibilità di applica/ione pratica 
data la difficoltà di dosare la quantità di tubocurarina utile. 
La prostigmina e l'cdrofonio, che potenziano l'attività miori- 
solutiva del dccantetonio. acquistano valore di antagonisti 
allorché, a seguito di somministrazioni ripetute o prolungate, 
si è instaurato un blocco duplice. 

Succinilcolina 

Il riconoscimento degli effetti miorisolutivi della succinilcolina 
c dovuto indipendentemente c contemporaneamente a Bovet 
c coll. (1949| in Italia e a Philips (1949) negli U.S.A. L'impiego 
clinico c stato codificato da Thcslcff in Svezia; Bruckc e coll., 
Mayrhofer c coll, in Austria nel 1951. 


pseudocolincsterasi. enzima preposto alla scissione della succi- 
nilcolina in succinilmonocolina e poi in colina e ac. succinico. 
è sintetizzata in questo organo: un'eventuale epatopatia può 
pertanto interferire nel metabolismo della sostanza. 

I.’istamina che si libera dopo l'iniezione di succinilcolina 
è scarsa; casi di broncospasmo dopo succinilcolina sono co- 
munque citati nella letteratura (Fellini. 1963). 

Numerose ricerche sono state condotte per accertare se il 
farmaco passi o meno la barriera placentare. Attualmente si 
sostiene che la succinilcolina può essere rilevata nel sangue 
della vena ombelicale se vengono somministrate alla madre 
dosi uniche ed elevate di 300-500 mg: i neonati tuttavia non 
sembrano presentare i segni della paralisi che colpisce la madre, 
anche per la loro scarsa sensibilità al farmaco, precedente- 
mente sottolineata. 

La succinilcolina viene metabolizzata ad opera della pseudo- 
colinesterasi in due fasi distinte: nella prima le due molecole 
di acetilcolina legale insieme dall'ac. succinico vengono scisse 
in succinilmonocolina entro 3-4 min dalla somministrazione; 
nella seconda fase la succinilmonocolina viene idrolizzata in 
ac. succinico e colina meno velocemente della prima idrolisi. 
La succinilmonocolina è dotata di effetto depolarizzante (Foldcs 
c coll., 1954) pari ad I 20. 1 50 della sostanza originale. Va 
ricordato che. oltre alla colincstcrasi piasmatica, anche il fc- 


CH, 

\ 

CHj — N f — CHj — CH, — OOC — CH, 


CH, 


— CH, — COO — CH. 


/ 

CH, — N* CH 


CH, CI 


ci- CH, 


(lorurti di Miccini Icolina 


Il cloruro di succinilcolina c un composto ammonivo qua- 
ternario. Può dare, come il dccantetonio. un blocco duplice 
se somministrato a dosaggi elevati e in presenza di colincstc- 
rasi atipica: il farmaco in questo caso non viene idrolizzato 
e ne deriva di conseguenza un blocco duplice. 

Per quanto riguarda il sistema rardiovas* alare, la succinil- 
colina provoca, soprattutto nei bambini, bradicardia, negli 
adulti la sua somministrazione si accompagna talvolta ad 
aritmie, fino allasistolia transitoria. Dopo somministrazione 
prolungata (40-60 min) c facile riscontrare bradicardia asso- 
ciata ad ipotensione c. talvolta, tachicardia poiché il farmaco 
stimola sia il sistema simpatico che il parasimpatico. 

Dowdy c coll. (1963) e Mota vero (1968) hanno segnalalo 
la capacità della succinilcolina di evocare cxtrasistoli ventri- 
colari quando è somministrata a pazienti digitalizzati; il mec- 
canismo del l'extrasistolia non e ancora ben noto. L’insorgenza 
di aritmie può essere abolita dalla somministrazione di atro- 
pina. Mocavcro (1968) e Churchill-Davidson (1969) ne scon- 
sigliano l’uso nei cardiopa/icnti c in particolare nei soggetti 
anestetizzati con ciclopropano c alotano. 

Non è stata a tutfoggi segnalata un’attività della succinil- 
colina sul S.N.C.; su quello periferico il farmaco possiede, 
a dosaggi molto elevali, proprietà ganglioplcgichc di scarsa 
iilevanza clinica. 

A livello muscolare il farmaco provoca paralisi per blocco 
della trasmissione mion curale per depolarizzazione prolungata. 
Le fibre muscolari rosse, come quelle del diaframma, sono 
più resistenti alla depolarizzazione. L’inizio della paralisi è 
frequentemente preceduto da marcale fascicola/ioni, eccetto 
nei neonati c nei miastenici, cui seguono mialgie diffuse, più 
manifeste a 24-48 h dalla somministrazione. Fra le diverse 
tecniche proposte per la loro prevenzione, la sola attualmente 
conosciuta come efficace é la somministrazione preventiva di 
piccole dosi di tubocurarina <3 mg), qualche min prima del- 
l’iniezione di succinilcolina. Questa tecnica però diminuisce 
l'efficacia della miorisoluzione ed espone ai pericoli di un blocco 
protratto. 

Va rilevato, per le evidenti implicazioni cliniche, che il 
farmaco provoca un aumento della tensione intraoculare, in 
media di 7,5 mmHg. 

Per quanto riguarda il sistema differente la succinilcolina 
sembra priva, anche a dosaggi elevati, di azione sulla motilità 
intestinale. Per quanto concerne il fegato va ricordato che la 


gato favorisce mediante un'eslerasi la scissione della succinil- 
monocolina. Non sono rari nella pratica clinica i casi in cui 
si manifesta un effetto prolungalo del farmaco, attribuiti in 
passato ad una deficiente produzione di colincstcrasi plasma- 
titi da parte del fegato, ipotesi tuttavia che mal si adatta a 
quei pazienti che non presentano alcun segno di danno epatico. 
Se il problema è stato completamente chiarito, lo si deve alle 
ricerche di Kalow e Davies (1958) che hanno messo in evi 
denza l'esistenza nell'uomo di almeno due tipi di colincstcrasi 
prismatiche: una normale c una atipica. 

L'enzima colincslerasico é una caratteristica ereditaria, per 
la presenza nel patrimonio cromosomico del gene relativo: 
gene mancante o abnorme in alcuni individui. La colincstcrasi 
atipica c pressoché priva di effetto sulla succinilcolina ren- 
dendo cosi l’eliminazione del farmaco abnormemente prolun- 
gata. con persistenza quindi del blocco mioncurale. Esiste un 
test specifico per distinguere se un paziente é portatore di 
una colincstcrasi tipica o atipica: il test della dibucaina. 

La via di somministrazione classica della succinilcolina c 
quella endovenosa. Il farmaco viene tuttavia usato anche per 
via intramuscolare, meglio se associato a ialuronidasi. Da 
alcuni, specie nel caso di bambini in cui risulti difficile la som- 
ministrazione endovenosa, viene consigliata l'iniezione sotto- 
linguale: con questa tecnica l'effetto del farmaco compare 
rapidamente data la cospicua irrorazione della lingua (Moca- 
vero. 1962). 

La dose singola per un soggetto adulto oscilla dai 25 ai 
75 mg. Con l'infusione continua di una soluzione allo 0,1 ° u 
si ottiene un buon rilasciamento, con modica depressione re- 
spiratoria, con 20-40 j*g kg min; per la paralisi respiratoria 
occorre raggiungere i 50-60 ;/g kg min. 

È buona norma, ricorrendo alla tecnica dell'Infusione con- 
tinua, sospenderla di tanto in tanto onde saggiare l'efficacia 
dei meccanismi di degradazione metabolica del farmaco e 
prevenire facili sovradosaggi. 

La durata d'azione di una singola dose di succinilcolina 
normalmente c di 3-4 min; un'apnea che superi i 10 min deve 
essere considerata abnorme. Per poter far diagnosi di risposta 
prolungata, tuttavia, si deve poter escludere che l’apnea non 
sia sostenuta da un iperdosaggio di morfina, di anestetici, 
da ipcrcapnia. eie.; la diagnosi deve essere sempre perfezionata 
con l'aiuto di uno stimolatore dei nervi periferici. 

L'apnea, in questi casi, c solitamente provocata o da una 
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ritardata idrolisi del farmaco, o da uri sovradosaggio. o dalla 
comparsa di un blocco duplice. Il trattamento corretto del- 
l'apnea prolungata da succi ni (colina non può prescindere dal 
riconoscimento del tipo di blocco, per cui se alla risposta elet- 
trica prevalgono i segni del blocco da depolarizzazione sarà 
sufficiente aspettare, assicurando la ventilazione polmonare 
del paziente; se saranno prevalenti i segni del blocco compe- 
titivo si potranno somministrare con cautela piccole dosi di 
anticolincstcrasici (dapprima cdrofnnio per saggiare la risposta, 
quindi prostigmina). se il quadro non e chiaro, e preferibile 
attendere la risoluzione spontanea sottoponendo il soggetto 
a respira/ione artificiale mediante apparecchio automatico. 

Tubocurarina 

Il cloruro di I)-tubocurarina, estratto puro del C/tond*tdendion 
tomenfosum , e un alcaloide quaternario che contiene nella sua 
molecola due gruppi fenolici e due molossi lici. 


CH.O 



5 H,0 


CH ; O 


OCH, 


Cloniro di Ittfocurarìna 

l.a molecola della lubocurarina si lega in modo levcrsibilc 
con i recettori della placca motrice rendendone impossibile 
la stimolazione da parte dell'acetilcolina. 

La lubocurarina, a dosi cliniche, c priva di effetti sul mio- 
cardio; provoca però indubbi effetti ipotcnsivi. soprattutto 
nelle persone anziane c negli ipertesi, molto probabilmente 
per le sue doti di modesto gunglioplcgico. 

Il farmaco e privo di effetti sul S.N.C.. quantunque alcuni 
sostengano che in particolari situazioni (astìssia. disidrata- 
zione, shock) la lubocurarina possa superare la barriera cmato- 
liquorale. 

Dopo l'iniezione endovenosa compare, in funzione della 
dose, insufficienza muscolare fino alla paralisi, dapprima dei 
muscoli oculari, poi del viso, quindi degli arti, infine del tronco 
e del diaframma. Un rilasciamento muscolare utile ai tini di 
interventi addominali non può essere ottenuto senza bloccare 
i muscoli respiratori. Fanno eccezione, per quanto concerne 
il blocco mioneuralc. i muscoli sopraccigliari che possono 
contrarsi, in corso di anestesia, malgrado la somministrazione 
di generose dosi di lubocurarina: ciò sembra dovuto alla pre- 
senza di una doppia innervazione (libre del sistema neurovege- 
tativo» per questi muscoli, innervazione che non verrebbe 
interessata dal miorilassante. 

Secondo alcuni AA. l'iniezione di lubocurarina provoche- 
rebbe liberazione di istamina: quantunque ciò sia stato riscon- 
trato negli animali da esperimento c soprattutto nelle cavie, 
non esistono prove sperimentali significative che ciò avvenga 
anche nell’uomo. 

Alla luce delle conoscenze attuali si ritiene che la lubocu- 
rarina. oltre a non avere un’azione evidente sulla muscolatura 
liscia ddl’utcro, non attraversa la barriera placentare; infatti 
in neonati estratti da madri curarizzate non si rileva alcuna 
manifestazione paretica c la concentrazione del farmaco nel 
sangue dell'arteria ombelicale a parto avvenuto c del tutto 
insignificante (Crawford c Cìardincr. 1956). 

La D-lubocurarina viene somministrata comunemente per 
via endovenosa* producendo cosi il rilasciamento massimo in 
3-5 min. In un individuo di taglia normale, con una dose di 
8-10 mg si provocano segni di blocco neuromuscolare com- 
pleto, dimostrabili con l'elettromiografìa, mentre l'apnea si 


raggiunge con 15-25 mg. Dopo paralisi totale, il tempo neces- 
sario per il ripristino dell'attività muscolare è di 20-25 min. 

Farmaci come la ncostigmina e l'cdrofonio antagomzzano 
gli effetti del curaro in quanto, deprimendo l'attivila della eoli- 
nesterasi. accentuano la competitività acetilcolinica. Gli effetti 
della neostignuna durano dai 30 ai 90 min; c necessario asso- 
ciare sempre il solfato di atropina per neutralizzare gli effetti 
collaterali spiacevoli dell'aumento dcH’acetilcolina circolante. 
L'effetto dell'cdrofonio dura pochi minuti, di conseguenza 
non deve essere usato per rimuovere il blocco da tubocurarina. 

Gailamina 

Il trioduro di gailamina c una sostanza sintetica le cui pro- 
prietà sono sìmili a quelle della D- tubocurarina. 


* X C,H> 
CH.-CH.-NcC-H;. 

C.H 

m „c ; H- 
O— CH — CH — Nr-C H, 

c.H, 

* .C.H-, 

O-CH-CH-N^-CH 

C.H. 



I 


0 

© 


I® 


Come la tubocurarina la gailamina agisce con meccanismo 
non depolarizzante, bloccando competitivamente i recettori 
della giunzione neuromuscolare. 

Presenta una netta attività vagolitica che bilancia utilmente 
l'attività parasimpaticomimctica dcll'alotano. Doughty c Wylic 
(1951) hanno notato sull'uomo la comparsa di tachicardia 
dopo 60-80 sec dalla somministrazione per via endovenosa 
della sostanza. 

Non appare consigliabile l'uso delia gailamina come miori- 
lassante in caso di alterata funzionalità renale, giacche il rene 
costituisce la via di eliminazione del farmaco, che viene allon- 
tanato come tale, senza subire cioè alcuna degradazione meta- 
bolica. La sua attività isiaminosimile è scarsa. Crawford nel 
1956 ha dimostrato come la gailamina. pur non produccndo 
segni dì paresi nei neonati, attraversa la barriera placentare 
« in concentrazioni apprezzabili 

Si usa somministrarla comunemente per via endovenosa, 
alla dose di 80-100 mg. che provoca un’apnea eompleia della 
durata di 15-20 min (Mushin e coll , 1949). Viene antagonizzata 
dalla ncostigmina. 

Dintei Utubocurar ina 

Sintetizzata da King nel 1935, è stata utilizzata in anestesia 
clinica nel 1950 da Wilson e coll. 



DimcliHubocvrarina 

Ha le medesime proprietà della tubocurarina. se ne diffe- 
renzia per il minor dosaggio (8-10 mg per ottenere l’apnea) 
c perciò per la maggior potenza. La sua durata d’azione, inoltre, 
è minore, come anche l'azione sul sistema nervoso autonomo 
e la capacità di liberare istamina. Viene poco usata. 
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Laudexium ( Laudo! issiti ® ) 

La sintesi di questo composto ammooiaco-biquatcmario del 
decamctilene eterociclico è stala fatta da Taylor e Collier 
(1951), che nc evidenziarono con Bodman c coll. (1952) la spic- 
cata attività curarosimile. 
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Lnénlw 

Il farmaco provoca un blocco neuromuscolare di tipo non 
depolarizzante. 

Occorrono 30 mg, somministrati per via endovenosa, per 
produrre l'apnea completa, la cui durata c circa doppia di 
quella ottenuta con la lubocurarina. Per questo motivo, mal- 
grado l'assenza di altre controindicazioni, l'azione antagonista 
della neostigmina non elimina i pericoli della ricura ri zzazionc; 
se ne sconsiglia l'uso. 

Esamrtìlencarkuniimtiholina 

Le sue proprietà miorilassanti sono state studiate da Klupp 
e coll. (1953) e da Bruckc e Rcis (1954). 


Non presenta significativi vantaggi sulla tubocurarina, ec- 
cetto una minore ma non ben documentata azione ganglio- 
plcgica. 

Ben zoch inane 

Sintetizzato da Cavaliito c coll, nel 1950, è stato sperimentato 
clinicamente da Arawood c da Foldcs nel 1951. 

11 farmaco, derivato ammonico quaternario, è una sostanza 
cristallina, rossa, poco solubile in acqua. 
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Il benzochinonc (Mytolon <S> ) non ha trovato diffusione 
clinica a causa del notevole grado di stimolazione vagale con 
scialorrea, coliche addominali, extrasistoli, che caratterizza la 
sua somministrazione. 
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L'esamerilencarbarninoilcolina o Imbretil® agisce in dose 
singola per depolarizzazione (Churchill-Davidson. 1958): le 
ricerche sperimentali c cliniche hanno dimostrato che si sta- 
bilisce facilmente un blocco neuromuscolare di tipo duplice. 
Somministrata per via endovenosa alla dose di 2.5 mg, deter- 
mina caratteristiche fascicolazioni diffuse e dolori crampiformi 
ai polpacci, seguiti da apnea della durata di 20-25 min. 

La prosi igniina sembra priva di efficacia nel caso di blocco 
duplice (Churchill-Davidson. 1958). 


Dhssitsadrcanb 

Il diossicsadecanio o Prestonal®, sintetizzato da Cìirod c coll, 
nel 1952. è staio Studiato da Frey nel 1956. 

Il blocco neuromuscolare che la sua somministrazione pro- 
voca c piuttosto complesso c comunque diffìcilmente anta- 
gonizzabilc dagli anticolincstcrasici. Le sue proprietà vagoli- 
tiche accentuate, unite alla scarsa maneggevolezza, nc scon- 
sigliano l’uso. 


CH, — COO — C,H, C 3 H 7 — COO ~ CH, 

CH, — N* — CH, — CH, — O — (CH,),, — O — CH, — CH, — N + v — CH, 
CH, X CH, 

DtOMimilNMb 


C-tossiferina I (tossiferitta) 

La tossiferina è un alcaloide ricavato da curaro in calabas- 
so; è stato utilizzato nella pratica clinica da Frey e da Foldcs 
nel 1961. 

fe un composto di ammonio bìquatemarìo. poco stabile. 
L'attività miorilassante è di tipo non depolarizzante piut- 
tosto intensa e prolungata, tanto da rendere insicura l’azione 
antagonista della prostigmina. Dosi di 2-3 mg provocano un 
blocco muscolare completo che dura 2-3 volte quello della 
tubocurarina. 

Viene usata soprattutto nella terapia del tetano; in anestesia 
il suo impiego è riservato ai lunghi interventi. 

Diatiil nor tossi feruta 

Derivato della C-toxsifcrina I, nc differisce per minor durata 
d'j/ionc c minor potenza. 
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Pancuronium 

Il pancuronium dimctobromuro (2 (3, 16 £ dipepiridino 5 oc an- 
drostan 3 a, 17(3 dioloiacctato dimctobromuro) scoperto nel 
1964 da Hewett e Savagc. che avevano avuto l’idea di legarc 
un nucleo steroideo all’acetilcolina, è stato introdotto nella 
pratica clinica nel 1966-1970. 
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La sua attività miorilassante è di tipo competitivo. Provoca 
rilasciamento completo alla dose di 0,07-0,1 mg kg. Il suo 
effetto costante lo rende molto maneggevole; la durata d'a7Ìonc 
è media, forse leggermente supcriore a quella della D-tubocu- 
rarina; la reversibilità e pronta c sicura. 

Contrariamente alla gallamina c alla D-tubocurarina. i cui 
effetti sul circolo possono essere clinicamente molto evidenti, 
Fazione del pancuronium è caratterizzata da una notevole sta- 
bilità circolatoria. 

Il farmaco possiede inoltre una discreta azione vagolitica 
che ne fa l'agente curarizzantc di scelta nelle anestesie che si 
accompagnano a ipcrtono vagale, come la neurokpioanalgesia; 
l'ipcrtono simpatico che ne deriva limita l'associazione con la 
anestesia alotanica. 

Impieghi clinici dei miorilassanti 

Si è già detto che la moderna anestesia richiede il soddi- 
sfacimento di tre condizioni fondamentali: narcosi, anal- 
gesia e rilasciamento muscolare, condizioni che, per 
quanto possano essere realizzate anche con un solo 
agente anestetico, somministrato però ad elevati dosaggi, 
ai limiti deU intossicazione, si attuano indubbiamente 
in maniera più efficace somministrando una piccola dose 
di ipnotico (tiopentalc sodico), di analgesico (N s O, 
metossifluorano, morfinosimili, etc.) e di curari. 

Va ricordato peraltro che i curari, c in particolare la 
tubocurarina, sono potenziati sensibilmente da alcuni ane- 
stetici, neU’cflctto miorisolutivo, cd in particolare dal 
metossifluorano c daH'eterc etilico. 

Il curaro, c ci riferiamo soprattutto al più diffuso, la 
tubocurarina, è dotato di modesta attività ganglioplegica, 
tale da deprimere il sistema nervoso autonomo entro li- 
miti sufficienti a realizzare una discreta azione antishock. 
Trova pertanto indicazione nei grandi interventi, in tutte 
le operazioni che necessitano di risoluzione muscolare per- 
fetta, come gli interventi di chirurgia addominale, di quella 
toracica, in tutti gli interventi di lunga durata per i quali 
la ventilazione polmonare spontanea può essere depressa 
ad opera dei farmaci anestetici e risulta quindi utile im- 
piegare un ventilatore automatico. 

Al di fuori degli interventi chirurgici, il curaro trova 
indicazione nell'esecuzione di alcuni esami endoscopie!, nel 
trattamento delle sindromi spastiche traumatiche, nella te- 
rapia sintomatica del tetano, nell'elettroshock. 

Un farmaco cosi spettacolare nei suoi effetti clinici ha 
ovviamente delle controindicazioni, costituite fondamental- 
mente dall'esistenza o meno della possibilità di ventilare 
artificialmente il soggetto allorché la paralisi muscolare 
avrà resa impossibile la ventilazione polmonare spontanea. 

La controindicazione può essere pertanto d'ordine tec- 
nico, ossia dovuta a mancanza o a insufficienza di attrez- 
zature idonee; oppure d'ordine clinico, come l'impossi- 
bilità di insufflare gas in quantità sufficiente nell’albero 
bronchiale. Ciò può verificarsi per un'alterazione grave, 
difficilmente superabile, delle vie aeree, per alterazioni 
anatomiche orofaringee tali da non consentire la rapida 
introduzione di un tubo in trachea, alterazioni delta 
gabbia toracica (torace rigido), un'ampia fistola bronco- 
pleurica, etc. 

Esistono infine alcune controindicazioni specifiche, come 
quelle rappresentate dal paziente miastenico, dall'asmatico 
grave, che in realtà, più che controindicazioni assolute, 
vanno considerate come condizioni che esigono una ricca 
esperienza professionale c una particolare c accurata va- 
lutazione del singolo caso. 

Nella pratica clinica i miorilassanti più frequentemente 
usati sono la D-tubocurarina, la succinilcolina c la galla- 
mina. 

La succinilcolina è indicata per interventi di breve du- 


rata, come l'intubazione endotracheale, le endoscopie, 
l’elettroshock, piccoli interventi che richiedono un rila- 
sciamento completo e durano al massimo 20-30 min. 
La tubocurarina trova ta sua indicazione elettiva per in- 
terventi di lunga durata che superino i 30 min, mentre 
la gallamina appare il miorilassante più appropriato per 
interventi di media durata, allorché sì desideri una solle- 
cita ripresa della ventilazione polmonare spontanea con 
un residuo grado di rilasciamento muscolare. La galla- 
mina, inoltre, è il miorilassante di scelta allorché si desi- 
deri evitare i fastidiosi dolori muscolari che frequente- 
mente accompagnano la somministrazione di succinil- 
colina c quando si desiderino bilanciare le proprietà vago- 
mimetiche dell'alotano. 

Complicazioni nell’uso dei curari per effetto tossico di- 
retto praticamente non esistono, se non quelle legate alla 
depressione respiratoria quando questa non venga cor- 
rettamente trattata. È facile che un uso improprio del 
farmaco faciliti la comparsa di incidenti anche gravi: 
quali, ad cs., un rigurgito gastrico favorito dal rilascia- 
mento dello sfintere cardiale c cricofaringco, cui segue 
inondazione delle vie aeree; la comparsa di pericolose 
tachicardie o bradicardie, da uso inappropriato di alcuni 
miorilassanti, eie. 

L'interferenza di stati patologici particolari nel metabo- 
lismo dei miorilassanti è stata già illustrata (v. sopra). 
Le cosiddette curarizzazioni prolungate, o curarizzazioni 
prosi igminorcsistcnti, ad altro non sono dovute che a 
quadri miastenici frustri o passati inosservati, squilibri 
idroclctlrol itici gravi, alterazioni gravi del ('omeostasi, 
evenienze che comportano attenzioni particolari. 

Con l'uso dei curari competitivi o non depolarizzanti il 
ripristino dell'attività muscolare si manifesta sempre gra- 
dualmente e spontaneamente; ripresa che può essere pro- 
vocata a volontà con l'iniezione di un aniicolincstcrasico 
associato ad atropina. La neostigmina, infatti, provocando 
un aumento dcll'acctilcolina, rende possibile lo sblocco 
dei recettori della placca mioneurale. L’atropina va sempre 
associata alla prostigmina poiché l'aumento dell'acetilco- 
lina circolante, oltre a stimolare i recettori delle placche 
muscolari, può stimolare anche i recettori parasimpatici 
provocando un aumento del tono vagale, con bradicardia 
ed ipotensione, fino alParresto cardiaco. 

V. anche: curaro e sostanze curarosimili; miorilas- 
santi FARMACI. 
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GIUSEPPE MOCAVERO 

METODICHE DI ANESTESIA GENERALE « MISTA » 
O « BILANCIATA » DI USO PIÙ CORRENTE 

Preanestesia in anestesia generale 

Per preanestesia, correntemente detta anche premedica- 
zione, si intende la somministrazione di uno o più far- 
maci che precede l'induzione dell'anestesia (v. anche 
sopra, col. 2057 e *egg.). 

L'obicttivo specifico della prcancstcsia è quello di de- 
terminare una diminuzione dell'ansietà c dell'ipereccita- 
bilità preoperatoria del paziente, un’elevazione della soglia 
del dolore, una sedazione dell’attività riflessa, una ridu- 
zione del metabolismo spesso aumentato, un'attenuazione 
degli effetti secondari c indesiderabili propri degli aneste- 
tici e, infine, un potenziamento della loro azione. 

Numerosi sono i farmaci che trovano utile impiego 
nella prcancstcsia; essi appartengono agli ipnotici, anal- 
gesici, antistaminici, fenotiazinici, neurolcttici, anticolincr- 
gici. Riportiamo nello schema seguente quelli più usati. 

A) Analgesici: 

1 ) Alcaloidi naturali dell' oppio 
(serie del fenantrene) 

2) Oppiacei semisintetici 
(sene del morfinano) 

3) Oppiacei di sintesi 
a) derivali del morfinano 


b ) derivati del dit'cnilcptano 


e) derivati della pctidina 


d\ derivati della ciclocsila- 
mina 


— morfina, codeina, eie.; 

diacetilmorfina (eroìna) 
dcidromorfinonc ( N . R. : 

Dilaudid); 

— Icvorfanolo (N.R.: Dro- 
moran); 

-- metadone (N.R.: Physcp- 
tone, Palamidon, Dolo- 
phine. Eptadonc); fena- 
ti ossone ( N . R . : I lepta Igin ) ; 
petidina o mepcridina 
(N.R.: Dcmcrol, Dolantin, 
Dolisina, Mefcdina). alfa- 
prodina (N.R.: Nisentil). 
Chetobcmidone ( N . R . : CI i- 
radon). fcnopcridina, fen- 
tanil (N.R.: Fcntancst); 

= ScmiKN.R. : Semilan), Ke- 
tamina (N.R.: Kctalar). 


B) Anticolinergici o parasimpaticolitici: 

Alcaloidi della belladonna = atropina, scopolamina; 

C) Antistaminici fenotiazinici: 

Prometazina *■ (N.R.: Fargan, Phcncrgan, 

Vallcrgin); 

D) Ipnotici: 

Baibiturici » pcntobarbital, seco barbi - 

tal; 


E) Altri farmaci ad azione depressiva su I S.N.C.: 
Tranquillanti minori - meprohamato; 


Ansiolitici 

Tranquillami maggiori 


*• benzodiazepine; 
fenotiazinici * cloropromazina, 
promazina; 

buiirrofcnoni = aloperidolo, dei- 
drobcnzopcndolo. 


Nella prcancstcsia classica si dà la preferenza agli 
analgesici (morfina o nteperidina), che vengono sommini- 
strati per via intramuscolare 45-50 min prima dell'indu- 
zione dell'anestesia. Le dosi standard, per un paziente 
adulto di medio peso, sono di 1 cg per la morfina, e di 
100 mg per la mepcridina. All'analgesico si associa un 
vagolitico (solfato di atropina) alle dosi di mg 0,25-0,5. 

Oltre ad una « preparazione » farmacologica, ha note- 
vole importanza la visita che l'anestesista fa al paziente 
la sera prima dell'intervento, visita che ha lo scopo non 
soltanto di controllare gli esami prcopcratori, c conoscere 
il malato, ma di informarlo e di prepararlo psicologica- 
mente, onde ridurre il più possibile il suo inevitabile stato 
d'ansia. 

Preanestesia per via renale. - Viene di solito impiegato 
il tiopentale alle dosi di 25-50 mg/kg. È una metodica che 
trova le maggiori indicazioni nei cardiopazienti e nei 
bambini. In questi ultimi tempi il suo impiego è notevol- 
mente diminuito. 


Anestesia generale mista o bilanciata 

Per anestesia si intende uno stato particolare, in cui vi 
è un temporaneo arresto, completamente reversibile, delle 
funzioni della vita di relazione (coscienza, sensibilità, mo- 
tilità volontaria) con un mantenimento delle funzioni ve- 
getative. stato che viene provocato dalla somministrazione 
di alcuni farmaci che sono chiamati anestetici generali. 

Con il termine di «anestesia mista » o « bilanciata » si in- 
tende una metodica anestesiologica in cui si impiegano vari 
farmaci, sfruttando al massimo le loro azioni ed evitando 
contemporaneamente gli effetti spiacevoli legati ad un ine- 
vitabile sovradosaggio. Di solito, per ottenere un'indu- 
zione rapida e dolce, si ricorre a un barbiturico ad azione 
ultrabreve, a cui vengono associati del protossido d'azoto 
(per il mantenimento dello stato d’incoscienza), un ane- 
stetico potente (etere, alolano, mctossifiuorano) per il con- 
trollo deU'aUività riflessa, e un miorilassante per deter- 
minare il rilasciamento muscolare. 

Induzione 

L’induzione dell’anestesia si può effettuare per via inala- 
tore o per via endovenosa. La prima si realizza facendo 
inalare al paziente una miscela di gas (ciclopropano) o va- 
pori anestetici (etere, alotano, me tossi flurano) associati 
ad ossigeno in opportune proporzioni c concentrazioni. 
Lo stato di incoscienza si realizza in un tempo più o meno 
lungo a seconda degli agenti anestetici impiegali. Tale 
metodica viene impiegata più frequentemente nei piccoli 
pazienti per evitare il fastidio della venopuntura. 

La via endovenosa, con un barbiturico ad azione ultra- 
breve, è divenuta, ormai, pratica generale. Tra i barbiturici 
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il liopentortc sodico è quello più comunemente impiegato. 
Si somministra una dose starter : 15-20 cg molto spesso 
sono sufficienti per indurre negli adulti uno stato di in- 
coscienza. La temporanea depressione del respiro, che 
segue all'iniezione, va corretta con un'adeguata sommi- 
nistrazione di ossigeno. 

La miorisoluzione ottenibile con un miorilassante non 
depolarizzante (D-tubocurarina) o depolarizzante (succi- 
nilcolina) consente l'intubazione endotracheaie mediante 
laringoscopia diretta. 

Mantenimento 

Il mantenimento dell'anestesia si ottiene erogando ossi- 
geno e protossido di N al 50-60% con aggiunta di piccole 
concentrazioni di un anestetico potente quale l'etere o 
l'alotano, fino a raggiungere il 2° piano del III stadio, che 
rappresenta, secondo lo schema di Gucdcl, il piano dcll'a.c. 

I dosaggi dei miorilassanti da somministrare non rappre- 
sentano. entro certi limiti, un problema negli individui nor- 
mali. Il peso corporeo, secondo Dundee, ha una certa 
correlazione con la dose miorilassante: per cui questo A. 
consiglia per la D-tubocurahna dosi di mg 0,5-0,7/kg di 
peso corporeo nei bambini, mg 0,5/kg negli adulti. Tut- 
tavia dosi di 25-30 mg in un paziente adulto sono suffi- 
cienti per ottenere una miorisoluzione completa, con pa- 
ralisi dei muscoli respiratori. Per i depolarizzanti (succi- 
nilcolina) il dosaggio consigliato è di 1 mg/kg di peso 
corporeo. 1 depolarizzanti, per la loro azione breve, esi- 
gono la somministrazione di dosi refratte per evitare alti 
dosaggi e per ottenere un livello costante di miorisolu- 
zione: l'infusione goccia a goccia di una soluzione di 
succinilcolina allo 0,1% in soluzione fisiologica o glico- 
sata, oppure somministrazione di piccole dosi diluite in 
una siringa alla concentrazione del 2%. I giovani e le 
persone anziane tollerano bene i miorilassanti; fa ecce- 
zione il neonato (alcuni AA. limitano l’età a circa 6 set- 
timane, altri l'estendono fino ad 1 anno) il quale, alla 
somministrazione dei farmaci non depolarizzanti, reagisce 
con una reazione di tipo miastenico; mentre tollera bene ì 
depolarizzanti. 

Una disfunzione o una malattia intercorrente possono 
alterare l'effetto dei miorilassanti: infatti alcuni malati 
portatori di epatopatie in stadio mollo avanzato hanno 
una marcata tolleranza alla D-tubocurarina, il che, pro- 
babilmente, c da mettere in relazione con l'alterato quadro 
proteico. Questi pazienti hanno spesso un livello di pseudo- 
colinestcrasi molto basso per cui l'effetto provocato dai 
farmaci depolarizzanti (succinilcolina) sarà più prolun- 
gato e intenso. 

I pazienti affetti da myasthenia gratis presentano una 
marcata sensibilità ai farmaci non depolarizzanti (D-tubo- 
curarina); tuttavia non c necessario ricorrere ai miorilas- 
santi in quanto un ottimo rilasciamento muscolare si ot- 
tiene facilmente con una leggera anestesia alotanica c 
avendo cura di togliere le dosi di anticolinesterasici prima 
dell’induzione dell'anestesia. Nei casi in cui sia necessaria 
una miorisoluzione c buona regola impiegare un farmaco 
depolarizzante. 

Risveglio 

Il risveglio dallo stato anestetico si ottiene diminuendo gra- 
datamente la concentrazione di erogazione dell'anestetico 
sino alla somministrazione di solo ossigeno. 

Per la ripresa dell’attività muscolare non esistono, a 
tult'oggi, antìdoti quando si impiegano farmaci depola- 
rizzanti; mentre se si è fatto uso di un non depolarizzante 
la ncostigmina (Prostigmina®) è l’antidoto efficace. 

La neostigmina ripristina completamente la trasmissione 


neuromuscolare dopo l’impiego di D-tubocurarina; essa 
tuttavia va somministrata quando vi c una piccola ripresa 
della trasmissione, ripresa che di norma si verifica dopo 
20-30 min dall'iniezione del miorilassante. 

1 dosaggi abituali di Prostigmina® sono di mg 2,5; si 
somministra sempre solfato di atropina (mg 1,5) per con- 
trastare gli effetti muscarinici della ncostigmina; l'asso- 
ciazione dei due farmaci viene denominata miscela decu- 
rarizzante. 

Altre tecniche di anestesia generale 

La realizzazione di un'anestesia relativamente superficiale, 
meno tossica e che incida il meno possibile sull'equilibrio 
fisiologico del paziente, è una tendenza ormai universal- 
mente accettala, anche dagli AA. che hanno proposto 
l'impiego degli analgesici al posto degli agenti anestetici 
ritenuti tossici. In alternativa all'anestesia mista o' bi- 
lanciata (barbiturici, miorilassanti, protossido d'azoto e 
un anestetico potente), nel corso di alcuni decenni sono 
state proposte numerose tecniche che hanno goduto di 
periodi di alterna fortuna. 

Queste varie metodiche si sono sviluppate grazie all’im- 
piego dei miorilassanti e di numerosi analgesici che la 
sintesi chimica ha proposto, permettendo cosi di realiz- 
zare una dissociazione progressiva dello stato di sonno 
dallo stato analgesico. 

Le principali metodiche proposte sono in ordine crono- 
logico le seguenti: 

1947, anestesia potenzializzata (Neff): consiste nella sommi- 
nistrazione di piccole dosi frazionate dì un analgesico (mepc- 
ridina) durante un'anestesia generale, con il preciso scopo 
di diminuire la tossicità degli agenti anestetici c di evitare il 
rìschio di esplosioni o incendi per l'impiego di agenti anestetici 
infiammabili; 

1952, neuropfegia (Huguenard e Laborit): è proposto l'im- 
piego di numerosi farmaci simpatkolitid, parasimpaticolitici, 
ncurolcttici. antistaminici, con Io scopo di ottenere una prote- 
zione al trauma mediante depressione del sistema ncurovege- 
Ulivo e del sistema endocrino. I farmaci impiegati sono clor- 
promazina. promazina. meperidina, che costituiscono il co- 
siddetto «cocktail litico»; 

195#, narcoataralgcsia (Du Cailcr c Campani: questa tec- 
nica si prefigge lo scopo di indura* nel paziente un parziale 
mantenimento della coscienza c l’abolizione delle sensazioni 
dolorose. Per realizzare tale metodica vengono impiegati anal- 
gesici (meperidina) e ncuroplcgici (clorprolissene); 

1959, analgesia con anestesia locale (Sabatici : all'anestesia 
locale si associa la somministrazione endovenosa di farmaci 
analgesici: meperidina o dotromoramidc; 

1959, ncurolcpiiMinalgcsia le II (De Castro c Mundelcer): 
viene proposto l'impiego di un'associazione di Tannaci, un 
ncurolcttico con un analgesico potente. Questa metodica si 
propone di determinare nel paziente un disinteresse verso 
l'ambiente che lo circonda, con una notevole sedazione psi- 
chica c motoria, una buona depressione dell'attività riflessa 
(neuroplegiuì e un buon livello analgesico (analgesia), tale da 
permettere l'intervento chirurgico. In una prima fase i farmaci 
impiegati sono stati l'alopcrìdolo e la fenopendina (NLA t l; 
in seguito (1962) gli AA. hanno adoperato altre sostanze quali 
il deidrobcnzopcridolo ( ncurolcttico) e il fcntanil (analgesico); 
ì vantaggi apportati da questi nuovi prodotti sono stati una 
minore depressione respiratoria e assenza di fenomeni extra- 
piramidali. che a volte erano determinati dall'alopcrìdolo. 

Dal 1965, ad opera di alcune scuole, l'impiego degli anal- 
gesici, che fino allora avevano occupato nell'anestesia generale 
un posto accessorio, diviene più generalizzato e sempre più 
importante fino a giungere all'impiego unico di tali farmaci. 
Le tappe di questa evoluzione sono: 

1965. sinaptalgesia (De Castro): consiste nclfassociare a un 
analgesico polente (fentanil) la fiamma (Vit. B,)chcad alte di*»* 
provoca rilasciamento muscolare. Tale metodica ha lo svan- 
taggio di provocare una grave e mal controllabile ipotensione. 
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1965. anestesia dissociativa (Wilson e Corsen): melodica 
che impiega un potente analgesico della serie delle ciclocsi- 
lamine (ketamina). associando protossido d'azoto; tale tec- 
nica ha un notevole inconveniente: può provocare allucina- 
zioni. 

Infine, nel 1968 viene proposta V anestesia analgesica se- 
quenziale (De Castro) che si basa sull'impiego di un analgesico 
potente (fcntanil) a dosaggi elevati (mg 3-4) prima c durante 
l'intervento operatorio, c al termine di esso sulla somministra- 
zione ad atti dosaggi (mg 120) di un antimorfinico, analgesico 
anch'esso. che e la pentazocina (Talwin®). Questa nuova 
tecnica porta all'esclusione dell'impiego di anestetici gassosi 
o volatili, dei neurolcttici. o degli inibitori del sistema neuro- 
vegetativo. 

La tendenza attuale, valida per gli anestesisti di alcune 
scuole, tende a eliminare gli anestetici generali ritenendo più 
vantaggioso l'impiego degli analgesici come elementi farmaco- 
dinamici più importanti c più appropriati alle necessità del- 
l’intervento chirurgico. 
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ANESTESIA GENERALE « ELETTRICA » 

Generalità, principi e premesse 

Nel 1890 D'Arsonval dimostrò su piccoli animali da espe- 
rimento che correnti ad alta frequenza (2500 cpscc) produ- 
cevano anestesia. Le Due fu il primo, nel 1902, ad offrire 
una spiegazione plausibile circa l'azione di correnti con- 
tinue sullo stato di coscienza. Egli ritenne che il movi- 
mento di ioni fosse la causa della maggior parte degli ef- 
fetti e che la corrente elettrica avesse azione depressiva. 
Nel 1942 Van Harreveld teorizzò che l'effetto narcotico 
fosse dovuto ad un'azione di stimolo continuo che pro- 
duceva uno stato di sostenuta depolarizzazione dei neu- 
roni. I meccanismi che si verificano nel tessuto nervoso 
durante l'eccitazione elettrica sono i seguenti: abolizione 
della trasmissione sinaptica, blocco dei circuiti ncuronici, 
interferenza negli scambi ionici intracellulari, produzione 
di uno stato di gel reversibile nei neuroni. 

Le correnti elettriche esercitano cosi i loro effetti sul 
S.N.C. determinando incoscienza, analgesia e anestesia: 
le aree nervose interessate per prime sono la corteccia 
cerebrale c la formazione reticolare. Si realizza poi un 
blocco delle vie sensoriali talamocorticali a livello della 
sinapsi talamica. Neirelettroanestcsia possono essere usati 
due tipi di corrente elettrica: quella alternata e quella 
diretta o mista. 

Apparecchiature 

I mezzi per l’erogazione dcll'clcttroancstcsia consistono in 
apparati di controllo elettronici che comprendono variatori 
di voltaggio, oscillografi a raggi catodici per mantenere la forma 
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e la durata degli impulsi elettrici, oltre ad un limitatore auto- 
matico di voltaggio. Gli elettrodi per l’applicazione al paziente 
sono costruiti in materiale conduttivo e vanno posti sugli occhi 
e all'occipite (bioculari e occipitali). Sono state eseguite appli- 
cazioni anche con elettrodi posti in sede bilcmporalc c fronto- 
occipitalc. Il contatto della pelle con gli elettrodi deve essere 
saldo (possono essere usate paste da contatto o l'inumidimento 
degli elettrodi): infatti lo spostamento eventuale degli elettrodi 
può provocare il fallimento della metodica. 

Tecniche e risultati 

La preparazione del paziente si esegue con una preme- 
dicazionc mediante anticolinergici (solfato di atropina da 
0,5 a 1 mg) c barbiturici (mg 200-300). 

Vengono praticate frequentemente induzioni miste nelle 
quali si adoperano dosi-sonno di tiobarbiturico c miorilas- 
santi per facilitare l'intubazione tracheale. Con la tecnica con 
correnti alternate (Knutson, Hardy, Fabian, eie.) si usano 
correnti inferiori a 200 mA (comunemente tra 120 e I30niA 
per gli adulti e 80-100 mA per i bambini). L’ampiezza del 
voltaggio è tra 12 c 50 V (25 di media). La frequenza è 
di 700 cpsec usando onde sinusoidali. Se vengono adope- 
rate tecniche miste (correnti alternate e correnti dirette: 
Ananiev, Volpino, ctc.) si inizia con una corrente diretta 
di 7-10 mA (da 35 a 40 V); a questa si aggiunge una cor- 
rente alternata di 100 cpscc di campo d'onda. L'apice di 
durata degli impulsi è di 1-1,4 sec. È usato un rapporto 
impulso/ pausa di 1:8, 1:9, 1:10. Quando, dopo l'in- 
duzione, è ottenuto il sonno, si aumenta la corrente nei 
successivi 20 min di 4-5 mA. Ciò produce la fase narco- 
tica: sì verifica prima amnesia, poi sonno c poi anestesia. 
Tali stadi sono reversibili. 

Non si osservano i classici stadi delta narcosi ma si 
hanno le seguenti fasi di depressione: I) fase del sonno; 
2) fase narcotica; 3) fase dell'anestesia cutanea (si può 
incidere la cute); 4) anestesia dei tessuti profondi (si pro- 
duce dopo 9-12 min e permette laparatomie, tagli pro- 
fondi, amputazioni). Durante l'clettroanestcsia il trac- 
ciato elettroencefalografico denota un ritmo delta con 
onde di alta ampiezza e di bassa frequenza. Se le tecniche 
vengono portate a termine correttamente si possono evi- 
tare ipertono e spasmi muscolari, che spesso si verificano. 
Sono stati descritti fenomeni convulsivi nei pazienti. L'uso 
di miorilassanti serve a vincere tali inconvenienti. 

Come si comporta l'organismo umano sollecitato da 
correnti elettriche per indurre la narcosi c durante questa? 
A livello circolatorio si evidenzia un persistente aumento 
della pressione arteriosa. Gli episodi ipcrtensivi. in ge- 
nere moderati, possono essere dominati con l’uso di adre- 
nolitici. Il polso mostra un aumento di frequenza. Sono 
state descritte anche aritmie (contrazioni ventricolari pre- 
mature) che scompaiono sotto ossigeno. A carico della 
respirazione si nota riduzione della frequenza c della pro- 
fondità degli atti respiratori: senza però mai arrivare al- 
l'apnea. Quando aumenta l'intensità di corrente (tra il 3° ed 
il 4“ stadio della narcosi elettrica) si registrano espirazioni 
prolungate. Specie in chirurgia addominale si rende ne- 
cessaria un'abbondante iniezione di miorilassanti. Sonc 
state rilevate inoltre, in 1/3 dei casi, un'eccessiva saliva- 
zione. un'aumentata attività pilomotoria, lacrimazione e 
traspirazione. 

Indicazioni 

L'elettroancstesia è particolarmente indicata in pazienti 
con infezioni respiratorie e soprattutto da operare d’ur- 
genza (amputazioni, ferite), in ipotesi gravi (shock emor- 
ragico), in soggetti anziani ad elevato rischio, per medi- 
cazioni d’ustioni gravi. Anche i bambini tollerano bene il 
procedimento elettrico. 
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Controindicazioni 

La tecnica va evitata nei pazienti con grave ipertensione 
arteriosa, nei cardiopatici c nei vasculopatici. Inoltre, a 
causa delle dosi di miorilassanti a volte richieste (specie 
negli interventi addominali) è controindicata nei soggetti 
con insufficienza respiratoria e nei paramiastenici. 

Complicanze 

Uno degli svantaggi principali dell'elettroanestcsia è l’esatto 
controllo dello stato di narcosi. Attualmente è difficile 
ottenere un'anestesia adeguata senza aumentare l’attività 
muscolare o avere uno stato subconvulsivo. A volte sono 
state rilevate ustioni sulle zone di applicazione degli elet- 
trodi. oltre ai disturbi neurovegetativi e cardiocircolatori 
già descritti. Sull’apparato respiratorio sono frequenti il 
laringospasmo e l’ipertono dei muscoli bronchiali. 

Nonostante che tali inconvenienti debbano essere tenuti 
presenti, l’eletlroanesiesia appare come una modalità tec- 
nica suggestiva per ottenere l'incoscienza e l'anestesia del 
paziente chirurgico. L’affinamento degli apparati eroga- 
tori e in definitiva delle possibilità della melodica contri- 
buiranno in un futuro non lontano a porla tra le alterna- 
tive della moderna anestesiologia. 

I cultori della materia già si sono ritrovati in due sim- 
posi internazionali svoltisi entrambi a Graz, in Austria, 
nel 1966 c nel 1969: sono state tenute relazioni e comuni- 
cazioni da parte di AA. russi, americani, austriaci e te- 
deschi in modo particolare. Parimenti considerato c stato 
il problema dcll’clcttrosonno (con erogatori c tensioni 
elettriche differenti dall’elettronarcosi) per il trattamento 
dell’insonnia c di numerose malattie mediche. 
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CARLO ALTISSIMI 

COMPLICANZE E SEQUELE DELL’ANESTESIA 
GENERALE 

Esplosioni 

Le esplosioni in sala operatoria costituiscono un rìschio 
professionale per l'anestesista c per il paziente possono 
avere conseguenze mortali. 

Tenendo conto che ogni anno si somministrano ca. 
13 milioni di anestesie, è stato valutato che questo inci- 
dente si verifichi una volta ogni 200.000 anestesie. 

Per i tre anestetici infiammabili di impiego più comune 
le frequenze approssimative sono però differenti: 

Etere I esplosione ogni 58.000 anestesie 

Etilene 1 >► >► 41.000 » 

Ciclopropano 1 » » 25jDOO » 

Le condizioni necessarie perché si verifichi un’esplosione 
sono quattro: 1) presenza di una sostanza infiammabile; 
2) presenza di ossigeno; 3) miscela di I) e 2) entro i 
limiti di infiammabilità; 4) presenza di una sorgente di 
accensione. 

I fattori piti importanti sono le caratteristiche chimiche 
di molti anestetici per inalazione, i quali essendo composti 
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del carbonio bruciano ed esplodono facilmente, e l'elet- 
tricità statica, che può essere generata dal personale, dal 
suo vestiario, dal passaggio dei gas e dagli apparecchi 
presenti in sala operatoria. 

La prevenzione delle esplosioni di realizza: a) evitando 
l'impiego di anestetici infiammabili; b) stabilendo una 
condizione di isoelettricità in sala operatoria (messa a 
terra dei pavimenti, dei tavoli operatori, degli apparecchi 
di anestesia, uso i]c\\' ittfercotiplcr di Norton); c) siste- 
mando le prese elettriche ad almeno 1 m dal suolo; d) as- 
sicurando un adeguato ricambio dell’aria e un'umidità non 
inferiore al 50%. 

Complicanze cardiovascolari 

Gli anestetici generali provocano importanti modifica- 
zioni emodinamiche c possono perciò determinare compli- 
canze cardiovascolari. 

Vi c innanzitutto da considerare il loro effetto sulla 
regolazione nervosa della circolazione: essi possono in- 
fatti sia stimolare che deprimere i recettori periferici in 
rapporto alla loro concentrazione, durata di somministra- 
zione c composizione chimica. Il ciclopropano c l'alotano, 
ad es., si comportano in modo diametralmente opposto. 

La cosiddetta « sensibilizzazione del miocardio » con- 
siste in modificazioni dell’origine c della conduzione del- 
reccitamento nervoso. Tipiche sono le aritmie provocate 
dall’associazione del cloroformio c del ciclopropano con 
l’adrenalina. 

Anche la funzione ventricolare può essere disturbata 
per effetto depressivo diretto (inotropo negativo). Con al- 
cuni anestetici intervengono però anche altri fattori come 
l’aumento delle catccolamine circolanti, la trasfusione di 
sangue e l’ipossia. 

Pure la microcircolazionc è interessata dagli anestetici 
anche se le conoscenze in merito sono ancora imprecise. 

La prevenzione delle complicanze cardiovascolari con- 
siste soprattutto nel monitoraggio del paziente, che per- 
mette di rilevare con immediatezza ogni irregolarità, c 
nell'adeguata ossigenazione del paziente durante l’ane- 
stesia. 

Complicanze polmonari 

Sono le più frequenti e costituiscono un grave pericolo 
per gli individui affetti da pncumopatic. 

Il laringospasmo e il broncospasmo sono assai comuni 
c vengono favoriti specie dai barbiturici c dal curaro. 

Anche l’atclettasiu c di osservazione abituale: si può 
realizzare con meccanismi diversi c non è provocata sol- 
tanto dall’anestesia generale. Infatti anche dopo anestesia 
locale compare in ca. il 9% dei casi. 

L'atclcttasia c la causa più importante delle complica- 
zioni polmonari postoperatorie, dato che i meccanismi 
fisiologici mediante i quali le vie aeree sono mantenute 
pervie, cioè tosse c attività ciliare, sono depressi dai far- 
maci della preancstesia, dagli anestetici generali, dal do- 
lore e dalla posizione del paziente. 

L'incidenza delle complicazioni polmonari è più in rap- 
porto con la sede dell'operazione che con la tecnica di 
anestesia. Infatti nelle operazioni sull’addome supcriore 
si osservano nel 47 % dei casi, mentre nelle plastiche er- 
niarie, soltanto nel 9%; nelle operazioni addominali nel 
20% complessivamente e in quelle extraddominali in meno 
dcll’1%. 

La broncoaspirazione del materiale vomitato o rigur- 
gitato. il cui contenuto di ac. cloridrico è particolarmente 
dannoso, è un'altra causa comune (ca. il 43%) di compli- 
canze polmonari. 

Anche l’embolia polmonare non è rara. Infatti è stata 
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trovata nel 14% di tutte le autopsie ed e più frequente 
nei vecchi, nei cardiopatici e dopo le operazioni sulla 
pelvi. 

Frequenti sono infine l'ostruzione delle vie aeree, l' ipo- 
ventilazione e l'apnea, che possono essere provocate da 
molte cause, meccaniche e farmacologiche. 

La prevenzione delle complicazioni polmonari consiste 
nell'assicurare. durante l'anestesia, un'adeguata ventila- 
zione del paziente, isolando contemporaneamente le vie 
aeree. 

Complicanze epatiche 

Tutti gli anestetici, essendo veleni protoplasmatici, in- 
terferiscono in vario modo nella funzionalità epatica. 
Quanto più potente è l'anestetico tanto più importante è 
la compromissione che esso determina. 

Si riconoscono tre meccanismi fondamentali: azione tos- 
sica diretta sull'epatocita (ad es. cloroformio), azione al- 
lergizzante (ad es. alotano), azione colostatica (ad es. clor- 
promazina). Esistono tuttavia notevoli differenze tra gli 
effetti dell'anestesia su un fegato sano e su un fegato 
malato. 

Infatti le complicanze sono più frequenti negli cpato- 
pazicnti e nella chirurgia epatobiliare. ove anche solo 
l'ipossia, l'ipotensione arteriosa, il deficit nutrizionale e 
l'anestesia prolungata possono far precipitare il coma. 

Sotto questo punto di vista sono par licolai mente dan- 
nosi la morfina e i suoi derivati sintetici. 

Tra gli altri fattori di interesse anestesiologico, parti- 
colare interesse, a causa della sua frequenza, ha l'ipcram- 
monicmia che riconosce diverse cause: emorragie inte- 
stinali, alcalosi, derivazioni portosistemiche, ctc. 

La prevenzione delle complicanze epatiche si basa su 
due considerazioni fondamentali: 

a) procrastinare l'intervento chirurgico, se questo non 
è essenziale per la sopravvivenza del malato, quando gli 
abituali test denunciano una grave compromissione della 
funzionalità epatica; 

b) l'esperienza clinica ha dimostrato che. a causa del- 
l'enorme capacità rigenerativa del fegato, il 10% di pa- 
renchima è sufficiente a far sopravvivere il malato. 

Complicanze renali 

Le complicazioni renali non sono comuni: la ritenzione 
e 1’oliguria sono le più frequenti e compaiono non sol- 
tanto dopo le anestesie generali, ma anche dopo quelle 
spinali. 

La ritenzione urinaria, che può durare da poche ore 
a qualche giorno, si osserva soprattutto nei portatori di 
ipertrofia della prostata. Raramente, comunque, è una 
complicazione scria, fatta eccezione per i casi nei quali 
si sovrappone un'infezione. 

Una volta che l'effetto degli anestetici d finito, la ve- 
scica tende a svuotarsi spontaneamente, specie se l'indi- 
viduo si mette in piedi. Ma se passate 8 h ciò non si 
verifica, bisogna cateterizzare il paziente onde evitare 
un ingiustificato sconforto e un'eventuale ipotensione 
riflessi*. 

L'oliguria, con ritenzione di acqua e sali, è la risposta 
normale allo stress, apparentemente mediata attraverso 
l asse ipofìsi-surrcnc. 

La comparsa di oliguria subito dopo l'operazione non 
è di per se allarmante, ma la presenza contemporanea di 
ipotensione arteriosa può provocarne la persistenza. 

Il riscontro simultaneo di oliguria, emoglobinuria, ipo- 
tensione o cianosi periferica deve invece far sospettare 
la presenza di una reazione emolitica alla trasfusione di 
sangue: in genere l'anuria conclude questa catastrofe. 


Complicanze gastrointestinali 

Gli effetti dcU'anestesia generale sul tubo gastroenterico 
sono legati, da un lato, alla presenza di recettori a e 
sia nello stomaco che nell'intestino, dall'altro, alla pro- 
prietà degli anestetici di provocare potenti impulsi sia 
adrencrgici che colinergici. 

I primi determinano diminuzione della motilità e 
del tono, contrazione degli sfinteri e inibizione dell'attività 
secretiva, mentre i secondi, effetti diametralmente opposti. 

Le manifestazioni più comuni sono il rigurgito, il vo- 
mito, la nausea e la costipazione. La loro frequenza è 
maggiore nella chirurgia addominale, quella d'urgenza so- 
prattutto. 

Di particolare gtavità sono il rigurgito e il vomito in 
corso di anestesia, per il pericolo dell’ostruzione delle vie 
aeree superiori e della broncopolmoni te ab ingestis. Sono 
frequenti specie nel pano cesareo, ove costituiscono la 
causa più comune della mortalità materna. 

La prevenzione di queste gravi complicazioni consiste 
nell'uso sistematico del drenaggio gastrico e dell'intuba- 
zione della trachea ovunque si sospetti che lo stomaco 
contenga ancora alimenti al momento di iniziare l'ane- 
stesia. 

Contro la nausea sono efficaci, in via sia preventiva che 
curativa, i derivati fenotiazinici, mentre la costipazione 
che dura 3-4 giorni e di osservazione costante in chirugia 
addominale: quando tale periodo si prolunga indebita- 
mente, la peritonite è la maggiore indiziata. 

Complicanze neurologiche e diverse 

Tra le complicazioni neurologiche dcU’anestesia, che nel 
loro insieme sono relativamente frequenti, le più comuni 
sono: il delirio, l'incoscienza prolungata e la presenza di 
segni neurologici anormali durame la fase di risveglio. 

II delirio è uno stato maniacale che può seguire la som- 
ministrazione della maggior parte degli anestetici generali, 
ciclopropano e alotano in modo particolare. 

La causa del delirio non è nota con certezza ma ap- 
pare probabile che siano imputabili diversi fattori: ri- 
sveglio precoce in presenza di dolore e assenza di inibi- 
zione, ipossia cerebrale, alcolismo, isterismo, ansia estrema 
prima dell'intervento, rimozione rapida di anidride carbo- 
nica accumulatasi. 

L'incoscienza prolungata, la cui causa più comune e 
il superdosaggio di anestetici, non e di per se preoccupante, 
purché non sia la conseguenza di un danno cerebrale da 
ipossia o emorragia, alle quali bisogna pensare quando il 
superdosaggio può essere escluso. Tuttavia l'incoscienza 
prolungata può di per sé predisporre a complicazioni re- 
spiratorie. che invece sono sempre serie. 

La presenza di segni neurologici anomali durante la fase 
di risveglio (movimenti incoordinati delle estremità, rigi- 
dità in estensione, brivido, ctc.) non ha nessuna impor- 
tanza clinica perché essi sono transitori e completamente 
reversibili. D'altro canto la persistenza della rigidità, dei- 
l'anisocoria, della midnasi, delle convulsioni accompagnate 
da febbre elevata segnala la presenza di un danno anato- 
mico a carico del S.N.C. 

Altre complicazioni dell’anestesia generale di osserva- 
zione non rara sono legate alla posizione del paziente (ad 
es. paralisi del plesso brachiale e posizione di Trendclcn- 
burg), alla somministrazione di farmaci prima dell'inter- 
vento (ad es. dcplczione di calccolaminc da reserpina, 
esaurimento dei surreni da trattamento prolungalo con 
cortisonici) e durante l'operazione (ad es. azione curariz- 
zantC della neomicina e della streptomicina) e all'intuba- 
zione indaginosa (ad es. granuloma laringeo). 
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SCELTA DELL’ANESTESIA E DEGLI ANESTETICI 


SOMMARIO 


Condizioni ambientali (col. 2165). - Stato del paziente (col. 2166): 
Età. - Condizioni generali. - Patologia specifica. - Tipo di chi- 
rurgia (col. 2169). 


Gli elementi che vengono presi in considerazione nella 
scelta dell’anestesia e degli anestetici generali riguardano: 
I) l’ambiente in cui verrà praticata l'anestesia: 2) le condi- 
zioni del paziente da operare; 3) il tipo di intervento chi- 
rurgico che deve essere praticato. 

Condizioni ambientali 

In mancanza di attrezzature complete, di personale sa- 
nitario esperto, di personale di assistenza addestrato deve 
venire data la preferenza alle tecniche di analgesia perife- 
rica (v. sopra), che danno ottimi risultati con la massima 
sicurezza per il paziente; solo quando non si può fare 
altrimenti (ad cs. nei bambini) sì ricorrerà all'anestesia 
generale, dando ancora la preferenza all'etere sommini- 
strato con maschera aperta. L'analgesia periferica può ri- 
sultare vantaggiosa anche disponendo dei mezzi adatti per 
i'anestcsia generale, quando si operi in località a quota 
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elevata, a causa delle modificazioni che vi si hanno nelle 
pressioni parziali dei gas. 

Quando si può disporre di apparecchiature adeguate, di 
medici esperti e di infermieri addestrati a trattare il pa- 
ziente incosciente, si può ricorrere all’una o all’altra delle 
tecniche di anestesia generale, ricordando però che la 
scelta di questa nei confronti dell’analgesia periferica 
(come l’impiego di un dato tipo di anestesia generale) è 
spesso dovuta a preferenze o abitudini personali e non a 
obiettiva superiorità della prima sulla seconda. 

Stato del paziente 

Età 

Il bambino, il cui organismo è in corso di strutturazione» 
con caratteristiche anatomiche c fisiologiche proprie che 
variano con l’età, ha bisogno di apparecchiature non solo 
di dimensioni ridotte, ma con caratteristiche di funziona- 
mento adatte; analogamente, i farmaci devono essere im- 
piegati in dosi ridotte e somministrati in modo adatto 
(v. sotto: anestesia in pediatria). Si può dire che nessuno 
degli anestetici impiegati con successo negli adulti sia 
controindicato nei bambini, ma in questi pazienti si sono 
dimostrati della massima utilità gli anestetici inalatori e 
la tecnica cndotrachealc : si possono usare con sicurezza 
i miorilassanti (purché si tenga presente la fisiologia della 
placca motrice nel primo periodo di vita) dopo che è 
stata praticata con successo l’intubazione tracheale, e può 
essere indicalo l'impiego dell'anestesia dissociativa, meto- 
dica che si avvale dell’impiego della ketamina (v. sopra). 

Mentre è dubbia l’utilità di un controllo del polso e 
della pressione, come si fa nell’adulto, è invece utile o 
necessaria la sostituzione, peso per peso, del sangue perso, 
c, nei più piccoli, l'adozione di provvedimenti alti ad evi- 
tare un’eccessiva perdita di calore (v. sotto: anestesia in 
pediatria). 

Il vecchio vive consumando il capitale di energie che si 
è costituito durante l'età evolutiva: può vivere normal- 
mente la sua vita, ma le sue difese di fronte a un’aggres- 
sione sono minori. Inoltre il suo organismo risente della 
somma delle conseguenze di tutte le aggressioni che ha 
superato nel corso della vita (malattie, traumi, eccesso di 
attività, abitudini incongrue), per cui non solo ha meno 
riserve, ma funziona peggio. 

Ciò si traduce, sul piano psichico, nella rassegnazione 
alla morte, o in un esasperato timore di essa (il conserva- 
torismo più o meno accentuato, il rifiuto del nuovo o del- 
l'incerto, tipici dell’età avanzata, non ne sono che mani- 
festazioni indirette) e sai piatto fisico nella comparsa dei 
segni di senescenza. 

Alle alterazioni proprie della vecchiaia si sovrappon- 
gono con grande frequenza stati di malnutrizione e pro- 
cessi patologici propriamente detti, che colpiscono soprat- 
tutto i sistemi respiratorio, circolatorio c urinario (v. sotto). 

La mortalità per gli interventi d’urgenza, più che doppia 
nel paziente anziano rispetto a quelli d'elezione, dà un'idea 
del Firn portanza di questa patologia c dì un buon tratta- 
mento prcopcratorio (v. pre- f. postoperatorio tratta- 
mento). 

Tutte le volte che la natura dell’intervento e lo stato 
psichico del paziente lo permettono è dunque da prefe- 
rire una tecnica periferica di analgesia (v. sopra), purché 
dia garanzia di non diminuire la ventilazione polmonare c 
non provocare cadute prcssoric (c ovvio che ogni rischio 
di superdosaggio deve essere escluso). 

Altrimenti, tutte le tecniche di anestesia generale attual- 
mente in uso, se si esclude l'anestesia dissociativa, hanno 
dato buoni risultati quando l'anestesia è stata mantenuta 
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il più possibile leggera, procedendo per via venosa con 
piccole dosi refratte (è più facile completare una dose in- 
sufficiente che ridurre una dose eccessiva), ricordando di 
non avere fretta di vederne l'effetto perché si tratta di pa- 
zienti con circolo lento. 

Della massima importanza sono invece la buona ossige- 
nazione c la stabilità di circolo durante l’intervento, nonché 
l'assenza di depressione respiratoria c sedazione psichica 
evidente dopo l'intervento (v. prf- e postoperatorio 
trattamento). 

Condizioni generali 

Quando le condizioni generali del paziente sono buone t 
cioè quando si tratta di malattia chirurgica localizzata 
senza nulla da rilevare per il resto, si può utilizzare una 
qualunque delle tecniche proposte; quando il paziente è 
in condizioni mediocri , coesiste cioè alla lesione chirurgica 
una malattia medica non grave, oppure la malattia chirur- 
gica comincia ad avere effetti generali, i rischi ancstcsio- 
logico c operatorio aumentano e possono esservi controin- 
dicazioni a singoli farmaci, come si vedrà più avanti. 
Nei pazienti in condizioni gravi , in cui la malattia chirur- 
gica ha causato marcati effetti generali, oppure coesiste 
grave malattia di un organo importante, quando l'asten- 
sionismo non è possibile, la scelta della tecnica dipende 
in gran parte dal programma chirurgico, e si orienterà 
o verso l’analgesia periferica, o quella generale a minima . 
come si fa per l'età avanzata, escludendo l'induzione endo- 
venosa nei casi più gravi (v. sotto). 

Patologia specifica 

Il paziente asmatico, bronchitico cronico, enfisematoso, a 
pareti toraciche scarsamente mobili, eie. tv. asfissia; 
asma bronchiale; bronchiti; enmsfma polmonare) 
sottoposto ad anestesia generale corre due rischi princi- 
pali; quello dell'acidosi respiratoria durante l'intervento, 
c quello del l’insufficienza respiratoria grave (complicala 

0 no dal riacutizzarsi di fatti flogistici o da atelcttasie) 
nel periodo postoperatorio. 

L’intu barione tracheale c la respirazione tracheale con- 
trollata o assistita sono efficaci contro il primo rischio, 
mentre contro il secondo è importante che il paziente sia 
bene sveglio e attivo; si deve dare la preferenza a una 
preanestcsia con sedativi leggeri (v. sopra: preparazione al- 
l'intervento ), c ad una anestesia con anestetici di rapida 
eliminazione e non irritanti, tenuta in piani superficiali 
ricorrendo ai miorilassanti. 

Si sono rivelati utili Catalano, non irritante, con azione 
broncodilatatrice, e rapidamente eliminato, c la succinil- 
colina, ad azione fugace senza necessità di antagonisti. 

1 farmaci endovenosi sono utili solo per l'induzione, nelle 
dosi minime necessarie. Quando è possibile, sono indicate 
le tecniche periferiche (v. sotto: anestesia in chirurgia 
polmonare). 

L'anestesia generale può turbare l'equilibrio di un pa- 
ziente cardiopatico (v, cuore, insufficienza cardiaca ; in- 
farto miocardico; ipertensione arteriosa) per depres- 
sione diletta sul miocardio, o diminuendo il tono vasco- 
lare periferico (ipotensione, diminuito ritorno venoso), o 
se favorisce la comparsa di ipossia. 

Nessuno dei farmaci attualmente usati ha un’azione 
tossica diretta sul cuore; l’unica preoccupazione nel trat- 
tare questi pazienti deve essere quella di ridurre al mi- 
nimo necessario Je dosi degli anestetici che si desiderano 
usare, e somministrarle in modo da evitare brusche varia- 
zioni pressorie. 

Questo è specialmente importante quando si sommini- 
strano farmaci endovena, poiché, essendo il circolo spesso 


molto lento, gli effetti tardano a comparire e vi può essere 
la tentazione di ripetere troppo presto la dose. 

L’importanza della buona ossigenaz.ione porla ad una 
adozione estesa della tecnica cndotrachcalc con impiego 
di miorilassanti e respirazione controllata. Importante è 
anche provvedere alla sostituzione delle perdite ematiche, 
nella quantità c nel momento in cui avvengono fv. sotto: 
anestesia in cardiochirurgia). 

In presenza di insufficienza renale (v. nefropatie me- 
diche), più che il tipo di anestesia scelto è importante 
la corretta ffuidotcrapiu, per evitare scompensi o danni 
ulteriori; siccome però i farmaci non inalatori che si im- 
piegano vengono eliminati, come tali o come derivati 
inattivi, appunto per questa via, nei casi più gravi è 
■prudente ricorrere agli anestetici inalatori e alla succimi- 
colina, evitando gli altri prodotti, che potrebbero avere 
un'azione difficilmente controllabile. 

Per i pazienti con insufficienza epatica (v. fegato e vie 
biliari) il discorso è. sìmile. Quasi tutti i farmaci non 
inalatori e alcuni di quelli inalatori vengono inattivali o 
metabolizzati dal fegato; anche se non hanno un'azione 
tossica diretta, c facile che non vengano tollerati se som- 
ministrati a dosi normali o per interventi importanti. 

L'anestesia di scelta in caso di interventi impegnativi é 
quella con anestetici gassosi (ciclopropano per l'induzione. 
N.O per il mantenimento) e miorilassanti di tipo compe- 
titivo (da alcuni è preferita la gallamina), almeno in via 
teorica; si può ricorrere all'induzione endovenosa con 
barbiturici, mentre è controverso l'impiego dcll’alotano. 
Per l’intervento di anastomosi porta-cava c sta,ta posta 
l'indicazione dell'Ipotermia leggera a 28-30 *C (v. iberna- 
zione; v. sotto: ipotermia generalizzata). 

I portatori di endocrinopatie sono variamente rappre- 
sentati in sala operatoria, costituiscano o no tali malattie 
l’indicazione chirurgica. Il diabete, l'ipcrtiroidismo c le 
affezioni surrenalichc sono fra le affezioni incontrate più 
frequentemente; ma. ora che l’etere è caduto praticamente 
in disuso, non pongono ipoteche sull’anestesia da sce- 
gliere. solo che si abbia cura di evitare superdosaggi rela- 
tivi. ricorrendo, nella somministrazione endovenosa dei far- 
maci. a dosi piccole eventualmente ripetute. 

II paziente offeso (v. obesità) presenta due ordini di pro- 
blemi; l’uno dovuto alla grande massa di grassi in cui 
possono sciogliersi gli anestetici; l’altro legato alle alte- 
razioni proprie della funzione respiratoria (sindrome di 
Pickwick), per cui si trova ad oscillare fra l'anestesia in- 
sufficiente e un lungo periodo di depressione postopera- 
toria, per il primo motivo, e ad essere perennemente sul- 
l’orlo dell'insufficienza respiratoria (durante c dopo l’in- 
tervento) per il secondo. La respirazione a pressione posi- 
tiva intermittente presenta d'altra parte il rischio di esi- 
gere pressioni d’insuffiazionc tali da ridurre in modo peri- 
coloso il ritorno venoso al cuore. 

Una tecnica più sicura di anestesia generale si basa 
sull'impiego dell’N.O •(- O.. supplementato dall'alotano 
se necessario, dopo induzione endovenosa di piccole dosi 
di barbiturico, c somministrato per via cndotrachealc. 
Come miorilassante, la suecinilcolina per infusione viene 
usata solo quando serve per il chirurgo; il paziente è a 
respirazione spontanea, che rimane sempre efficiente se si 
evitano farmaci depressori nella medicazione preanestetica. 
L’impiego di una macchina che consenta la respirazione 
artificiale a pressioni alternate (v. rianimazione) appare 
qui indicalo. 

Lo stato di shock (v.), quale ne sia la causa, controin- 
dica l’impiego dell’anestesia generale in ragione diretta 
della sua gravità; l’analgesia periferica o quella per refri- 
gerazione sono qui indicate, ma raramente utilizzabili. 
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L'anestesia generale cndotrachcale con N s O ! Oj (ed 
eventuale aggiunta di alotano: 0,5 7' solo nell'induzione), 
completata da miorilassanti e omettendo la preancstcsia. 
ha dato buoni risultati nei casi più gravi in cui l'inter- 
vento chirurgico è stato giudicato indilazionabile. 

In presenza di malattie del S.N.C. i problemi sono gli 
stessi che si presentano per la neurochirurgia (v. sotto: 
anestesia in neurochirurgia). 

Problemi anestesiologici gravi, e in qualche caso im- 
possibili da scoprire in anticipo, sono costituiti dalla por - 
firia acuta intermittente (v. pokukif) che controindica for- 
malmente tutti i barbiturici, ma sconsiglia anche altri far- 
maci (cocaina, aminofcnazonc. apronale fra gli altri); dalla 
paralisi familiare periodica <v.), che presenta una variante 
ipopotassiemica (il glieoso. l'insulina, la dorotiazide pos- 
sono scatenare crisi) c una iperpotassicmica (la som- 
ministrazione di K ‘ . quella di succinilcolina possono dare 
luogo ad aritmie cardiache fino all'arresto); dalla mia- 
stenia (v.) nelle varie forme, conclamate o clinicamente 
mute, che controindica formalmente i curari competitivi 
c sconsiglia i depolarizzanti; dalla distrofia miotonica di 
Staincr c alcune miopatie (anche clinicamente mute), che 
controindicano formalmente la succinilcolina (determina 
una contrattura muscolare, anche respiratoria, spesso in- 
vincibile); dalla distrofia muscolare progressiva, nelle sue 
varie forme, che sconsiglia l’uso dei miorilassanti e del- 
l'atropina (sono frequenti le crisi dì tachicardia postope- 
ratoria); e da alcune altre malattie più rare (il penfigo 
congenito di Brodcr. tumori carcinoidi con sindrome 
carcinoidc: v. carcinoide). 

Si può concludere questo paragrafo dicendo che al 
giorno d'oggi praticamente ogni tipo di anestesia è si- 
curo, purché impiegato con una cautela proporzionata allo 
stato del paziente; sono invece della massima importanza 
la preparazione all’intervento c l'assistenza dopo che esso 
è terminato (v. pre- e postoperatorio tratt amento). 

Tipo di chirurgia 

In linea generale, è consigliabile adottare la tecnica cndo- 
t radicate in tutti gli interventi di lunga durata o che ri- 
chiedano un buon rilasciamento muscolare. Negli inter- 
venti d'urgenza è consigliabile, quando possibile, ricor- 
rere alle tecniche periferiche; altrimenti è regola premu- 
nirsi contro il rischio di inalazione di contenuto gastrico, 
impiegando anche qui la tecnica endotracheale con tubo 
a tenuta. 

Gli interventi sul capo, se eseguiti in anestesia generale, 
esigono l'impiego della tecnica endotracheale, a meno che 
non siano di breve durata e purché lascino libera la faccia. 
Il rischio maggiore degli interventi endocranici - l'edema 
cerebrale acuto - c allontanato con l'ipcrvcnt dazione me- 
diante respiratore automatico e l'impiego di diuretici, osmo- 
tici (urea c mannitolo) c non (furosemide), durante l'in- 
tervento. Può essere indicata l'ipotermia indotta (v. sotto: 
anestesia in neurochirurgia). In chirurgia plastica e maxillo- 
faccialc l'analgesia periferica ha molte indicazioni. Altri- 
menti troverà spesso la sua indicazione la tecnica naso- 
tracheale, utile anche per la chirurgia del cavo orale. 
Nei casi - c sono frequenti - in cui sia diffìcile o impossi- 
bile la via orale, e non si possa ricorrere alle tecniche peri- 
feriche o alia ncuroleptoanalgesia, offre i rischi minori 
il ricorso all'intuba/ionc nasale cicca a paziente sveglio, 
in analgesia di superficie: è la tecnica che dà le migliori 
garanzie di successo cd evita ogni rischio di ipossia. 

In oculistica, quando non si opera in anestesia locale, 
trovano indicazione le tecniche d'ipotensione per gli inter- 
venti a camera anteriore aperta. 

Per la chirurgia del colto valgono considerazioni ana- 
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loghc a quelle fatte per il capo: respirazione controllata 
e miorilassanti, o respirazione spontanea usando gli ac- 
corgimenti indicati per il paziente obeso. Quest'ultima 
tecnica è da preferirsi quando si vuole avere la possibi- 
lità di controllare l'integrità del facciale (operazione radi- 
cale per otite media, tumori della parotidc). 

Gli interventi sul torace possono essere endocavitari 
(v. sotto: anestesia in chirurgia polmonare; anestesia in car- 
diochirurgia) o no; in quest'ultimo caso possono avere le 
loro indicazioni tutte le tecniche di anestesia; quando il 
paziente è prono o in decubito laterale è indicata la via 
endotracheale. 

Gli interventi suWuddome alto (settore sopramesocolico), 
sulle regioni lombari c renali c sul rachide lombare costi- 
tuiscono una precisa indicazione per l'anestesia generale, 
a meno che non si tratti di piccoli interventi superficiali. 
Una buona curari //azione e l'impiego dell'intubazione 
tracheale sono pressoché indispensabili. 

Gli interventi sa\Y addome basso, sulle regioni glutee e 
sacrale, sul perineo e sulle regioni sottomesocolichc c del 
bacino permettono la scelta, di volta in volta, fra anal- 
gesia locorcgionalc, subaracnoidca e pcriduralc, cpiduralc 
e generale; di solito viene preferita quella generale con 
l'impiego di miorilassanti, c l'intubazione tracheale negli 
interventi di maggiore durata, o con posizioni operatorie 
diverse da quella supina, in piano. 

Gli interventi sull' arto superiore si prestano bene a tutte 
le tecniche di anestesia periferica, e risultati particolarmente 
buoni si ottengono con il blocco del plesso tracheale, 
sopraclavcarc o all'ascella. L'anestesia generale non pre- 
senta problemi particolari. 

Gli interventi sull'ano inferiore possono essere praticati, 
se localizzati, utilizzando l’analgesia troncuiarc dello scia- 
tico, femorale, feniorocutaneo e otturatorio, ma di solito 
sì preferisce un'analgesia rachidea bassa o, più comune- 
mente, l'anestesia generale, che non pone problemi parti- 
colari. Buoni risultati danno, nella chirurgia delle dita, 
le analgesie tronculari alla radice; nelle amputazioni, specie 
nel paziente in gravi condizioni generali, in stato tossico, 
febbrile, dà brillanti risultati l'anestesia per perfrigera- 
zione. 
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Come tecniche speciali si considerano melodiche di ane- 
stesia generale che presentano aspetti peculiari imposti 
dalle condizioni del paziente o dalla particolarità delfin- 
tervento chirurgico previsto. I principi di base, pertanto, 

2170 


Digitized by Google 



ANESTESIA CHIRURGICA 


non differiscono da quelli validi per qualsiasi anestesia 
generale, ma si devono adottare particolari cautele, far- 
maci o strumenti diretti a permettere al paziente di supe- 
rare più agevolmente l'episodio anestetico riduccndonc al 
massimo le complicazioni. 

Anestesia in neurochirurgia 

Fino a non molti anni or sono gli interventi sul S.N.C. 
venivano effettuati in anestesia locale (previa sedazione 
profonda) infiltrando con procaina o agenti similari sol- 
tanto i tegumenti, la calotta cranica e le superfìci meningee, 
in quanto l'encefalo è di per sé privo di strutture recet- 
trici del dolore. Questa metodica aveva il vantaggio di 
poter riconoscere gli effetti della stimolazione di partico- 
lari centri motori o sensitivi, però non era affatto gradita 
ai pazienti. 

Attualmente, anche per la neurochirurgia si adottano 
in modo pressoché sistematico le tecniche di anestesia 
generale, ormai divenute atte: a) ad essere applicate anche 
su pazienti posti nelle posizioni più lesive per la respira- 
zione c per la circolazione, b) ad essere mantenute per 
periodi molto lunghi, r) ad assicurare la dctcnsionc dcl- 
l'cncefalo. d) ad assicurare l'assenza di sanguinamene 
eccessivo nel caso di interventi per aneurismi, angiomi, etc., 
e) a permettere l'impiego diffuso della diatermocoagula- 
zione. 

Molti problemi ancstcsiologici scaturiscono dal parti- 
colare tipo di pazienti da trattare e dalla loro patologia 
specifica: quindi si dovrà tener conto di problemi psichici, 
di assuefazione a farmaci, di deficit neurologici perife- 
rici, ctc. 

L’anestesia per la neurochirurgia può essere realizzata 
con vari farmaci, ma il problema di base è comunque il 
mantenimento della costanza del volume del l'encefalo, ove 
questo dipende, a sua vòlta, essenzialmente dalle caratte- 
ristiche della respirazione. 

In nessun caso, infatti, vi deve essere il minimo rischio 
d'ostruzione respiratoria, anche se le esigenze dell’atto 
operatorio previsto impongono la sistemazione del pa- 
ziente in posizioni pericolose come quella a capo reclinato 
in avanti. 

Le ostruzioni respiratorie (che si prevengono mediante 
l'uso di tubi orotracheali di tipo « non angolabilc ») tur- 
bano gravemente l’evoluzione dell’anestesia in neurochi- 
rurgia attraverso l’ostacolo al deflusso venoso, attra- 
verso l'edema da ipossia c attraverso la vasodilatazione 
da ipercarbiu. Ne conseguono aumento di volume del- 
l'encefalo c aumento del sanguinamene, che ostacolano 
la corretta esecuzione dell’intervento chirurgico. 

Nello stesso modo agiscono tutti gli squilibri respira- 
tori (le cui cause sono la depressione da narcotici e ane- 
stetici, l'aumento del lavoro respiratorio per le resistenze 
offerte dal sistema anestetico, la posizione operatoria, etc.) 
cosi che per evitarli è consigliabile un'iperventilazione 
meccanica che. se attuata correttamente, ha molti van- 
taggi quali: a) favorisce il deflusso venoso mediante la 
pressione negativa espiratoria, b) garantisce un normale 
pO a , c) assicura uno stato di ipocarbia che. a sua volta, 
riduce il circolo cerebrale e il volume del cervello mentre, 
deprimendo la reticolare, diminuisce l'esigenza di ane- 
stetici. 

Qualora sia prevista una respirazione spontanea bisogna, 
però, che vi sia sempre la possibilità di passare al controllo 
manuale o meccanico, sulla base di un giudizio che deriva 
da elementi clinici o da dati obicttivi (pressione arteriosa, 
frequenza cardiaca, ECG, P tl , a arterioso, circolo capillare, 
ctc.). 

L'indesiderato aumento di volume dell’encefalo viene 
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corretto mediante l'ipervcntilazione, mediante infusione dì 
soluzioni ipertoniche o di diuretici osmotici, mediante 
cortisonici, oppure mediante l’asportazione di una certa 
quantità di liquor dallo spazio sottoduralc. 

Per ridurre la vascolarizzazione dell'encefalo si ricorre, 
oltre che all’iperventilazione (che non deve creare stasi 
venosa), ai farmaci ganglioplcgici o ipotcnsivi; in situa- 
zioni particolari nelle quali si impone l'arresto del circolo 
cerebrale per qualche minuto (exeresi di angiomi o aneu- 
rismi) si può utilizzare l'ipotermia. 

Circa gli agenti anestetici da usare non vi sono problemi 
particolari se non quello di evitare i vapori infiammabili. La 
sequenza anestetica standard: tiopcnlone, protossido di N, 
ossigeno, curaro c ventilazione artificiale, deve essere sup- 
plcmentata da piccole quantità di vapori di un anestetico 
potente come l’alotano (che però provoca una modesta 
vasodilatazione cerebrale) o il mctossiflurano (che in 
concentrazioni opportunamente basse può essere maneg- 
gevole pur assicurando ottima analgesia). 

Gli stessi principi di rigoroso mantenimento della per- 
vietà delle vie respiratorie (eventualmente utilizzando una 
trachcostomia) e della completezza degli scambi gassosi 
(eventualmente con l’ausilio della ventilazione meccanica 
protratta a lungo) hanno il loro preciso significato postane- 
stetico, il quale può essere complicato da numerosissimi 
incidenti quali nausea c vomito, paralisi dei nervi cranici, 
coma o agitazione, squilibri idroelettrolitici, ctc. 

V. anche: neurochirurgia. 

Anestesia in cardiochirurgia 

Più che in ogni altra anestesia specialistica, di fronte 
a problemi d’ordine cardiochirurgico l'ancstcsiologo deve 
valutare attentamente la fisiopatologia e l’emodinamica 
della condizione patologica oltre alla tecnica operatoria 
prevista. 

Per quanto riguarda la condizione patologica bisogna 
considerare: a ) la presenza o meno di shunti- intracardiaci 
che possono essere modificati o invertiti dalla variazione 
del gradiente pressorio (per es. uno shunt intcrventricolarc 
sinistro-destro può trasformarsi in destro-sinistro se la 
pressione ventricolare sinistra cade fortemente); b ) lo stato 
emotivo (che può scatenare crisi di tachicardia, iperten- 
sione ed edema polmonare); e) la presenza o meno di 
deficit assoluti o relativi di irrorazione coronarica (che 
possono essere aggravati da ipossia. ipotensione o tachi- 
cardia); d) lo stato tensivo del piccolo circolo (sul quale 
la respirazione controllata provoca in ogni caso aumento 
delle resistenze c, quindi, della pressione); e) il livello 
di ossigenazione dei sangue arterioso (l’ipossia cronica 
toglie all’organismo le possibilità di compenso e stabilisce 
l'esistenza di deficit enzimatici); f) numerosissimi altri 
fattori legali a ciascuna singola malattia acquisita o conge- 
nita che sarebbe troppo lungo elencare e che, come l'adat- 
tabilità della gittata cardiaca, condizionano la tolleranza 
del paziente all’anestesia. 

La generica valutazione cosi effettuata deve, poi, es- 
sere rapportata all'intervento che si prevede di dover ese- 
guire c che, in particolare, potrà essere effettuato con 
metodiche «a cuore chiuso» oppure con metodiche «a 
cuore aperto » realizzabili mediante l'ipotermia oppure 
mediante la circolazione extracorporea. 

Un’analisi generale del problema dell’anestesia in car- 
diochirurgia porta a concludere, pertanto, che il problema 
generale di base è quello di evitare ipossia c ipotensione. 

L'ipossia acuta (di qualunque origine o tipo) assume 
aspetti particolarmente pericolosi nei pazienti ove essa era 
già presente in modo cronico, in quanto i compensi fisio- 
logici (aumento della gittata, dilatazione coronarica) sono 
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già al limite delle possibilità e quindi si può arrivare pre- 
cocemente all'asistolia improvvisa. 

L’ipercarbia è molto pericolosa per il paziente cardio- 
chirurgico poiché tra i suoi effetti vi sono l'aumento dcl- 
reccitabilità e la diminuzione della contrattilità del mio- 
cardio. 

Altro elemento che nell'anestesia per la cardiochirurgia 
assume grande importanza e il mantenimento del regime 
di pressione arteriosa (a purità di atteggiamento funzio- 
nale vascolare) dal quale dipende la perfusione di tutti 
i tessuti e, in particolare, del cuore e del cervello. 

Le cause di caduta prcssoria nelle condizioni in questa 
sede esaminate sono, evidentemente, molto precoci e di- 
pendenti tanto da fattori cardiaci (soprattutto per quanto 
riguarda le condizioni patologiche con gittata fissa) quanto 
da fattori periferici: in ogni caso è da tener presente l’ef- 
fetto diffusamente depressivo di tutti gli anestetici e degli 
squilibri respiratori. 

Sul piano, pratico generale, nella conduzione di un'ane- 
stesia per intervento cardiochirurgico bisogna sempre pre- 
disporre i mezzi per compensare le emorragie massive, 
per dominare ogni tipo di aritmia, per ridurre gli cITetti 
lesivi degli anestetici; inoltre, non si può dimenticare il 
fatto che gli apparecchi elettrici sempre presenti limitano 
l'uso degli anestetici infiammabili. 

I problemi ancstcsiologici derivano da fattori d'ordine 
psicologico (è sempre opportuna un'efficace sedazione), da 
turbe respiratorie (che portano a proporre l'induzione 
durante ossigenoterapia) oltre che dalla scarsa tolleranza 
che di solito i cardiopatici presentano per qualsiasi ane- 
stetico o narcotico, cosi che le dosi consuete determinano 
effetti eccessivi. 

Se si volessero esaminare da un punto di vista generale 
gli effetti che i diversi farmaci dell'anestesia esplicano sul 
cuore e sul circolo si amplierebbe troppo l'argomento: 
bisogna soltanto ricordare che tutti gli anestetici depri- 
mono la contrattilità del miocardio, che alcuni (ciclo- 
propano, tricloroetilene, cloroformio e, in minor misura, 
alotano e meiossiflurano) sensibilizzano il miocardio alle 
catccolaminc e, infine, che alcuni anestetici modificano il 
circolo periferico in senso prevalentemente vasocostrittivo 
(etere, mctossiflurano) mentre altri vi agiscono in senso 
prevalentemente dilatatorio (alotano). 

La tecnica di anestesia varia sensibilmente a seconda 
delle preferenze del singolo anestesista e della sua espe- 
rienza, ma i risultati dipendono dalla sorveglianza con- 
tinua e dalla prevenzione di fenomeni i possici (in senso 
lato) o ipotcnsivi più che dai singoli farmaci usati. 

La medicazione preanestetica deve avere una preva- 
lente componente sedativa ma, nello stesso tempo, non 
deve provocare tachicardia o depressione respiratoria; 
buoni risultati si ottengono con dosi ridotte di meperidina 
associata a prometazina che assicura anche un certo grado 
di protezione antiadrencrgica. 

In molti casi (soprattutto nei bambini) può essere indi- 
cata un’anestesia basale mediante tiobarbilurici per via 
rettale. 

L'induzione deve sempre essere « atraumatica » e, per- 
tanto, vi trovano giusto impiego i barbiturici endovenosi 
anche se é nota la loro azione depressiva sul circolo e sul 
cuore: è ovvia, peraltro, la precauzione di limitarne i do- 
saggi. 

Dopo l'approfondimento del livello anestetico con pro- 
tossido d'azoto supplcmcntato. e sempre indicata la cu- 
rarizzazione con luboeurarina (della quale saranno ne- 
cessari dosaggi piuttosto ridotti) anche se può creare un 
certo stato ipotensivo. 

L'intubazione tracheale deve essere attuata con grande 
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delicatezza, evitando i colpi di tosse che squilibrano il 
circolo polmonare: molto utile potrebbe essere l'effettuare 
tale manovra dopo aver praticato l'anestesia di superficie 
della mucosa laringolracheale. 

Nel mantenimento dell'anestesia il protossido di N può 
essere supplerneniuto da vari agenti, sempre tenendo conto 
delle limitate esigenze che caratterizzano il cardiopatico e 
della necessità di non interferire nell’omeoslasi circola- 
toria. A tale scopo i narcotici endovenosi trovano limi- 
tate indicazioni nell'anestesia cardiochirurgica mentre l’alo- 
tano fornisce il mantenimento della perfusione tessutale 
con grande vantaggio in quelle condizioni, come la circola- 
zione extracorporea, nelle quali tende a crearsi uno stato 
di ischemia tessutale, o nell'Ipotermia di superfìcie, nella 
quale le variazioni di temperatura corporea vengono ac- 
celerate dall'anestesia con alotano; il mctossiffurano in 
bassa concentrazione (0,3%) può essere usato con van- 
taggio perché assicura una buona stabilità circolatoria e 
fornisce un'analgesia che si protrae anche quando ragioni 
tecniche impongono la sospensione del l’erogazione di ane- 
stetici. 

La risoluzione della curari 2 zaz.ione mediante anticoli- 
ncstcrasici può porre qualche problema specie se già esi- 
stono deficit della conduzione intrucardiaca, così che tal- 
volta può esistere l'indicazione ad evitarla mantenendo la 
ventilazione artificiale fino alla completa risoluzione spon- 
tanea del blocco neuromuscolare. 

Il compenso delle perdite ematiche in corso di chirurgia 
cardiaca può presentare qualche difficoltà per la rapida 
e massiva insorgenza delle emorragie: ciò impone la predi- 
sposizione di adeguate vie di infusione endovenosa, te- 
nendo sempre presente che anche piccoli deficit volemici 
possono essere lesivi per il paziente cardiopatico. A questo 
scopo è opportuno il controllo sistematico della pressione 
venosa centrale. 

Il trattamento farmacologico ed elettrico delle turbe 
dell'attività cardiaca non differisce da quello convenzionale. 

Il trattamento postoperatorio richiede cautele partico- 
lari che possono essere condizionate anche dalla tecnica 
chirurgica. Il controllo continuo delle condizioni del cuore 
e del circolo sarà elemento primo e preminente; l'effi- 
cienza degli scambi respiratori deve essere assicurata even- 
tualmente utilizzando una tracheostomia e la ventilazione 
meccanica prolungata: bisognerà correggere ogni turba 
dell'equilibrio volemico, dell'equilibrio acido-base e di 
quello elettrolitico; bisognerà provvedere ad eliminare le 
variazioni di temperatura corporea. 

V. anche: cardiochirurgia. 

Anestesia in chirurgia polmonare 

Negli interventi sul polmone si pongono all'anestesista pro- 
blemi riguardanti: ai il mantenimento di adeguali scambi 
respiratori, h ) il controllo delle secrezioni, r) la comparsa 
di gravi emorragie improvvise, d) la comparsa di turbe 
dell'attività cardiaca, e) la riespansione del parenchima 
collassato. 

Stante la necessità di effettuare una toracotomia, la 
tecnica anestetica di base non può essere che quella com- 
prendente la curariz/azione completa, l'intubazione tra- 
cheale e la ventilazione artificiale; nel quadro di tale 
tecnica si inseriscono le possibilità di scelta di vari agenti 
e i particolari accorgimenti metodologici necessari per ri- 
solvere i problemi sopra accennati, che spesso sono col- 
legati fra loro. 

Il mantenimento di adeguati scambi respiratori può 
essere ostacolato dalla presenza di zone di parenchima 
funzionalmente escluso o dalla patologia broncopolmonare 
associata alla malattia chirurgica. Un’importante causa di 
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turba degli scambi gassosi e data dalle modificazioni del 
rapporto ventilazione/ perfusione polmonare dipendente 
dalla posizione laterale in cui viene posto l'operando, ove 
questa fa sì ebe il sangue si distribuisca prevalentemente 
nel circolo del polmone declive mentre i gas si distri- 
buiscono soprattutto nel polmone sovrastante. Altre turbe 
degli scambi respiratori possono essere conscguenti al col- 
lasso parcnchimalc da manovre chirurgiche. 

Il problema del controllo delle secrezioni (da bron- 
chiettasic. da ascessi, da flogosi croniche, elcj deriva dal 
fatto che in corso di anestesia l'assenza dei ridessi protet- 
tivi trachcobronclìiali permette alle secrezioni contenute 
nel polmone operato (che è collassato c spremuto dalle 
manovre chirurgiche) di defluire nel polmone sano sotto- 
stante: nc derivano diffusione di eventuali infezioni c in- 
gombro broncoalveolare tale da ostacolare gli scambi gas- 
sosi. Il problema può essere affrontato in sede di prepara- 
zione all'intervento ma c quasi impossibile che il risultato 
sia completo e pertanto bisogna provvedere con altri 
mezzi, quali l'aspirazione intratracheale frequentissima (che 
però è valida solo quando la situazione non c grave c che. 
comunque, interferisce nella ventilazione) e soprattutto 
il « bloccaggio bronchiale ». 

l'ale bloccaggio bronchiale consiste nell'applicazione di 
uno strumento destinato a separare il bronco malato dui 
resto dell'albero respiratorio. C'iò si può attuare con i 
bloccatori bronchiali di Magill o di Thompson posti in 
sim per via hroncoscopica e affiancati da un normale 
tubo cndotracheale (fig. 41. a sinistra) oppure si può at- 
tuare il bloccaggio mediante tubi particolari. Questi pos- 
sono essere tali da comprendere nella loro struttura un 
elemento di bloccaggio oppure possono essere a due vie 
in modo da separare completamente i due polmoni (tubo 
di Carlens e altri simili: fig. 41. a destra). 

Tutti i sistemi di blocco bronchiale sono traumatizzanti, 
di non facile applicazione corretta e creano uno shunt 
arterovenoso. perché in seguito alla loro applicazione 
una zona piu o meno estesa di parenchima risulta perfusa 
ma non ventilata (ciò non sempre avviene con i tubi a due 
vie); inoltre, possono porre di fronte a seri problemi tecnici 


se l'intervento chirurgico assume estensione maggiore di 
quella prevista. 

I sistemi di bloccaggio bronchiale devono essere impie- 
gali anche in presenza di cisti aeree o di pnx ipcrtcn- 
sivo, ove finsulflazione a pressione positiva potrebbe 
aumentare la quantità di aria raccolta nella cavità c, di 
conseguenza, portare a gravi squilibri respiratori e, so- 
prattutto, emodinamica 

(ìli agenti anestetici da adottare in chirurgia polmonare 
devono poter essere somministrati in miscele ad alto con- 
tenuto di ossigeno c devono essere non infiammabili. Per- 
tanto. prima della sintesi dei moderni anestetici fluorurati si 
usava una tecnica con ossigeno c protossido di N supple- 
mentati da narcotici, da procaina endovenosa e da dosi 
frazionate di tiobarbilurici. con il risultato di un livello 
anestetico oscillante c di un sovraccarico metabolico im- 
portante soprattutto per i pazienti con forme suppura- 
tive croniche. Attualmente si preferisce ricorrere all'alo- 
lano e al nictossiflurano che rispondono assai bene alle 
esigenze teoriche e che. tra l'altro, hanno anche il note- 
vole vantaggio di aumentare la comptiance polmonare per 
effetto broncodilatatore. 

Poiché l'intervento chirurgico di cxcrcsi totale o par- 
ziale di un polmone implica la dissezione di grossi e de- 
licati tronchi vasali, è sempre incombente il pericolo di 
emorragie massive improvvise: pertanto, c superfluo ri- 
cordare come in questo tipo particolare di chirurgia sia 
indispensabile predisporre i mezzi per fronteggiare tali 
eventualità cosi come si dovrà seguire sempre attenta- 
mente Cattività cardiaca, che potrebbe essere modificala 
non soltanto da ipossia. ipercarbia. azioni farmacologiche, 
etc., ma anche c soprattutto da stimolazioni meccaniche 
chirurgiche. 

Alla fine dell'intervento è necessario mantenere espanso 
il parenchima polmonare: un sistema semplice (che per- 
mette nello stesso tempo di drenare i liquidi eventualmente 
presenti nel cavo pleurico) è quello della « valvola ad 
acqua » (fig. 42) che, in casi particolari, può essere colle- 
gata a un sistema d'aspiru/ionc continua a bassa pressione . 

V. anche: polmone, chirurgia. 
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Anestesia per il parto 

Nell'ambito della soppressione del dolore durame il 
parto esistono svariate possibilità che vanno dall'ipnosi 
c dalla ginnastica fino alle anestesie locorcgionali e alle 
anestesie generali. 

Tralasciando l'ipnosi e i metodi psicofìsici, i metodi di 
soppressione o depressione del dolore durante il parto 
fisiologico devono essere realizzati tenendo conto: a) che 
tutte le azioni farmacologiche interessano tanto la madre 
quanto il feto, h ) che si tratta di pazienti nelle quali è 
frequentissimo il vomito, c) che non si dovrebbe inter- 
ferire nei meccanismi fisiologici del parto. 

Le anestesie locoregionali sono usate soprattutto nei 
paesi anglosassoni mentre altrove sono spesso poco ac- 
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cette sebbene i loro vantaggi siano molti (atossicilà, co- 
scienza della madre, assenza di depressione fetale, ctc.) c 
lo svantaggio sia solo un certo aumento di parti strumen- 
tali dovuto ad una minor efficienza del torchio addominale. 

Considerando che le fibre motrici per l'utero sono si- 
tuate a livello tra Dv e Dx, mentre le fibre nervose sensi- 
tive c quelle motrici per il collo c per il perineo hanno la 
loro origine a livelli inferiori a Dxi compreso, è chiaro 
che per mantenere la meccanica dei parto pur assicurando 
la scomparsa del dolore bisogna che l'azione farmacologica 
giunga a livello Dxi ma che non lo superi. La disposi- 
zione anatomica, quindi, favorisce le anestesie spinali, che 
possono essere realizzate: a) per via subaracnoidea, che 
però presenta numerosi inconvenienti in rapporto ai bru- 
schi aumenti di pressione liquorale che si verificano in 
travaglio e dai quali derivano irregolarità nel livello di 
anestesia ed elevata frequenza di cefalee; b) per via cpi- 
duralc (attraverso la via caudale oppure attraverso un 
accesso convenzionale) utilizzando tecniche con iniezioni 
ripetute oppure tecniche di tipo continuo; però si pos- 
sono lamentare infezioni (soprattutto con le tecniche cau- 
dali continue) c disturbi da assorbimento di anestetico 
locale; la disponibilità di sostanze a lunghissima durata 
d'azione, peraltro, ha molta ridotto la necessità delle 
infusioni continue; c) mediante il blocco paracervicale che 
può essere utile nelle prime fasi del travaglio: esso è di 
realizzazione facile, non impegna forti dosi di anestesie©, 
però la sua efficacia non è completa e può essere accom- 
pagnata da qualche inconveniente. 

Qualora si ritenesse opportuno non usare una tecnica 
locorcgionale si può ricorrere all'anestesia generale cer- 
cando di limitare la depressione sia materna che fetale c 
di procurare prevalentemente analgesia. 

A questo fine, nella prima parte del travaglio si pos- 
sono somministrare (seppure con qualche critica) i più 
vari analgesici potenti eventualmente associati a ncuro- 
plegici, per poi passare, quando la dilatazione del collo 
uterino abbia raggiunto i 7-8 cm. alla somministrazione 
continua o intermittente di anestetici inalatori. Fra questi 
ultimi, il protossido d'azoto e il tricloroetilene venivano 
usati con metodo intermittente (autoanalgcsia). l'alotano 
non è usalo per il timore di depressione della contrazione 
uterina mentre il mclossifìurano in bassissime concentra- 
zioni viene erogato in modo continuo. 

All'analgesia di base del primo periodo di travaglio si 
può far seguire una blanda anestesia endovenosa di breve 
durata (ottenuta con dosi refratte di tiobarbiturici) o di 
lunga durata quale quella ottenuta con infusione continua 
di una soluzione 0,2% di tiopentale sodico associata ad 
ossitcìcina oppure con ac. Y-ìdrossibutirrico. 

In ogni caso, nel praticare un'anestesia generale per il 
parto bisogna tener conto: a) del rischio di vomito, b ) della 
mancanza di collaborazione nel periodo espulsivo, c) della 
proprietà antiossitocica di tutti gli anestetici c narcotici 
ad eccezione dell'oc. Y-idrossibutirrico, d) della necessità 
di controllare l'equilibrio acido-base del feto, predispo- 
nendo sempre il necessario per una rianimazione neo- 
natale. 

Anestesia per il parto cesareo 

Analogamente a quanto notato a proposito dell'anestesia 
per il parto fisiologico, anche per il cesareo l'anestesista 
può scegliere fra soluzioni diverse nell'intento di rispettare 
contemporaneamente le esigenze della madre c quelle del 
feto. 

Bisogna tener conto, inoltre, che salvo rare eccezioni, 
l'intervento di cesarizzazionc si svolge in condizioni di 
urgenza (o di vera emergenza) e che il suo decorso può 
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essere accompagnalo ila gravi squilibri. Per quanto con- 
cerne ciò che deriva dalla condizione di emergenza, si 
deve ricordare il sempre incombente pericolo di vomito 
o rigurgito (c la conseguente inalazione), la mancanza di 
preparazione della paziente, la carenza di dati di labora- 
torio, ctc. 

Per quanto concerne gli squilibri, bisogna poter ade- 
guatamente dominare le perdite ematiche sempre abbon- 
danti (c questo è particolarmente vero in caso di pla- 
centa previa, inerzia uterina, etc.) nonché correggere 
l’ipotensione che può insorgere quando la paziente viene 
posta supina e che è dovuta a compressione della vena 
cava da parte dell'utero. 

Tenendo in considerazione tali esigenze, si può sce- 
gliere una tecnica locoregionale o una tecnica di anestesia 
generale. 

L’analgesia spinale o cpiduralc è abbastanza usata c 
realmente presenta molti aspetti vantaggiosi, però non 
sempre è accetta, pud presentare difficoltà di esecuzione 
in rapporto al particolare stato della paziente, può dimi- 
nuire la contrattilità dell'utero e, soprattutto, quasi sempre 
accentua gli squilibri pressori già esistenti. In qucst’ul- 
tima evenienza bisogna cercare di ripristinare la normalità 
senza ricorrere ai vasocostrittori, che potrebbero inter- 
ferire nell’irrorazione della placenta. 

Nel quadro delle tecniche di anestesia generale sono 
state avanzate numerose proposte, tuttavia si può rite- 
nere che il principio di base sia quello di evitare ogni ane- 
stesia profonda, almeno fino a quando non sia avvenuta 
l'estrazione del feto. 

La premcdica/ione può essere evitata per non depri- 
mere la respirazione c non aumentare la frequenza del 
battito cardiaco del feto. 

L'induzione ha sempre costituito un problema perché 
si e cercato di evitare i barbiturici endovenosi in rapporto 
al loro passaggio transplacentare: per questo si è ricorsi 
all'induzione con ciclopropano, che però oggi e abbando- 
nata in quanto si è documentato che dosi ipnotiche (250 mg) 
di tiopentonc sodico determinano una piccola depressione 
fetale che raggiunge il suo apice in ca. IO min e che 
subito dopo diminuisce in modo rapidissimo, cosi che al 
M” min dall'Iniezione non vi è più alcuna depressione 
letale da barbiturico. Pertanto la tecnica di anestesia ge- 
nerale nelle condizioni qui in esame potrà comprendere 
una piccola dose di un barbiturico endovenoso, protossido 
d'azoto, succinilcolina e intubazione tracheale; nella fase 
successiva all'estrazione del feto l'anestesia, se necessario, 
potrà essere resa più profonda mediante qualsiasi tipo di 
supplcmcntazionc. L'alotano da alcuni c sconsigliato 
perché in alte concentra/ioni potrebbe deprimere la con- 
trattilità dell'utero. 

Gli ossitocici per via endovenosa devono essere usati 
con molte cautele nelle pazienti affette da cardiopatie, 
perche l'improvviso aumento del ritorno venoso al cuore 
potrebbe provocare disturbi da sovraccarico. 

Gli estratti naturali di ipofisi posteriore possono an- 
ch'essi avere un’azione cardiaca dipendente dalla coronaro- 
costrizione condizionala dal contenuto di vasoprcssina: 
ciò non si verifica, invece, con gli ormoni postipofìsari 
sintetici. 

V. anche: parto; cesareo taglio. 

Anestesia per tecniche diagnostiche diverse 

L'aumento progressivo delle tecniche diagnostiche non 
permette di esporre concetti validi in senso generale se 
non quello relativo alle necessità di adattare l'anestesia 
alle particolari esigenze del metodo diagnostico c alle ca- 
ratteristiche dei malati esaminati. 
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Senza avere una pretesa di completezza, si può esempli- 
ficare il suesposto criterio generale considerando come nel 
caso di una cistoscopla la tecnica anestetica non presenti 
alcun problema specifico mentre, al contrario, l'esecuzione 
di un cateterismo cardiaco con indagine emodinamica pro- 
pone problemi ancora non del tutto risolti, come appare 
chiaro ove si consideri il gran numero di pubblicazioni 
esistente su questo argomento. 

In questo tipo di indagini emodinamiche si cerca di ar- 
rivare ad una diagnosi attraverso elementi di tipo indi- 
retto quali la misura del consumo di ossigeno, la visua- 
lizzazione del percorso seguito dal catetere, la determina- 
zione delle pressioni a vari livelli delle cavità cardiache c 
il rilievo del contenuto di ossigeno nel sangue prelevato 
a vari livelli del cavo atrialc e in quello ventricolare. 

Poiché l'anestesia generale può modificare tutti i va- 
lori suddetti, si preferisce condurre l'esame sul paziente 
cosciente, però ciò non può essere fatto nei bambini perche 
fagitazionc c il pianto sono anch'essi causa di errore. 
Pertanto l'anestesia per il cateterismo cardiaco già per 
definizione presenta la problematica dell'anestesia pedia- 
trica associata a quella dell'anestesia nel cardiopatico; a 
ciò si deve aggiungere la necessità: al di non variare la 
concentrazione alveolare di ossigeno né in un senso né 
nell'altro (ciò porterebbe ad errore nella valutazione della 
gittata cardiaca c nei dati ossimctrici dai quali dipende la 
localizzazione e la quantiiativizzazione degli .shunti); /ridi 
non modificare l'emodinamica polmonare (come avver- 
rebbe per effetto della respirazione controllata: ciò por- 
terebbe a variazioni dell'equilibrio fra le varie sezioni o 
a modificazioni di stato degli shunt s)\ c) di non modificare 
la pressione arteriosa sistemica (ciò porterebbe insieme alle 
variazioni di pressione polmonare, a variazioni degli 
shtmts ). 

Appare immediata la difficoltà di soddisfare in modo 
completo e contemporaneo tutte le suddette esigenze (il 
cui mancato rispetto renderebbe inutile un lungo c com- 
plesso esame oppure indurrebbe in gravi errori). A tal 
fine sono state proposte le più svariate miscele a carattere 
ncurolcptoanalgcsico, l'infusione continua di barbiturici, 
gli anestetici volatili a basse percentuali e in veicolo di 
aria compressa, fidrossidione sodico, l'ac. y-idrossibutir- 
rico. ctc. 

Considerazioni molto simili a quelle qui esposte hanno 
valore per le angiografie cardiache, mentre per le angio- 
grafie periferiche e cerebrali e soprattutto essenziale tener 
conto, oltre che delle condizioni del paziente, della ne- 
cessità di prevenire ogni variazione dell’atteggiamento fun- 
zionale dei vasi interessati. 

La broncoscopia (v.) ripropone la scelta fra tecniche 
generali e tecniche locali (di superficie). Queste ultime 
sono mal tollerate però permettono di studiare la motilità 
bronchiale oltre alla situazione morfologica. Assai dif- 
fuso. comunque, è l'impiego dell’anestesia generale nella 
quale si dovrà tener conto delle condizioni respiratorie 
del paziente da esaminare e del fatto che la metodica 
d’indagine ostacola la ventilazione artificiale. Una tecnica 
di anestesia che può essere soddisfacente è quella con bar- 
biturici endovenosi, protossido di azoto, alotano e succinil- 
colina. Bisognerà avere presenti la possibilità di ingombro 
respiratorio da emorragia intrabronchiale e la facile insor- 
genza di broncospasmo, laringospasmo o tosse violenta 
al momento del risveglio. 

Se si prevede di effettuare una broncografia (v.) in ane- 
stesia generale si dovrà mantenere un livello anestetico 
assai superficiale, sfruttando le proprietà della succinilco- 
lina in modo da ottenere l'apnea completa durante l'ese- 
cuzione dei radiogrammi ma anche il ripristino il più 
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precoce possibile della tosse spontanea per assicurare 
l'espulsione del mezzo di contrasto. 

Qualche problema per l'anestesista può insorgere in 
corso di laparoscopia (v.), in rapporto aH'assorbimento 
massivo dell'anidride carbonica usata per visualizzare la 
cavità e che. creando uno squilibrio metabolico, facilita 
i disturbi riflessi dell'attività cardiaca. Nessun problema 
anestesiologico specifico è legato ad altre metodiche endo- 
scopichc quali esofagoscopia (v.). mediasi otoscopia (v.), ga- 
stroscopia (V. GASTROSCOPIA F. GASI ROH)|<KiR AMA). CtC.: in 
esse si dovrà tener conto soltanto della possibile insorgenza 
di incidenti tecnici quali perforazioni dell'esofago, dello sto- 
maco, delle strutture mediastiniche, eie., oltre che del tempo 
impiegato dal singolo osservatore per condurre l'esame. 

Anestesia nei pazienti ambulatoriali 

Questo argomento può essere molto discutibile in rap- 
porto al significato da dare al termine « ambulatoriale >►: 
da un lato é certo che non si devono praticare anestesie 
generali in ambiente non perfettamente attrezzato, mentre 
dall'altro si può ritenere che qualsiasi anestesia generale 
debba implicare non solo l'accurata valutazione del pa- 
ziente e la sua preparazione nia anche una degenza sotto 
stretta osservazione per almeno 6 h dopo l'anestesia. 

Le tecniche locali rappresentano, pertanto, la scelta di 
elezione ma. se esistono le condizioni di attrezzatura e 
di esigenze dei pazienti, si può prendere in considerazione 
l'anestesia generale. In questo caso bisogna cercare di 
limitare l'uso di ogni farmaco a lunga durala di effetti 
in modo da abbreviare il periodo di preparazione e quello 
di risveglio. 

La premedicazione dovrà essere evitata, facendo uso 
soprattutto di anestetici inalatori (cloruro d'etile, etere, 
alotano, mctossiflurano, ciclopropano) e cercando di evi- 
tare i miorilassanti; possono essere usati anche gli ane- 
stetici endovenosi e in questo campo si è dimostrata par- 
ticolarmente interessante la propanididc, i cui effetti ipno- 
tici cessano rapidamente senza lasciare il disorientamento 
psichico tipico dei barbiturici. 

Nulla vieta, comunque, che nell'anestesia per i pazienti 
ambulatoriali si possa associare una tecnica locorcgionale 
ad una blanda anestesia generale. 

Anestesia nelle condizioni di urgenza 

Le urgenze chirurgiche possono essere tali da non per- 
mettere alcuna dilazione oppure possono essere urgenze 
relative, nelle quali, invece, si può disporre di un certo 
tempo per effettuare un trattamento di preparazione; circa 
tale carattere di emergenza ha indubbia importanza la 
diagnosi chirurgica, però una corresponsabilità decisionale 
deve essere assunta dall'anestesista. Infatti, un ceno grado 
di prepara/ione assicura un aumento di sicurezza dell’ane- 
stesia e di solito non aumenta il rischio relativo alla condi- 
zione patologica in atto. 

Nelle condizioni di urgenza l'impiego dell'anestesia loco- 
regionale può essere adottato in quanto previene molti 
rischi (soprattutto quelli legati al vomito), però non 
sempre si tratta di tecniche attuabili in rapporto alle esi- 
genze chirurgiche o a quelle del paziente. 

L'anestesia generale presenta problemi di tipo diverso 
a seconda del tipo di paziente e delle condizioni che lo 
hanno portato a subire l'intervento e l’anestesia, così che 
non potranno essere valutati in modo uguale un emorra- 
gico. un traumatizzato, un pcritonitico. un occluso, ctc. 

Il problema comune u tutte le condizioni in esame e 
quello relativo alla prevenzione delle conseguenze della 
presenza di materiale solido o liquido nello stomaco (da 
ingestione di cibo o bevande, da ritardato svuotamento 
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oppure da reflusso intestinale). Il vomito e il rigurgito 
gastrico sono eventi estremamente pericolosi quando se- 
guiti dall'inalazione del liquido nell'apparato respiratorio: 
essi devono essere prevenuti mediante drenaggio gastrico 
(che migliora lo stato soggettivo e facilita la respirazione 
quando il viscere è molto disteso) sebbene vi sia anche 
chi ha proposto di utilizzare l'azione emetica dcll'apomor- 
fina; però l'introduzione del sondino gastrico non seguita 
dalla completa detensione del viscere accentua la proba- 
bilità di rigurgito. 

L'intubazione tracheale con tubo cuftiato è obbligatoria 
e in casi particolari si può prevenire il vomito mediante 
induzione e curariz/a/ione « a fucilata » seguite da intu- 
bazione effettuata mentre un collaboratore comprime la 
cartilagine cricoide in modo da schiacciare l’esofago contro 
la colonna vertebrale. 

L'altro problema d'ordine generale, nelle anestesie in 
condizioni d’urgenza, è quello della valutazione del pa- 
ziente dal punto di vista funzionale e metabolico: pur 
lasciando molto al senso clinico, sarebbe doveroso che. 
almeno nelle urgenze relative, fossero eseguite alcune 
indagini fondamentali. 

Altri problemi si presentano, poi, nelle diverse condi- 
zioni specifiche e richiedono soluzioni di tipo diverso. 

Nei traumatizzati si può presentare una gran varietà 
di problemi che va dal deficit circolatorio più o meno 
grave al reintegro delle perdite ematiche, al deficit della 
respirazione (traumatizzati del torace) o alla pervietà delle 
vie respiratorie (traumatizzati della faccia). 

Negli emorragici e in genere in ogni paziente in stato 
di shock si dovrà tener presente la « sensibilità »> ai nar- 
cotici e agli anestetici: è assai facile, pertanto, che dosi 
anche modeste di questi farmaci determinino ipotensione 
incontrollabile e arresto cardiaco. Questi sono i pazienti 
nei quali tipicamente un ceno grado di preparazione tflui- 
dotcrapia, trasfusioni, eie.) modifica fortemente il rischio 
operatorio, anche se e ovvio che questo criterio non può 
essere accettato senza eccezioni. 

In caso di peritonite i problemi ancstesiologici sono di- 
pendenti soprattutto dalle condizioni del malato e dal suo 
stato tossinfettivo; quindi saranno necessari: anestesia 
leggera, (lutoterapia generosa, sangue, etc. Contempo- 
raneamente bisogna soddisfare le esigenze dell'operatore 
e assicurare un rilasciamento addominale in modo da 
poter attuare interventi anche di lunga durata. 

L'occlusione intestinale, poi. presenterà problemi creati 
dalle condizioni generali decadute, dallo squilibrio idroclet- 
trolitico legato alla notevole perdita di succhi gastrici e 
intestinali oltre che dallo stato di tossicosi; a ciò, non di 
rado, si aggiunge un'insufficienza respiratoria, secondaria 
all'aumcnio di volume dell'addome e quindi all'innalza- 
mento del diaframma. In questi casi si tratta sempre di 
urgenze relative, nelle quali la correzione degli squilibri 
idroclettrolitici è determinante ai fini del risultato. Per 
quanto concerne la scelta dei farmaci non vi sono pro- 
blemi particolari se non per quanto riguarda un criterio 
generico relativo all'opportunità di evitare ogni iperdo- 
saggio; è inutile sottolineare di nuovo l'obbligatorietà del- 
l'intubazione tracheale e del drenaggio gastrico, mentre 
può essere opportuno notare come talvolta la sommini- 
strazione di miorilassanti non depolarizzanti nell’occluso 
sia seguita da apnee prolungate a lenta risoluzione, la 
cui origine non è chiara. 
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GIAN PAOLO NOVELLI 

Anestesia in pediatria 

Un particolare aspetto nel vasto capitolo della moderna 
anestesiologia riveste la branca pediatrica della specialità 
sia per i problemi che essa comporta in relazione alle ca- 
ratteristiche anatomiche e fisiologiche proprie del bambino, 
sia per la scelta delle tecniche e delle apparecchiature da 
impiegare nei vari tipi di intervento. 

Quantunque l'atteggiamento e il comportamento dei 
bambini dipendano in gran parte dalle abitudini acquisite 
in famiglia c dall'educazione ricevuta, è sempre racco- 
mandabile spiegare ad essi il perché del ricovero c la 
necessità dell'intervento al quale vanno incontro. In questa 
opera di preparazione psichica possono essere di valido 
aiuto i genitori che già nei giorni che precedono l'atto 
chirurgico, senza peraltro instaurare uno stato di ansietà 
nel bambino, debbono avere l'accortezza di renderlo edotto 
di tali necessità. Il ricorrere all'inganno si rivela sempre 
un grave errore che porta a serie ripercussioni sul morale 
c sul comportamento del paziente nei giorni della sua 
permanenza in ospedale. 

Sin dal momento dell'Ingresso nel luogo di cura il pic- 
colo paziente deve convincervi che ai genitori sarà con- 
sentito di recarsi a visitarlo il piu spesso possibile, mentre 
da parte del personale infermieristico specializzato dovrà 
usarsi la massima cautela per attenuare quelle impronte 
negative proprie di taluni ambienti ospedalieri c tanto 
dannose sotto il profilo psicologico. 

Ricordi di anatomia c fisiologia 

La lingua, di proporzioni notevoli rispetto a quella degli adulti, 
e l'epiglottide, che assume progressivamente forma c posizioni 
diverse dalla nascita fino ai 13-14 anni, rendono spesso la 
laringoscopia c le manovre di intubazione tracheale partico- 
larmente difficoltose c induginone. 

Una caratteristica conformazione assume la laringe, che 
presenta nei bambini un restringimento all'altezza dell'anello 
cricoideo, restringimento che spesso può non consentire ad 
un tubo tracheale, passato agevolmente attraverso la glottide, 
di superare l'anello cricoidco stesso. 

La trachea, schiacciata e di sezione ellittica, è facilmente 
compressibile per la scarsezza di tessuto clastico. 

I neonati e il lattante presentano un torace piccolo c poco 
sviluppato in altezza in quanto i polmoni sono di scarse di- 
mensioni e il diaframma c elevato per il notevole volume degli 
organi addominali. Le costole hanno una direzione pressoché 
orizzontale. 

Nei primi due anni di vita la respirazione viene effettuata 
quasi esclusivamente dal diaframma essendo i muscoli inter- 
costali notevolmente deboli. Da ciò si arguisce che limitare 
il regolare movimento del diaframma risulta estremamente 
pericoloso. 

I polmoni del neonato, quantunque scarsamente forniti di 
fibre clastiche, consentono egualmente un vivace scambio 
gassoso a livello alveolare in virtù del ricco sviluppo del sistema 
capillare alveolare. 

C onsiderando che lo spazio morto dell’albero respiratorio 
del bambino è notevole mentre il volume dcU'uria corrente è 
modesto, raggiungendo soltanto i 20 mi circa alla nascita, si 
dovrà sempre assicurare, in corso di anestesia, un adeguato 
scambio alveolare sia per evitare l'ipossia che per prevenire 
l'accumulo di anidride carbonica. 

L'elevata frequenza respiratoria (dai 35-40 atti respiratori min 


nel neonato per giungere ai 25-30 alla fine del 1° anno di vita) 
si spiega considerando la modesta quantità di aria respirata 
in ogni atto (da 20 a 40-45 mi) in confronto alle necessità di 
un metabolismo notevolmente elevato. 

Detta caratteristica c sempre da valutare al momento della 
prescrizione di farmaci sedativi c anestetici c impone un'elevata 
ossigenazione del paziente durante le varie fast dell’anestesia. 

Anche la frequenza del battito cardiaco del neonato c ele- 
vata ma va comunque soggetta ad ampie variazioni. Da una 
frequenza media di 120-140 battiti/min si può giungere sino 
ai I70-1K0 durante il movimento e il pianto. 

Alfetà di 2 anni si contano ca. 110 pulsazioni min. La 
pressione arteriosa massima oscilla dai 70-80 mmlig (nei primi 
3 anni) ai 95-100 mmHg (8® anno). 

fc importante sottolineare che i neonati c i lattanti sono 
estremamente sensibili alle perdite ematiche in corso di inter- 
vento chirurgico essendo scarsamente efficienti i poteri di 
compenso dell'onanismo. Un neonato del peso di 3 kg pos- 
siede ca. 335 g di sangue equivalenti ad un contenuto dcl- 
1*11,1% del peso corporeo. Man mano che il bambino cresce 
tale percentuale diminuisce: difatti essa è nel lattante del 10,9% 
c al disopra dei 6 anni del 6,8%. 

Le variazioni della temperatura corporea rappresentano un 
altro dato di fondamentale importanza in anestesia pediatrica, 
li noto difatti come il piccolo bambino presenti una regolazione 
delia temperatura notevolmente instabile. 

La perdita di calore é elevata in camera operatoria e la tem- 
peratura può scendere in brevissimo tempo a valori estrema- 
mente bassi. 

Per prevenire le gravi conseguenze derivanti da questo ec- 
cessivo abbassamento viene raccomandato l'impiego di mate- 
rassai termostatici da applicare sul tavolo operatorio onde 
ridurre al minimo la dispersione di calore. 

La tluKlotcrapia nei bambini rappresenta ancor oggi un 
problema estremamente complesso c non del tutto risolto. 

La quantità di liquidi indispensabile al mantenimento della 
normale idratazione deve essere calcolata in base alle richieste 
obbligatorie idriche giornaliere del paziente, in rapporto all'età 
e alla quantità di liquidi perduti attraverso ferite chirurgiche, 
drenaggi, c l'eventuale eccessiva trasudazione dovuta a febbre. 
Anche le perdite gastrointestinali dei liquidi debbono essere 
attentamente e rapidamente reintegrate, non dimenticando 
però che la funzione renale del lattante è di gran lunga meno 
efficiente rispetto all'adulto. 

Difatti soltanto verso i 18 mesi di età il rene del bambino 
c in grado di secernere urina simile a quella degli adulti. 

La quantità di acqua corporea è relativamente alta nel 
neonato, essendo il suo volume medio pari al 76% del peso 
corporeo. Anche il volume dei fluidi cxtraccllulari è propor- 
zionalmente più alto che non nell'adulto, essendo ca. il 42% 
del peso corporeo. 

Nel periodo postoperatorio, il bambino, e il neonato in 
particolare, manifesta tendenza a trattenere acqua. Da ciò 
si deduce che il fabbisogno idrico in detto periodo c ulterior- 
mente ridotto. 

Un criterio generale che deve servire da guida nella reinte- 
grazione dei liquidi in seguito ad intervento chirurgico c quello 
basato sul fatto che la richiesta di acqua e di elettroliti e nel 
neonato inferiore a quella del bambino più grande. Difatti 
il neonato, nelle 24 h. filtra dai 5 ai 25 mi di urina per kg di peso 
corporeo e perde 2 7 mi ca. di acqua per kg di peso attraverso la 
perspiratio insensibili t. Però se c tenuto in colletta termostatica al 
100% di umidità, questa c ridotta a ca. 14 mi per kg nelle 24 h. 

Le conseguenze che si traggono da dette considerazioni 
sono evidenti e si possono sintetizzare nel concetto che la ri- 
chiesta postoperatoria di liquidi è nel neonato inferiore di 
non poco a quella del bambino normale tenuto in un ambiente 
a tensione normale di umidità. 

Nel periodo susseguente all'Intervento chirurgico, la sosti- 
tuzione di liquidi non dovrà superare i 40 mi per kg di peso 
corporeo nelle 24 h nei neonati al disotto del 7" giorno di 
età c in quelli al disotto dei 2.5 kg di peso, sempre che non vi 
siano anormali perdite di liquidi, come vomito, aspirazione ga- 
strica. ctc. Dopo la 1* settimana di vita la reintegrazione andrà 
gradualmente aumentando fino a raggiungere i 60 e successiva- 
mente gli 80 mi per kg dì peso corporeo nelle 24 h anche in 
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considera/ ione del fallo che l'escrezione urinaria aumenta 
considerevolmente passando dai 20-30 mi nel corso dei primi 
3 giorni di vita ai 120- ISO mi al 7° giorno. 

Tecnica cutestesiohgìca 

Si può affermare che qualsiasi agente anestetico e molte 
delle tecniche applicabili nell’adulto possono essere im- 
piegati in anestesia pediatrica nei bambini di età superiore 
ai 2-3 anni. Per i neonati c i lattanti si dovranno adottare 
invece sistemi c tecniche particolari che si adeguino alle 
ben note caratteristiche anatomiche e fisiologiche proprie 
di tale età. 

Gli aspetti che più degli altri vanno valutati attenta- 
mente alla vigilia di ogni intervento, c che qui vengono 
soltanto ricordati, sono: la preparazione psichica del 
paziente, le reazioni ai vari farmaci sedativi e anestetici, 
le perdite di sangue, di liquidi c di elettroliti, le varia- 
zioni della temperatura, c la malattia chirurgica che rende 
necessario l’intervento stesso. 

È da considerare che in chirurgia pediatrica ca. il 60°' 
degli interventi viene eseguito su bambini in età lattante 
e che elevato è il numero delle operazioni praticate su 
prematuri c neonati per malformazioni congenite gravi 
come l’al resia dell’esofago, le atresie intestinali, le ste- 
nosi pilorichc, i mielomcningoccli, gli csonfalon, ctc. 

Pertanto il compito maggiormente impegnativo per l’ane- 
stesista è quello di provvedere il più rapidamente possibile 
ad un'adeguata terapia prcopcratoria basala sull’accu- 
rata aspirazione delle secrezioni faringee e tracheali onde 
prevenire fenomeni di soffocazione c raggravarsi di fatti 
broncopncumonici già esistenti, sull'ossigenazione c sul 
riscaldamento del paziente, sulla somministrazione di an- 
tibiotici e sulla normalizzazione, se 11 tempo lo consente, 
del bilancio idrico ed elettrolitico. I pazienti più delicati 
e i prematuri vanno posti in cullctta termostatica con op- 
portuna ossigenazione. Dette cullette debbono essere sem- 
pre provviste di umidificatore c di bilancia. 

Per la determinazione delle alterazioni umorali nel neo- 
nato, bisogna prevalentemente basarsi sul dato più sem- 
plice e di maggiore evidenza, che c rappresentato dalla 
perdita di peso. La quantità di liquidi da introdurre va 
calcolata riferendosi al peso corporeo e somministrando 
soluzioni di destroso al 5% in acqua lentamente, serven- 
dosi di particolari microregolatori per il gocciolamento 
(abitualmente dai 20 ai 30 mi ogni 3 h). 

L’introduzione dei liquidi va sempre eseguita per via 
venosa preparando chirurgicamente una vena della piega 
del gomito o preferibilmente la safena al collo del piede. 

Tra gli esami di laboratorio da praticare sistematica- 
mente alla vigilia degli interventi maggiormente impegna- 
tivi, in aggiunta al tclccuorc c all’esame elettrocardiogra- 
fico, vanno ricordati i seguenti: determinazione del gruppo 
sanguigno dei sistemi ABO e Rh. esame cmocromocito- 
mctrico. ematocrito, azotemia, glicemiu, elettroliti, esame 
delle urine, etc. 

È importante ricordare che sarà sempre corretto con- 
sentire ai bambini più piccoli di bere modeste quantità 
di acqua semplice o zuccherata fino a poche ore prima 
dclPintcrvcnto se non è presente il vomito, cosi come è 
raccomandabile attuare una rapida idratazione postope- 
ratoria per via sia orale che venosa, a seconda delle ca- 
ratteristiche dell’intervento chirurgico. 

Bisogna non dimenticare difatti che questi pazienti vanno 
incontro a repentine disidrata/ioni e che il digiuno pro- 
lungato può accentuare il pericolo di acidosi c di iper- 
termia nelle ore che seguono l'intervento. 

Proprio in considerazione di questi fattori, oltre alla 
necessità di reintegrare le perdite in tra operatorie di li- 
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quidi. si deve provvedere ad instaurare una tempestiva 
fluidoterapia adeguala al peso corporeo e alle richieste 
dello stato generale del bambino. 

1. Prcanesic.ua. - Tra i principali scopi che si prefigge la 
medicazione prcancstctica va sottolineato quello di far 
giungere il bambino tranquillo c possibilmente col Libe- 
rante in camera operatoria. La prcancstcsia deve essere 
praticata per tempo anche quando trattasi di interventi 
o indagini che possono sembrare di scarso rilievo. 

I farmaci prevalentemente impiegati nella pratica pe- 
diatrica si possono suddividere nei seguenti gruppi: I) pa- 
rasimpaticol itici (atropina, scopolamina!: 2) antistaminici 
e neuro le Itici (promclazina, clorpromazina. promazina. 
aloperidolo. bttuodiazepina); 3) barbiturici; 4) analgesici 
( Mcfedina ® , morfina ). 

Nei lattanti al disotto dei 6 mesi l’unico medicamento 
consentito e generalmente ben tollerato è l’atropina in dosi 
di mg 0,01 per kg di peso corporeo da somministrarsi ca. 
30-40 min prima dell'intervento. È noto difatti che 
l'effetto dell’atropina dura al massimo 45-60 min ed é 
bene che la sua azione ottimale si esplichi durante le ma- 
novre di induzione e di intubazione, che costituiscono il 
momento più importante per lo scatenarsi di effetti ri- 
flessogeni. I dosaggi di atropina e di scopolamina consi- 
gliati, nei bambini non più lattanti, sono i seguenti: pei 
l’atropina 0.1 mg/ 5 kg di peso corporeo, per la scopola- 
mina 0,01 mg/kg di peso corporeo. 

Quando il bambino ha superato i 3 anni di età c utile 
associare promcta/ina in ragione di mg 0,8-1 per kg di 
peso. L’impiego della promcta/ina c dell’atropina si basa 
sull’efficace azione da esse espletata tvasodilatatoria peri- 
ferica e parasimpaticolitica) sia prima che durante l’ope- 
razione. Delia promcta/ina va inoltre ricordata la utile 
azione anlitcrmicu. 

I preparati barbiturici vanno somministrati preferibil- 
mente per via orale nei bambini in età scolastica ca. 
90 min prima dell'Intervento (pentobarbitonc mg 4-6 per kg 
di peso). Anche il tiopcntonc, introdotto per via rettale 
in ragione di mg 20-30/kg di peso in soluzione al 2,5%, ca. 
40 min prima dell'Intervento, trova tuttora applicazione 
nei bambini di età supcriore ai 3 anni. 

L'impiego in chirurgia pediatrica della Mefcdina® e della 
morfina è ancora oggi molto controverso c anche criticato. 
Bisogna però riconoscere che la sedazione che si ottiene 
con detti preparati è eccellente anche se ad essa fa ri- 
scontro una diminuzione della frequenza respiratoria. 
Le dosi abitualmente impiegate sono le seguenti (nei 
bambini al disopra dei 3-4 anni): Mcfedina® mg 1/kg, 
morfina mg 0,1 /kg 3. 

È ovvio che la scelta dei farmaci e delle varie associa- 
zioni di essi c affidata alla valutazione c alle preferenze 
di ogni singolo anestesista. 

2. Tecniche. In anestesia pediatrica, qualunque sia la 
tecnica adottata, bisogna sempre porre particolare atten- 
zione al mantenimento di uno spazio mono respiratorio 
ridotto mediante l’impiego di apparecchiature adeguate al- 
l'età del paziente, procurando di evitare qualsiasi resistenza 
al passaggio dei gas (filtri o valvole poco sensibili ed 
eccessivamente rigidi). 

La respirazione deve essere assistita periodicamente c 
controllata in partieolar modo nel lattante onde evitare 
la comparsa di fatica respiratoria. 

1 vantaggi e le indicazioni dell'intubazione tracheale 
sono praticamente gli stessi che si riscontrano nell’ane- 
stesia per gli adulti. Si può affermare però che in questa 
branca dell’anestesia l’intubazione tracheale, quando pos- 
sibile, è sempre da eseguire in quanto riduce notevolmente 
lo spazio morto respiratorio. 
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Per l'intubazione è raccomandabile servirsi di faringo- 
scopi muniti di lama curva piccola al fine di evitare lesioni 
della faringe, deU'cpiglottidc e delle arcate gengivali. I tubi 
tracheali debbono essere accuratamente selezionati e deb- 
bono rispondere a determinati requisiti di sicurezza, come 
pure i raccordi e i circuiti. 

In età lattante si dimostra particolarmente utile l'im- 
piego dei tubi di Cole, mentre nei pazienti al di sopra dei 
2 anni si consiglia di adottare i tubi tracheali in materiale 
plastico trasparente muniti di manicotto gonfiabile. Detti 
tubi possono, per il materiale stesso che li compone, es- 
sere sottoposti anche a notevoli curvature senza subire 
angolazioni e schiacciamenti. Essi si dimostrano di parti- 
colare utilità in chirurgia plastica e in otorinoluringologia 
per gli interventi eseguiti sulla faccia, sul collo e nella 
bocca, e per quelli di labiopalatoschisi. 

I.e manovre strumentali in corrispondenza della regione 
glottidea c tracheale dei bambini, soprattutto se in tenera 
età. possono determinare, se non sono eseguite corretta- 
mente. la rapida comparsa di edema postraumatico. 
Comunque la piu temuta delle complicazioni susseguente 
ad intubazione tracheale in pediatria, cioè redenta della 
glottide, è praticamente di rarissimo riscontro se si segue 
una tecnica anestesiologica corretta e se si impiegano tubi, 
siano essi muniti di manicotto o non, adeguali al calibro 
della trachea del paziente. 

Essendo, nei bambini più che negli adulti, possibile il 
manifestarsi di complicazioni locali dovute a ipersensibi- 
lità o al dosaggio eccessivo dell'analgesico locale, che fa 
parte delle sostanze lubrificanti con cui sovente si ungono 
i tubi tracheali, è sconsigliahile nella pratica anestesiolo- 
gica pediatrica l'impiego di dette sostanze, o quanto meno 
si raccomanda l'uso di lubrificanti semplici in quei casi 
in cui se ne reputi necessario l'impiego. 

I circuiti che trovano più vasta preferenza c che sono 
senz'altro consigliabili per le caratteristiche che li distin- 
guono sono i seguenti: I) piccolo « va e vieni » con val- 
vola espiratoria molto sensibile, con o senza canestro di 
calce soduta; 2) sistema semplice non valvolare (tubo a 
T di Ayre): 3) sistemi valvolari (valvola di Dighby-Lcigh. 
valvola di Stcphen-Slater). 

Detti sistemi offrono resistenze respiratorie trascura- 
bili. consentono una completa eliminazione dell'anidride 
carbonica espirata c riducono al minimo lo spazio morto 
respiratorio (V. sopra: col. 2126). 

Se da un punto di vista generale si può affermare che 
quasi tutti gli agenti anestetici sono impiegabili in anestesia 
pediatrica, tuttavia e doveroso far osservare che con l'av- 
vento dcll'alotano i più importanti problemi relativi a 
questa specialità sono stati oggi superati, tanto da farlo 
ritenere un elemento praticamente insostituibile. Chi ha 
esperienza di anestesia nei bambini ha potuto senz'altro 
osservare come con il corretto impiego di questo anestetico 
(si può giungere nella fase di induzione lino a percentuali 
del 2-2.5 %> raramente si debba ricorrere alla sommini- 
trazione di miorilassanti per praticare manovre endosco- 
pie he tracheali e la stessa intubazione, c che spessissimo, 
soprattutto nei pazienti più piccoli, c possibile eseguire 
indagini delicate c prolungate con 1'impicgo dcH'alotanc 
in respirazione assistita. 

Va comunque ricordato che l'utilizzazione dei farmaci 
curari/zanti in anestesia pediatrica c oggi generalmente 
accettata. E da tener presente però che il bambino, mende 
c più resistente all'azione della succi mlcol ina. si dimostra 
notevolmente sensibile a quella del curaro (cloruro di 
D-tuhocurarìna). 

Pratica mente si può affermare che la tecnica dcli'anc- 
stcsia per inalazione è quella che trova piti vasto impiego 
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in pediatria e che l’intubazione tracheale offre indiscuti- 
bilmente una maggiore sicurezza nel controllo del bam- 
bino olire a garantire la prevenzione di ben note complica- 
zioni. 

Tra le varie metodiche da attuare si cita la seguente a 
scopo di esempio: l’induzione viene praticata con una 
miscela di ossigeno c protossido di azoto al 50% più 
alotano fino a raggiungere progressivamente concentra- 
zioni del 2-2,5%. Dopo aver iperventilato il paziente 
è agevole, nella maggior parte dei casi, eseguire l'intuba- 
zione tracheale. Al mantenimento dell'anestesia si prov- 
vede mediante l'erogazione di un flusso di gas variabile, 
a seconda dell'età del bambino, dai 4 agli 8 I (ossigeno 
40%, protossido di azoto 60%) più alotano in percen- 
tuali oscillanti dallo 0.5 all' 1,5%. 

In pazienti particolarmente resistenti, o qualora si pro- 
spettino necessità chirurgiche, si può ricorrere all'impiego 
di miorilassanti. Per la succinilcolina (Midarinc®)si consi- 
gliano dosi massime di mg l/kg di peso corporeo ade- 
guatamente diluite (dosi inferiori vanno somministrate in 
corso di intervento), mentre per il cloruro di D-tubocura- 
rina le dosi consigliale sono di I mg per ogni 2.5 kg di 
peso corporeo (impiegare sempre soluzioni diluite). 

Il tiopcntonc. che può essere impiegato per via venosa nei 
bambini di età superiore ai 3 anni, va sempre sommini- 
strato in soluzioni al 2.5 % alla dose approssimativa di 
mg 8-10 per kg di peso corporeo. 

In definitiva si può affermare che nella pratica pedia- 
trica l'elemento sul quale deve preferibilmente cadere la 
scelta dell'anestesista è l'alotano. 

Detto anestetico, difatti, alle ben note caratteristiche 
farmacologiche c di impiego unisce il vantaggio di non 
dar luogo, nel periodo postoperatorio, alla comparsa di 
complicanze broncopolmonari e intestinali con conseguenti 
gravi alterazioni dello stato generale del paziente (squi- 
libri idroelettrolitici, stali acidosici, eie.). 
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Ipotensione controllata 

L'ipotensione controllata è una tecnica alla quale si ri- 
corre per abbassare artificialmente e in maniera rever- 
sibile la pressione arteriosa allo scopo di ridurre il sangui- 
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riamente» nel campo operatorio, facilitare l'intervento chi- 
rurgico ed evitare eccessive perdite ematiche. Si basa sul 
principio che l'individuo normale tollera una pressione 
arteriosa media di ca. 60 mmHg. L'abbassamento della 
pressione arteriosa si realizza o mediante riduzione del 
volume ematico con salasso arteriosi» oppure mediante 
abolizione del tono vascolare ottenuto con ganglioplegici 

0 anestesia spinale o anestesia generale. 

La tecnica del salasso c praticamente abbandonata per 
gli inconvenienti ad essa connessi. Infatti si basa sulla 
sottrazione di un'adeguata quantità di sangue capace di 
indurre uno shock emorragico con vasocostrizione com- 
pensatoria e riduzione del flusso ematico nei tessuti incisi. 
Tale stato di shock non e esente da rischi: inoltre la con- 
servazione del sangue, prelevato con arteriotomia e poi 
reinfuso per via arteriosa, presenta inconvenienti c la 
legatura del l'arteria radiale, solitamente prescelta per la 
reinfusionc, può portare a complicanze. 

Il metodo piu comunemente impiegato per indurre 
l'ipotensione si avvale dell’uso di ganglioplegici sommi- 
nistrati endovena. Questi farmaci bloccano a livello dei 
gangli vegetativi gli stimoli vasocostrittori inviati dal 
centro vasomotore e realizzano una vasodilatazione dif- 
fusa con abolizione delle resistenze periferiche sostenute 
solitamente dal tono arteriolare; il sangue va a riempire 

1 capillari, si riduce il ritorno venoso ai cuore c quindi 
la gittata cardiaca e la pressione arteriosa. Se alla vaso- 
plegia si associa un’adatta posizione del paziente, una 
notevole quantità di sangue viene immagazzinata nella 
zona declive del sistema vascolare, lontano dal campo 
operatorio, che diviene praticamente esangue. 

La posizione ha una notevole importanza nella ridu- 
zione del sanguinamene intra opera torio ed è bene rinun- 
ziare all'ipotensione controllata allorquando il tipo di 
intervento non consente di realizzare uno spostamento 
posturale. È sconsigliabile però ricorrere a inclinazioni 
troppo accentuate che. se associate a spiccata ipotensione, 
diminuirebbero eccessivamente il ritorno venoso al cuore. 

I ganglioplegici più usati sono l'esametonio (Hcsco- 
nium®. Esamctina®). il pentametonio (Lytcnsin®, Pen- 
thonium®), il pemolinio (Ansolysen®). l'azametonio (Pen- 
diomid®), il trimctafanio (Arfonad®), il benactropinio 
(Trophcnium®). 

L'esametonio ha un effetto ipotensivo abbastanza co- 
stante c va consideralo tra i più sicuri. L'esametonio. 
e cosi pure il pentametonio, costituiti da due gruppi 
ammonici quaternari agli estremi di una lunga catena 
polimetilenica, bloccano le trasmissioni degli impulsi a 
livello dei gangli autonomi, per inibizione competitiva 
del l'acet ileo lina, liberata a livello delle terminazioni delle 
fibre pregangliari. L’azione gangliare è paragonabile al- 
l'azione della D-tubocurarina sulle placche motrici. L'ipo- 
tensione da esametonio può essere favorita da farmaci 
bradicardizzanti come la procainamide e i bctabloccanti. 
La dose per un adulto di media taglia c in buone condi- 
zioni è di 25-50 mg endovena c la durata di azione è 
mollo variabile con una media di 1-2 h. 

Una guida relativamente utile per giudicare dell'cfTìcacia 
della dose è rappresentata dalla modificazione del polso, 
della pressione c delle pupille: il polso c debole, la pressione 
si abbassa e le pupille diventano muriatiche. La cute 
rimane rosea, secca e calda, contrariamente all'ipoten- 
sione con vasocostrizione che si verifica nello shock, dove 
la cute é umida e fredda. 

II pentametonio ha un’azione meno potente c meno 
costante del l'esametonio c viene raramente usato. 

Il pentolinio, lartrato di pentamctilen-l.5-bis(l-mctil- 
piTTolidinio), ha un'azione simile a quella dell'csamctonio. 


ma la sua efficacia c 5 volte supcriore. La sua azione si 
protrae oltre i 45 min ed è meno tachicardizzunte del- 
i'esametonio. La dose media endovena è di 5-20 mg. 

L'azametonio (bromuro di pentametil-dietil-3-azapcn- 
lone-l,5-diammonio) si preferisce all'esametonio nei pa- 
zienti particolarmente delicati c negli ipertesi poiché la 
sua azione è più breve e meno intensa. 

Il trimetafanio (canfosulfonato di trimctafanio) deriva 
dal tiofanio. E un ganglioplcgico ad azione rapida e 
fugace e per tale motivo pare rappresenti un reale van- 
taggio rispetto ai ganglioplegici ad azione prolungata. 
Oltre all'azione ganglioplegica, possiede un’azione dila- 
tatrice diretta sui vasi periferici, in parte dovuta a libe- 
razione di istaniina. Per la brevità della sua azione si 
somministra per infusione endovenosa a goccia alla con- 
centrazione di 0,5-1 mg per mi, regolando la velocità 
del flusso in base alle modificazioni pressorie. La sospen- 
sione dell'infusione porta a un rapido ripristino dei va- 
lori pressori. È consigliata anche la somministrazione en- 
dovenosa di dosi singole (2,5-5 mg) a intervalli appro- 
priati: con questa tecnica la dose totale di ganglioplc- 
gico «irebbe ridotta c il ripristino dei valori pressori 
preoperatori sarebbe più rapido. 

Il fcnactropinio (cloruro di fcnacctilomatropinio) ha 
un'azione ganglioplegica di breve durata simile a quella 
del trimctafanio, ma non esercita alcuna azione vasodila- 
tatrice diretta ne libera istamina. Il suo effetto ipotensivo 
può essere prontamente inibito da vasopressori come la 
mctossamina. la mctilanfctamina c l’adrenalina. Si som- 
ministra per infusione endovenosa a goccia, alla concen- 
tra/ione di 2 mg per mi e l'ipotensione da esso indotta 
è facilmente controllabile. 

Anche l’anestesia generale può essere utilizzata per 
ottenere 1'ipotcnsionc. In questi ultimi anni si c fatto uso 
del fluotano. dotato di notevole azione ipotensiva, la 
cui concentrazione è rapidamente modificabile si da con- 
sentire un rapido controllo della pressione arteriosa; già 
ad una concentrazione dell’1% sono talvolta clinicamente 
apprezzabili gli effetti depressori sul sistema cardiova- 
scolare c ad una concentrazione del 2% la caduta pressoria 
si accentua. 

L'ipotensione da alotano si fa risalire a svariali mecca- 
nismi, quali la diminuzione dell'attività pressoria del 
S.N.C., l'alterata risposta dei barocettori vasocostrittori, 
l’inibizione della trasmissione sinaptka gangliare, il dimi- 
nuito tono arterioso e venoso, Pinot roptsmo e il crono- 
tropismo negativi, la diminuita liberazione di catecola- 
mine, la diminuita risposta pressoria alla noradrenalina. 

Altra tecnica realizza l'ipotensione controllata per mezzo 
della paralisi simpatica ottenuta con l’anestesia spinale. 
L’ipotensione che accompagna l'anestesia spinale fu notata 
subito dopo l'introduzione di questa tecnica c. anche se 
rappresentava il principale pericolo, costituiva un van- 
taggio dal punto di vista operatorio per la riduzione del 
sanguinamene» che nc conseguiva. Il blocco spinale inter- 
rompe gli impulsi vasocostrittori simpatici a livello delle 
radici spinali anteriori; se il blocco è cxtradurale. agisce, 
oltre che a livello delle radici anteriori, anche a livello 
dei nervi spinali misti e dei rami comunicanti bianchi. 

Nel blocco spinale le fibre nervose simpatiche sono le 
prime a risentire l’azione dell'anestetico, vengono poi 
quelle sensitive c infine quelle motorie, che resistono a 
concentrazioni molto elevate; è possibile quindi ottenere, 
con le più diluite concentra/ioni di anestetico, la paralisi 
delle fibre vasocostrittrici c la riduzione della pressione 
arteriosa senza significativa compromissione della con- 
duzione sensitiva e motoria. 

Il metodo per indurre ipotensione mediante anestesia 
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spinale subaracnoiòca e stato descritto e ampiamente 
usato da Griffiths e Gillics (1948), ma i rischi ad esso 
connessi, specie per i pazienti cardiopatici e per quelli 
artcriosclcrotici, sono notevoli e il metodo può conside- 
rarsi abbandonato. 

Il blocco nervoso cxtradurale dà complicanze meno 
frequenti di quello subaracnoidco, però i suoi effetti 
sono meno costanti. 

Indicazioni , complicanze e controindicazioni 
L’ipotensione controllata è indicata tutte le volte che un 
sanguinamene eccessivo, diffìcilmente controllabile con 
l'emostasi chirurgica, potrebbe rendere tecnicamente dif- 
ficile l'intervento e potrebbe provocare una notevole 
perdita intraoperatorìa di sangue. Trova pertanto le sue 
principali indicazioni in neurochirurgia, in chirurgia pla- 
stica e in chirurgia ortopedica. In neurochirurgia un 
ulteriore vantaggio presentato dall'Ipotensione controllata 
è la diminuzione dell'edema cerebrale. Utile altresì l’im- 
piego del l'ipotensione controllata in alcuni interventi di 
chirurgia otorinologica e oculistica, in cui un sanguina- 
mento anche irrisorio, per la esiguità del campo opera- 
torio, comprometterebbe il successo chirurgico, È possi- 
bile, inoltre, controllare con tale tecnica gli episodi iper- 
tcnsivi in corso di asportazione di fcocromocitoma. L'ipo- 
tensione controllata può presentare interesse in chirurgia 
polmonare e nella chirurgia della stenosi istmica dell'aorta, 
in cui vi è ipertensione del distretto brachiocefalico. 

Sono state descritte molteplici complicanze dovute al- 
l'impiego dell'ipotensione controllata specie in caso di 
abbassamento eccessivo e prolungato dei valori pressori 
in pazienti artcriosclcrotici. Sono state riferite compli- 
canze cerebrali che vanno da un lieve danno cerebrale 
ipossico di natura leggera c transitoria, a trombosi cere- 
brale che sì manifesta con ritardo del risveglio dall'ane- 
stesia e con fenomeni paretici, casi di trombosi centrale 
della retina con relativa cecità c in pazienti anziani modi- 
ficazioni psicologiche; fatti di ipossia cardiaca per dimi- 
nuita irrorazione miocardica c casi di trombosi coronarica, 
fenomeni oligoanurici. emorragie postoperatorie per in- 
sufficiente emostasi e ipotensioni postoperatorie. 

L’arteriosclerosi va considerata la principale controin- 
dicazione all'ipotensione controllata. Altre controindica- 
zioni sono le malattie ischcmiche cerebrali c coronariche, 
l'insufiìcien/a renale cd epatica, tutte quelle condizioni 
causa di ipossia (ipovolcmia. anemia grave, insufficienza 
respiratoria, scompenso cardiaco congestizio), il morbo 
di Addison, l’ipertensione maligna. 
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FRANCESCO FOfl 

Ipotermia generalizzata 

Cenni sugli eliciti biologici del freddo. La reazione neuro- 
endocrina al freddo 

L'impiego terapeutico della cosiddetta « ipotermia gene- 
ralizzata » (detta anche « perfrigerazione organismica », 
oppure, ma erroneamente, « ibernazione artificiale ») si 
fa risalire al 1950, quando un gruppo di ricercatori ca- 
nadesi, capeggiati da Bigciovv, dimostrò sperimentalmente 
che il raffreddamento corporeo diminuisce, in maniera 
proporzionale alla caduta della temperatura, il consumo 
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di ossigeno dei tessuti c che si poteva pertanto, mediante 
l'ipotermia, aumentare la resistenza delle cellule alla 
ipossia. 

Precedentemente illustri biologi c fisiologi come Lavoisier, 
Scguin. C'havcau, Scgcvrc. Richct avevano dimostrato che il 
raffreddamento provoca un rallentamento della cosiddetta 
« agitazione termica molecolare » dei protoplasmi, una dimi- 
nuzione delle attivila enzimatiche, e, in genere, della velocità 
di tutte le reazioni chimiche (in accordo con la legge di Van 
t’Hoff); una riduzione, in definitiva, di tutte le attività, speci- 
fiche ed aspeci fiche, delle cellule, che è progressiva e pro- 
porzionale alla caduta termica, fino a raggiungere l'arresto 
funzionale completo: la «narcosi cellulare da freddo». 

Naturalmente, tale depressione funzionale cellulare si ac- 
compagna ad una progressiva diminuzione del consumo d'os- 
sigeno e della produzione di anidride carbonica: secondo Bi- 
gclow, infatti, a 30 "C il consumo di ossigeno e ridotto del 
50%; a 25 °C del 65% cd a 10-13 *C e ad un livello quasi 
trascurabile. È quindi evidente, che la riduzione dei consumi 
metabolici dell’organismo, indotta da uno stato di ipotermia, 
permette alle cellule ed ai tessuti di tollerare periodi di ische- 
mia c di ipossia assai più prolungali che in condizioni normali. 

Tuttavia la perfrigerazione corporea determina sempre negli 
animali omeotermi una reazione fìsica, chimica, ncurocndo- 
crina, molto dispendiosa dal punto di vista energetico, che 
rappresenta il tentativo di difesa dell'organismo alle modifi- 
cate condizioni termiche ambientali. 

Infatti negli omeotermi, ed in special modo nell’uomo, i 
meccanismi di termoregolazione sono assai efficienti cd accu- 
rati, c sono sotto il controllo dei centri termoregolatori dience- 
falici. che provvedono alla regolazione sia dei vari fattori termo- 
genetici (tono metabolico cellulare totale, attività muscolare, 
e. inoltre, vasocostrizione periferica, inibizione della sudora- 
zione, ctc.) sia di quelli tcrmolitici (tcnnodispcrsionc cutanea 
per convezione, conduzione, irradiazione, perspiratio insensi- 
bili * ; i ponici a boi ismo energetico, ctc.). E sono appunto tali 
fattori tisici, chimici, funzionali, ncurocndocrini. che interven- 
gono di fronte alle modificazioni termiche ambientali con il 
fine del mantenimento della isotcrmìa, dando origine a quella 
« reazione organica » al freddo che rappresenta il maggiore 
ostacolo per ottenere una rapida cd intensa perfrigerazione 
corporea. 

In pratica, l'organismo, di fronte alla diminuzione della 
temperatura, si difende sia cercando di ridurre tutti i processi 
tcrmolitici, attraverso l'abolizione della sudorazione c la va- 
socostrizione dei distretti cutanei, sia accentuando la termo- 
produzione (per mezzodì un aumento dell'attività muscolare sta 
volontaria che involontaria, quando compare brivido). A tutto 
ciò si accompagna un cospicuo ed evidente aumento meta- 
bolico; se si abbassa la temperatura ambientale da 35 °C a 
23 *C, il metabolismo energetico totale dell'uomo aumenta da 
36 a 52-53 kcal per m* c per h. 

! centri termoregolatori diencefalici provvedono alla omeo- 
stasi termica, coordinando e bilanciando la termogenesi c la 
termolisi in base agli stimoli esogeni ed endogeni che su essi 
agiscono - tramite la temperatura ematica c gli impulsi ner- 
vosi - in stretta colleganza con l’asse ipoftsosurrcnalico c con 
entrambe le sezioni del sistema nervoso vegetativo, organi 
« esecutori » dei centri superiori. 

1. 'abbassamento della temperatura, sia esso levale o diffuso, 
provoca immediatamente una stimolazione dcU’onosimpatico, 
per cui aumenta la termogenesi c si riduce la termolisi, sia con 
meccanismo direno, sia, soprattutto, attraverso un'abbondante 
secrezione di catecolaminc. Le amine simpaticomimetichc sono 
ipertermi zzanti, sia perché diminuiscono la termolisi (attra- 
verso i fenomeni di vasocostrizione cutanea c di orripilazione, 
di arresto della sudorazione c della riduzione della perspiratio 
insensibili), sia soprattutto perché aumentano la termogenesi 
incrementando direttamente i processi ossidativi cellulari in 
tutti i parenchimi, accelerandone il ricambio energetico. Ma se 
la perfrigerazione si prolunga nel tempo, l'organismo si avvale 
di ulteriori meccanismi endocrini di difesa, rappresentati dalle 
secrezioni tiroidea, ipofisaria. cortieosurrenalica (fig. 43). V. an- 
che : TERMOREGOLAZIONE. 

Naturalmente, per avvalersi dell'impiego dell'Ipotermia ai 
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lini clinici, c necessario impedire il verificarsi della reazione 
neuroendocrina al freddo e far si che l'ipotermia, con la 
conscguente depressione del metabolismo cellulare, avvenga 
rapidamente, senza dispendio di energie, senza sovvertimenti 
metabolici, senza squilibri endocrini. Il solo mezzo, veramente 
efficace, di evitare tale reazione neuroendocrina, e l'anestesia 
generale: in narcosi infatti non solo si ottiene il più assoluto 
« silenzio » psichico, ma grazie alla depressione dei centri ve- 
getativi ipotalamici anche il sistema simpatico viene parzial- 
mente bloccato, e la secrezione di catecolaminc si riduce fino 
ad un livello basale. La depressione dei centri termoregolatori 
fa si che la dispersione del calore prodotto rimanga affidala, 
durante la narcosi, ai soli meccanismi fìsici, intervenendo la 
sudorazione solo nei casi estremi, e inoltre in narcosi profonda 
si può anche prevenire la comparsa del brivido. 

L'unesicsia generale» tuttavia, provoca di per >e stessa delle 
modificazioni metaboliche, ma tali sovvertimenti metabolici 
sono di entità assai minore di quelli provocati dallo stress da 
freddo, per cui e utile ed anzi necessario associare l'anestesia 
generale all'ipotermia per ottenere un notevole risparmio ener- 
getico cd un impegno metabolico assai inferiore. 

Elicili della perfrigerazione sui vari arcani e apparati 
Una volta bloccate le reazioni organi siniche di difesa al 
freddo, diviene possibile, ed agevole, raffreddare con di- 
verse metodiche il corpo umano e fargli raggiungere tem- 
perature che gli consentano di tollerare, senza danno 
alcuno, interruzioni circolatorie altrimenti inattuabili. 

Infatti, mentre l'organismo umano può sopportare un 
arresto circolatorio di soli 2-3 min a 37 "C. durante l'ipo- 
termia, con la riduzione delle richieste metaboliche, tale 
periodo aumenta a 4-6 min a 30 *C cd addirittura a 18- 
20 min a 20 °C. 

(ìli organi risentono variamente degli civetti del freddo. 

Il S.N.C. va incontro ad una progressiva depressione 
funzionale: infatti, sia negli animali che nell'uomo sub- 
entra a 27 °C ca.. una vera c propria « narcosi da freddo » 
con areflessiu pressoché completa, rilasciamento musco- 
lare piuttosto scarso, midriasi con assenza del riflesso 
fotomotore c. a temperatura leggermente più bassa, sub- 
entra quasi sempre anche l'apnea. Tutti questi sintomi 
sono manifestazioni evidenti di depressione centrale. 
Sembra t Di Macco) che lo «zero biologico» dei centri 
bulbari si aggiri sui 27 “C. mentre quello della corteccia 
cerebrale sia di 31 ’’C. Al disotto dei 2X °C. l’LLG mostra 
un'assenza completa di onde lente, con presenza di onde 
«a ritmo rapido » ina di bassi) voltaggio (Ganshird, 
Callaghan), segni di profonda depressione funzionale dei 
neuroni centrali. 

Conseguenza della depressione funzionale del S.N.C. c 
della ridotta produzione di CO, è la progressiva riduzione 
del respiro: la frequenza respiratoria è ridotta a 10-12 
alti al min a 30 °C, c a 26 *C di solito si ha apnea 
completa, che peraltro cessa quando si abbia spiccata 
ipossia o si determinino stimoli dolorosi imponenti (Big- 
elow. Boercmu, ed altri). La pressione arteriosa si riduce 
progressivamente e. entro certi limiti, in modo propor- 
zionale alla caduta termica. La caduta pressoria c in parte 
dovuta alla ridotta gittata cardiaca tBigelovvi e in parte 
alla bradicardia, che non è compensata dalla vasocostri- 
zione artcriolare da freddo. Mentre tutte le superaci 
cutanee sono pallide, quelle a diretto contatto con il 
mezzo perfrigerante sono, invece, paradossalmente ipe re- 
miche c arrossate perche quivi si associa, alla vasocostri- 
zione artcriolare, una capillarodilalazione. La pressione 
venosa dimostra, invece, un costante aumento (Goffrini 
c Bezzi) tanto da determinare, ad un certo punto, un 
sovraccarico del cuore destro. Caratteristici sono gli 
effetti del l'ipotermia sul miocardio (Bigelow, Clark, 
Swan, etc.): la frequenza cardiaca si riduce progrcs- 



Fig. 43. Schema della reazione neuroendocrina al freddo. 


sivamcntc. fino ad arrivare a 30-20 pulsazioni al min 
(Bigelow) e proporzionalmente si riduce anche la gittata 
fino a giungere all'arresto in diastole o. più di frequente, 
alla fibrillazione ventricolare, che rappresenta il maggior 
pericolo deH'ipotcrmia al di sotto dei 27 °C. Il flusso coro- 
narico. nonostante l'ipotensione, non varia di molto alle 
basse temperature, risultando anzi talvolta aumentato: 
questo fatto c legato ad una corona rodi lutazione di com- 
penso provocata, forse, da metaboliti incompletamente 
ossidati. Anche il coefficiente di utilizzazione di O, del 
miocardio si eleva durante l’ipotermia e compensa quindi 
la ridotta dissociazione dcH'ossicmoglobina (Bigelow). 

Nella pratica clinica è preferibile non fingersi al disotto 
dei 27 *C a causa del verificarsi di due fenomeni spiace- 
voli causati dal raffreddamento eccessivo, e rappresentati 
da una spiccata diminuzione del tono miocardico c so- 
prattutto dalla comparsa di fibrillazione ventricolare: 
evenienza sempre temibile e, a volte, difficilmente domi- 
nabile. Tuttavia per gli interventi induginosi, che richie- 
dono un arresto circolatorio superiore a 6-10 min, è 
necessario deprimere maggiormente il metabolismo cel- 
lulare c quindi diminuire la temperatura anche oltre il 
limite dei 27 "C: per ovviare all'arresto circolatorio da 
fibrillazione ventricolare sono stati proposti vari sistemi 
di circolazione assistita (v. sotto). 

L'ipotermia riduce il flusso ematico splancnico c altera 
la funzionalità epatica: cosi, ad es.. la detossicazionc dei 
farmaci come i narcotici o gli ipnotici può essere profonda- 
mente alterata. Inoltre il flusso ematico renale c la filtra- 
zione glomcrulare sono ridotti, e in più il freddo esercita 
un'inibizione diretta sul riassorbimento tubulare (Andjus), 

Classificazione dell'ipotermia 

La perfrigerazione organi smica, naturalmente, viene tanto 
più accentuata, quanto maggiore si prevede debba essere 
l'arresto circolatorio, per cui si attua un'ipotermia di 
28-30 *C per arresti circolatori di 6-10 min; ma se invece 
è necessario interrompere il circolo ematico per un tempo 
maggiore, si deve arrivare a temperature di 10-15 *C, 
livello termico al quale le cellule sopportano periodi di 
ipossiu e di ischemia di oltre 45 min. 

L'ipotermia viene quindi classificata in: 

1) ipotermia «moderata», fino a 28-30 *C; 

2) ipotermia «profonda», fino a 10-15 °C. 

Tecniche delta perfrigerazione 

Esistono vari metodi per indurre uno stato di ipotermia 
generalizzata, ma essi si possono suddividere in due prin- 
cipali categorie: in primo luogo, la cosiddetta « perfri- 
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gerazione di superficie ►> che viene impiegala per ottenere 
livelli moderati di ipotermia; in secondo luogo, il raf- 
freddamento del sangue, che viene attualo in associazione 
con la circolazione extracorporea per raggiungere i livelli 
più profondi. 

Il raffreddamento di superfìcie si può ottenere con tre 
metodiche principali: I) per mezzo deH'immcrsionc in un 
bagno di acqua ghiacciata; 2) per mezzo dell'evapora- 
zione, dirigendo cioè sul corpo del paziente, bagnato da 
un liquido volatile, una violenta corrente d'aria; 3) cir- 
condando il paziente con una « coperta refrigerante ». 

Tutte queste metodiche hanno il pregio di essere sem- 
plici, ma inducono lo stato di ipotermia desiderato in un 
periodo di tempo piuttosto lungo, che va da 1 h a 2 h 
c 1/2. Uno dei principali inconvenienti del raffredda- 
mento di superficie è il cosiddetto <« raffreddamento 
postumo » o after drop, cioè l'ulteriore abbassamento 
della temperatura interna, che si verifica subito dopo 
l’interruzione del raffreddamento, perché la cute ed i 
tessuti sottocutanei, che hanno una temperatura più 
bassa del sangue circolante, continuano a sottrarre calore 
dalle strutture più interne fino a che tutto il corpo non 
ubbia raggiunto un equilibrio termico. La conoscenza 
di questo fenomeno c molto importante quando si deve 
decidere di sospendere il raffreddamento, che pertanto 
deve essere interrotto quando la temperatura interna è 
supcriore di qualche grado centigrado al livello termico 
desiderato, onde evitare di scendere a temperature che 
comportano il rischio della comparsa della fibrillazione 
ventricolare. 

Il raffreddamento interno, cioè del sangue, pur richie- 
dendo apparecchiature e metodiche più complesse (cuore- 
polmone artificiale c circolazione extracorporea), offre tut- 
tavia il vantaggio di essere più rapido, di non presentare 
riconveniente del « raffreddamento postumo », di per- 
mettere il raggiungimento di profondi stati di ipotermia 
(10*0. di poter ovviare all’arresto circolatorio provo- 
cato dalla fibrillazione ventricolare, con l’impiego della 
macchina cardiopolmonare. Esso può essere ottenuto per 
mezzo di due metodiche differenti: 

a) il metodo a torace aperto, che impiega una circola- 
zione extracorporea per mezzo di pompa e di ossigenatorc 
e di uno scambiatore di calore che ratfredda il sangue nel 
circuito extracorporeo; 

b> il metodo a torace chiuso, indicato per interventi 
ncurochirurgici nei quali si richiede un arresto circola- 
torio (exeresi di tumori vascolari, aneurismi intracranici, 
etc.). Secondo tale metodica vengono incannulati dei vasi 
periferici piuttosto grandi, attraverso i quali il sangue 
viene prelevato dal settore venoso, viene raffreddato, in 
un circuito extracor porco, ossigenato c infine reimmesso 
nel settore arterioso per mezzo di una pompa. 

Indicazioni e controindicazioni 

Con il perfezionamento della macchina per la circolazione 
extracorporea sono notevolmente diminuite le indicazioni 
dell'Ipotermia generalizzata negli interventi di cardiochi- 
rurgia. 

Accanto al pressoché completo abbandono delle tec- 
niche di ipotermia profonda per le importanti modifica- 
zioni funzionali dei vari organi che da queste venivano 
indotte, ci si avvale ancora di uno stato di ipotermia mo- 
derata: in alcuni interventi di cardiochirurgia a cuore 
aperto, negli interventi di neurochirurgia durante i quali 
è necessario interrompere l'afflusso ematico, in tutti i 
casi di ipertermia di qualunque origine, come terapia 
sintomatica, e soprattutto nei casi nei quali l'iperpircssia 
raggiunge gradi elevati. La diminuzione del metabolismo 
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attraverso l'ipotermia può, inoltre, trovare indicazione 
negli stati tireoto&sici gravi, nelle iperpircssic dei tetanici, 
in molti casi di estese lesioni cerebrali, sia vascolari che 
traumatiche. 

Praticamente non esiste nessuna controindicazione al- 
l'impiego corretto e prudente del freddo, che può essere 
adottato tranquillamente in tutti quei casi che si giovano 
della depressione metabolica, la quale permette di tolle- 
rare periodi di ischemia e di ipossia assai più prolungati 
che in condizioni normali. 

V. anche: cardiochirurgia; circolazione extracor- 
porea. 

Complicanze 

Uno dei maggiori pericoli dell'ipotermia generalizzata c 
la fibrillazione ventricolare da freddo. Tale evenienza è 
meno grave quando si verifica a torace aperto perché in 
genere si riesce ad effettuare un efficace ed immediato 
massaggio cardiaco c, quindi, a ripristinare un ritmo emo- 
dinamicamente valido del cuore, mentre invece è molto 
temibile quando si verifica a torace chiuso (ad es. in 
neurochirurgia). 

Abbastanza frequenti sono anche le ustioni da freddo. 
O da calore, che possono verificarsi, le prime, per contatto 
cutaneo con corpi che possiedono una temperatura infe- 
riore a 0 *C, le seconde, durante la fase del riscaldamento 
per contatto cutaneo con sorgenti di calore troppo in- 
tenso (termofori, borse di acqua calda, ctc.). 

Costante c inoltre la tendenza all'emorragia a nappo, 
a causa del prolungamento del tempo di coagulazione. 

Infine sono state notate spesso transitorie alterazioni 
psichiche, caratterizzate da euforia e stato confusionale, 
di difficile interpretazione patogcnctica. 

Il superraffreddamento 

Nel 1957 Andjus e coll, sono riusciti, sperimentalmente, 
a perfrigerare dei ratti anche al disotto di 0 "C: la 
temperatura minima raggiunta in questi animali, con 
sopravvivenza, è stata di — 5 *C. A tale temperatura 
l'animale, ovviamente in stalo di completo arresto re- 
spiratorio e cardiaco, è in condizione di « morte ap- 
parente ►>, ed è rigido come un blocco di' ghiaccio, 
tanto che, con un trauma minimo, se ne possono fram- 
mentare, come cristallo, la coda c le orecchie. L’osserva- 
zione istologica, però, dimostra la comparsa di cristalli 
di ghiaccio negli spazi interstiziali, e, inoltre, nella fase 
di riscaldamento si verifica di frequente un'intensa emo- 
lisi per rottura delle emazie, cosi che ampie riserve deb- 
bono essere poste, allo stato attuale della nostra espe- 
rienza, nei riguardi della possibilità di utilizzare tale 
« superraffreddamento » nel campo clinico. 

V. anche: criobiologia ; ibernazione artificiale. 
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ANESTETICI 

r. anesthétiques. - i. anesthetics. - T. Anàstetika. - S. ane- 
stésicos. 

Per anestetici si intendono farmaci capaci di abolire la 
sensibilità in genere e in particolare quella dolorifica. 
Vanno distinti in a. generali o narcotici (denominazione, 
qucst'ultima, in disuso per la possibile confusione, nella 
terminologia anglosassone, con altri tipi di deprimenti del 
S.N.C.) e a. locali. 

Anestetici generali 

Gli anestetici generali determinano: a) perdita della per- 
cezione c della conscguente reazione al dolore; h ) abo- 
lizione della coscienza; r) soppressione più o meno com- 
pleta c dei movimenti volontari e di quelli riflessi della 
vita di relazione (c quindi anche delle risposte riflesse alle 
manipolazioni chirurgiche! con conseguente immobilità 
corporea; d ) conveniente rilasciamento muscolare. Ven- 
gono prevalentemente utilizzati in campo chirurgico allo 
scopo di poter realizzare interventi operatori mettendo il 
paziente in condizione di subirli e l'operatore di effettuarli. 

In rapporto al tipo di a. c alle quantità erogate, si 
hanno i seguenti caratteristici stadi dell'anestesia generale : 
I: analgesia; 11: eccitamento; 111: anestesia chirurgica- 
mente sufficiente (con 4 substadi in rapporto all’intensità 
degli effetti anestetici: III/ 1 e III/2, con respirazione rego- 
lare, ma con scomparsa, fra di essi, dei movimenti ocu- 
lari; 111/3 e 111/4, con paralisi, rispettivamente incompleta 
e poi completa, dei muscoli intercostali); IV. paralisi bui- 
bare (con arresto dei movimenti respiratori, anche dia- 
frammatici, c ipotensione fino al collasso mortale). 

Tali effetti degli a. generali rappresentano una combina- 
zione di depressione del S.N.C. generalizzata e graduata, 
simultaneamente discendente e ascendente, che risparmia 
il bulbo a meno che non siano state erogate dosi di a. 
generali assai elevate. Allu depressione della corteccia ce- 
rebrale c dei segmenti caudali del midollo spinale (fase 
dell'analgesia ed eventualmente dcH'cufona c di uno stato 
confusionale onirico) segue l'interessamento delle strut- 
ture sottocorticali in alto, in basso dei segmenti man 
mano più elevati del midollo spinale. Si passa così dal- 
l'cecitarionc per disinibizione dei centri inferiori alla per- 
dita della coscienza per inibizione della sostanza reticolare 
ascendente, sistema di attivazione delta corteccia cere- 
brale, alla depressione della motilità anche riflessa dei 
muscoli controllati dai nervi cranici e del rimanente or- 
ganismo. È caratteristico, per i muscoli respiratori, l'in- 
teressamento prima di quelli intercostali e per ultimo del 
diaframma, il cui nervo motore, il frenico, ha origine a 
livello del III-IV segmento cervicale, l.a relativa insuffi- 
cienza, specie per alcuni interventi, della risoluzione mu- 
scolare provocata dagli a. generali induce all'uso associato 
di curarici nel corso dell'intervento chirurgico, cosi come 
sedativi-ipnotici, analgesici c atropinici vengono utilizzati 
in preaneslesia per ridurre lo stato di ansietà del paziente 
e rcccitamcnto (sedativi-ipnotici c analgesici) ovvero l'au- 
mento delle secrezioni e le risposte vagali riflesse (atro- 
pinici). 

L'intimo meccanismo degli effetti ncurodeprirnenti degli 
a. generali non è ben noto; la maggior parte di essi non 
interagiscono chimicamente con strutture delle cellule ner- 
vose e del restante organismo. Interferenze fisicochimiche 
legale ad una ripartizione elettiva a livello lipidico, tipo 
teoria di Overton-Mcyer, sono ritenute non più valide. 
Si sospetta, anche per la presenza di attività anestetica 
generale in gas inerti (xenon), la formazione di gas-idrati 
o clatrati. Alterazioni nella struttura dell'acqua nel cer- 


vello possono invero influenzare la trasmissione sina- 
ptica. 

Gli a. generali possono essere completi o incompleti a 
seconda che siano o meno in grado di portare, sia pure 
con adeguato aumento delle concentrazioni, a tutti gli 
stadi dell'anestesia sopraindicati. Quelli incompleti sono 
usati anche da soli (quest’uso va tuttavia sempre più ri- 
duccndosi) per minimi interventi allo scopo di provocare 
la cosiddetta narcosi di ebbrezza (analgesia, euforia), ov- 
vero in associazione ad a. generali più energici nelle ane- 
stesie cosiddette bilanciate. 

Gli a. generali si distinguono in a. generali per inalazione 
(gas o liquidi volatili da essere assorbiti attraverso gli al- 
veoli polmonari) o per uso endovenoso. Molto meno usati 
sono quelli somministrati per altre vie. L'anestesia per via 
respiratoria viene erogata goccia a goccia su maschere, 
per insufflazione (nei casi in cui, come per tonsillectomie, 
non è possibile l'uso di maschere), ovvero in circuiti 
aperti (con il continuo rifornimento di nuovo anestetico 
misto a Oj), semichiusi o chiusi (con respirazione par- 
ziale o totale dcll'a. espirato, eliminando con calce sodata 
il CO-). Quale che sia la tecnica adoperala, l'anestesia 
per inalazione consente la facile adattabilità della dose di 
a. generale adoperata, poiché il farmaco è eliminato immo- 
dificato con l'aria espirata e non è particolarmente me- 
tabolizzato dall'organismo. Tutti gli a. generali per ina- 
lazione sono dunque ad azione regolabile , mentre gli a. 
per uso endovenoso vengono definiti ad azione non rego- 
labile, in quanto per essi la durata dell'anestesia è con- 
dizionata dalla velocità dei processi di mctaboliz/azione- 
escrezione del farmaco. Pertanto solo per gli a. generali 
per uso endovenoso può valere la distinzione in brevi e 
lunghi che si effettuava un tempo per tutti gli a. generali. 

Per Y anestesia da inalazione sono attualmente adoperati 
eteri: etere dietilico (v. etilico etere), etere divinilico 
o vinetcne, mctossi durano (N.R.: Pcnthranc), cntìurano 
(N.R.: Ethrane); idrocarburi alogenali: cloroformio, oggi 
disusato, tricloroctilenc. alotano (N.R.: Fluothanc); idro- 
carburi aliciclici: ciclopropano (v.) o alifatici: etilene (v.); 
ossidi inorganici: protossido d'azoto. Queste ultime tre 
sostanze sono gassose, mentre gli eteri c gli idrocarburi 
idrogenati sono liquidi volatili. 

Come a . per via endovenosa si adoperano: barbiturici (v.) 
di regola ad azione ultrabrevc: tiopentale o tiopcntone 
(N. R.: Pcnthotal. Ncsdonal), mctiturale (N. R.: Diogcnal, 
Thiogenal), butalitale (N. R.: Baylinol. Ulbreval) o breve: 
tiobutabarbitalc (N. R.: Inactin, Brevinarcon), tiamilalc 
(N. R . : Surital) ; derivati fcnolici : estere N-propilieo dell'ac. 
3-metossi-4-< N, N-dietilcarbamÌlmetossi)-fenilaceticoopro- 
punididc (N. R.: Epontol); 2-clorofcnil 2-mctilaminoci- 
cloesanone (ketamina); sostanze di natura steroidea (idros- 
sidionc. N. R.: Viadril, Prcsurcn). Più spesso si applicano 
anestesie cosiddette bilanciate con opportuna associazione 
tra a. per inalazione c a. per via endovenosa. 

Circa i pili importanti a. generali può dirsi quanto segue. 
L'etere dietilico è infiammabile ed esplosivo, dà indu- 
zione lenta c risveglio sgradevole con nausea c vomito, 
ha proprietà irritanti (che sono peraltro di utilità nello 
stimolare la respirazione), ma presenta un largo mar- 
gine fra le quantità capaci di dare ottima anestesia chi- 
rurgica c quelle capaci di provocare paralisi bulbare; 
inoltre non dimostra particolare tossicità per l’apparato 
cardiovascolare. LV/ere divinilico dà induzione c ripresa 
più rapide che Ictcrc dictilico, può avere effetti nefro- cd 
cpatolossici ed è consigliabile per procedimenti chirurgici 
brevi c dolorosi. Il metossiflurano presenta, come l'etere 
dietilico, induzione e ripresa lunghe, abbisogna di re- 
spirazione assistita, dà buon rilasciamento muscolare ed 
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TAB. I. ALCUNE PROPRIETÀ FISICOCHIMICHE DEI PIU IMPORTANTI ANESTETICI GENERALI PER INALAZIONE 


Agente anestetico 

Se infiammabile 

Concentrazioni necessarie per 
anestesia chirurgica 

Coefficiente di ripartizione 

Velocità e Ica rance 
del sangue che al- 

e esplosivo 

nell'aria ina- j 

lata (voi /ó) 

nel sangue 
(mg, 100 mi) 

Sangue j 
aria 

Cervello 

sangue 

Olio 

sangue 

traversa i polmoni 
( % tensione alv. ) 









Ltere 

si 

5-10 

130-150 

1 12-15 ! 

1,1 

5,4 

5 

Alotano 

no 

1-3 

5-25 

2.3 

2,6 

97 

26 

Ciclopropano 

si 

10-25 

10-20 

0,42 

1.3 

i 26.7 

66 

NjO 

no 

80-85 

30-50 

0.47 

1.1 

3 

63 


ha scarsi effetti cardiovascolari. Può essere consigliato, 
in luogo del N,0, per procedimenti chirurgici minori, per 
i quali occorra prevalentemente analgesia. 

L 'alo fono ha il vantaggio di non essere infiammabile, 
ma può portare a depressione respiratoria durante lo 
stadio III, non permette un buon controllo della pres- 
sione arteriosa, può provocare fenomeni aritmici e abbi- 
sogna di respirazione assistita anche in normocarbia, 
perché, come altri idrocarburi alogenati anche non a. ge- 
nerali, può sensibilizzare il miocardio alle catecolamine; 
inoltre non dà rilasciamento muscolare adegualo a meno 
che non venga usato un altro agente. Dato il discusso ef- 
fetto epatotossico è controindicalo negli epatopazienti e 
non va risommìnistrato, ove se ne presenti la necessità, pri- 
ma di 3 mesi. L’elevato costo induce a erogarlo spesso in 
circuito chiuso. Il cicfoprtìpano sarebbe fra i migliori a. ge- 
nerali completi per la veloce induzione, il rapido appro- 
fondimento dei diversi stadi dell'anestesia, la progressiva 
depressione della respirazione e l’assenza di effetti nocivi 
sulla pressione arteriosa. È, però, considerato notevol- 
mente esplosivo per cui, e anche in rapporto a motivi 
economici, va somministrato in circuito chiuso. Sensibi- 
lizza il miocardio alle catecolamine. È particolarmente utile 
per le anestesie in pazienti in stato di shock o con shock 
subclinico. 

11 tricloroetUem è un a. completo con ottimo potere anal- 
gesico, poco usato. aH’infuori del travaglio di parto, per 
i suoi effetti negativi sulla respirazione, che diviene ra- 
pida, poco profonda, e per la possibile comparsa di aritmie. 
Il protossido di azoto (N s O) è un a. incompleto, in quanto 
non può portare il paziente oltre lo stadio 1 11/3 anche 
alle massime concentrazioni somministrabili per un pe- 
riodo di tempo prolungato (85% 15% O a ). Dà rapida 

induzione e altrettanto rapida ripresa, non determina de- 
pressione respiratoria anche se antecedentemente sono 
stati erogati agenti più potenti. Ha buoni poteri antido- 
lorifici e non possiede una particolare tossicità di organo. 
Può essere usato da solo senza medicazione prcancstetiea 
o con altri neurodeprimenti esclusivamente per ottenere 
analgesia, ad cs., in caso di parto. All'analgesia possono 
accompagnarsi euforia, stato onirico, alterazioni nelle 
percezioni. Risulta pericoloso ripossia) per estrazione den- 
tarie o altri piccoli interventi chirurgici (tab. I). 

I barbiturici ad azione ultrabreve e quelli ad azione 
breve si danno per via endovenosa alla dose di O.2-0.5 g, 
di regola come induoenti la narcosi o in anestesie bilan- 
ciate; possono provocare inibizione respiratoria e caduta 
pressoria. 

La propanidide data per via endovenosa (soluzione al 
2.5 %-5 %: IO mi in 1 5 scc) porta a effetto narcotico qualche 
secondo dopo l'iniezione, accompagnato talora da segni 
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fugaci di ipcrvcntilazione, e della durata di 2-5 min. Viene 
usata per pratiche diagnostiche dolorose o interventi chi- 
rurgici di brevissima durata. Nausea, cefalee e vertigini si 
hanno solo nello 0,5% dei pazienti trattati. Rare le trom- 
boflebiti. Eventuali somministrazioni ripetute non pro- 
vocano modificazioni dell'effetto, abitudine, sensibilizza- 
zioni. 

La k e ramina presenta anche rapida induzione (ca. 30 scc) 
e breve durata di azione. Provoca analgesia, senza che si 
abbia abolizione dei riflessi protettori e depressione re- 
spiratoria. Nel corso della ripresa dell’anestesia, se il pa- 
ziente e disturbato, possono comparire vividi sogni o 
stati fantastico-confusionali. 

L ' idrossidìone è attualmente disusato. 

Le anestesie vengono il più delle volte effettuate in ma- 
niera « bilanciata » con miscele di vari a., adoperando 
ad cs. N s O o tiopentalc per l'induzione. Agenti anestetici 
incompleti o ad azione ultrabreve possono essere som- 
ministrati da soli per piccoli interventi o manovre chi- 
rurgiche. tenuto conto peraltro che inconvenienti anche 
gravi possono verificarsi con quelli più adoperati al ri- 
guardo (N,0. tiopcntone). Vengono così oggi impiegati (ad 
cs., per interventi odontoiatrici o comunque ambulato- 
riali) miscele di N,0 4- O, con basse concentrazioni di 
alotano. 

Come azioni collaterali indesiderate , disturbi tossici o di 
intolleranza degli a. generali possono essere considerati 
tutti i loro effetti non propriamente pertinenti all’anestesia 
chirurgica. Si ricordano, nella fase di induzione, la tachi- 
cardia e l'ipertensione per liberazione di catecolamine 
(specie da eteri e da ossidi), evitabili con buona premedi- 
cazione e con l’uso di a. generali capaci di provocare in- 
duzione senza eccitamento; i possibili riflessi inibitori 
vagali, specie da idrocarburi alogenati, capaci anche, cosi 
come il ciclopropano, di sensibilizzare il miocardio agli 
effetti delle catecolamine con piu o meno gravi aritmie 
ventricolari; la broncocostrizione, specie in soggetti al- 
lergici, probabilmente di natura riflessa vagale; l'aboli- 
zione delle contrazioni uterine spontanee da alotano o 
cloroformio avanti e dopo il parto; l'aumento delle se- 
crezioni. Di regola, adoperando alotano o ciclopropano, 
quanto più l’anestesia si fa profonda, più la ventilazione 
dovrebbe essere assistita per mantenere il normale grado 
di ossigenazione. L’epatotossicità da alotano è per lo meno 
ancora sub iudice. 

Anestetici locali 

Gli anestetici locali provocano perdita della sensibi- 
lità dolorifica limitatamente alla zona dove sono appli 
cati, senza perdita della coscienza o della motilità volon- 
taria e dei riflessi che non partono dalla zona anestetizzata. 
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cioè danno anestesia locale se somministrati per apposi- 
zione o infiltrazione in un'arca dell'organismo ed eviden- 
temente anestesia regionale o di conduzione qualora ven- 
gano iniettati lungo tronchi o radici nervosi. Se fa. locale 
è apposto su di una superficie (cutanea o mucosa), con ba- 
tuffoli di cotone imbevuti della sua soluzione o mediante 
nebulizzazioni o insolazioni, si parla di anestesia per appo- 
sizione o topica: se è iniettato nello spessore di un tessuto, 
si parla di anestesia per infiltrazione ; se nel decorso di un 
nervo, di anestesia tramutare. Se poi l'a. c iniettato nello 
speco vertebrale si ha l'anestesia spinale, che può essere 
intraduralc o subaracnoidea (anestesia spinale propria- 
mente detta) ovvero cxtraduralc (cpiduralc o sacrale, pa- 
ravcrtcbralc). a seconda che la soluzione sia stata iniet- 
tata dentro o fuori il sacco durale. F.viden temente la col- 
laborazione del paziente è indispensabile per effettuare 
atti operatori con a. locali. La riduzione della motilità 
della zona anestetizzata può difatti anche limitare la coo- 
pcrazione del soggetto, ad cs. nel parto. Gli a. locali 
bloccano (a conduzione lungo Passone e prevengono l'in- 
sorgenza di un impulso afferente da un organo sensoriale. 
La conduzione è ostacolata non soltanto lungo le fibre 
sensitive afferenti, ma anche lungo quelle motorie (più 
resistenti delle precedenti) c vegetative. Ad opera degli a. 
locali scompaiono, nell'ordine, la sensibilità dolorifica e 
quella tattile, mentre persistono attutite le sensibilità pro- 
fonda, termica cd elettrica. Una qualche azione anestetica 
locale può essere ottenuta anche con compressione e re- 
frigerazione, di solito mediante cloruro di etile. La gran- 
dezza c il grado di mielinizzazionc delle fibre sembrano 
inversamente importanti ai fini degli effetti, su di esse, 
degli a. locali c della rapidità della loro reversione. Gli a. 
locali, in effetti, bloccano la depolarizzazione e la propaga- 
zione dclPimpulso a livello delle strutture nervose ad essi 
esposte, verosimilmente bloccando l'aumento della per- 
meabilità delle cellule al Na . fenomeno primigenio della 
depolarizzazione. I più comuni a. locali sono rappresen- 
tati da composti in cui un’amina secondaria o terziaria 
è legata attraverso un gruppo di lunghezza appropriata 
ad un residuo aromatico. Essi vengono classificati sulla 
base di tale gruppo e si hanno pertanto esteri (classificati 
sulla base dell'acido che contribuisce alla loro formazione: 
ad es., benzoico o aminobenzoico). amidi, eteri o chetoni. 
Il loro impiego può essere solo per iniezioni, solo topico, 
o misto in rapporto a fattoti diversi (ad cs. capacità ir- 
ritante). 

Rimandando per una trattazione dettagliata alla voce 
cocaina e succedanei sintetici, si ricordano qui le più im- 
portanti sostanze di questo gruppo [sono indicati in pa- 
rentesi l’uso: topico (t.), prevalentemente su mucose, talora 
solo su quelle oculari (t.o.), o per iniezioni (i.), e la rela- 
tiva percentuale minima e massima delle soluzioni). Esteri : 

a) dcU'ar. benzoico: cocaina (t. : 5- 10%. esclusa uretra); 
piperocaina (t., i.: 1, 5-2,5%), esilcaina tN. R.: Ciclaina) 
(t.: 5%; i.: 1-2,5%); mcprilcama (N. R.: OracainaXi.: 2 %): 
ossibuprocaina (N. R.: Dorsacaina) (t.o.: 0,4%); propos- 
sicaina (N. R.: Ravocaina, Blockaina) (i.: 0,5%); tclra- 
caina (N. R.: Pantocaina) (t. : 0,5-2%; i.: 0.15-0,3%); 

b) deH'rtc. p-aminobenzoicu : procaina (N. R.: Novocaina, 
Rccorcaina) <«. : 1-20%), certo la più largamente usata, 
anche per a. spinale di breve durata; clorprocaina (N. R.: 
Mcsacaina) <i. : 1-2%); butctamina (N. R.: Monocaina) 
(i.: 1-1,5%); c) dell’oc, m-aminohcnzoico : nietabutossi- 
caina (N. R.: Primacaina) (i. : 1.5%); metabutetamma 
(N. R.: IJ naca ina) (i.: 3%); amidi : dibucaina: (N. R.: 
Nupcrcaina) (L: 0.5-1 %; i. : 0,5-2 %>; iidocaina < t. : 2-4 %; 
i.: 0,5-4%); mcpivacaina (N. R.: Carbocaina) (L: 2-4%); 
prilocaina (N. R. : Citanest) (i. : 1-3%); eteri : pramoxina 


(N.R.: Tronotene) (t.: 1%); chetoni: diclonina (N.R.: 
Diclonc) (t. : 0,5- 1 %) ; derivati fenetidinici : farnesina ( N. R. : 
Clocaina) (t.: 2%). Il suffisso « caina » non indica alcun 
gruppo chimico in particolare. L'aggiunta di adrenalina 
(I: 30.000- I: 100.000) alle soluzioni di a. locali (per in- 
filtrazione) è utilizzata per prolungarne l'effetto in lt>co 
e ritardarne l'assorbimento. Non vanno utilizzati vaso- 
costrittori in aggiunta ad a. locali per il blocco del nervo 
digitale, pena la necrosi. Per le anestesie spinali, si ag- 
giunge eventualmente destroso (al 10%) alle soluzioni di 
a. locali, allo scopo di renderle iperbare. Azione aneste- 
tica locale è posseduta da esteri dell'ac. benzoico senza 
aggruppamento aminico (ad cs. p-aminobenzoato di etile 
o benzocaina. di butile o butambene) che peraltro, es- 
sendo scarsamente idrosolubili, possono venire impiegati 
solo per uso topico sotto forma di polveri, creme, ctc. 
(ad es. in dolori da herpes zoster), la loro azione perdu- 
rando fino a che rimangono in contatto con le mucose, % 
Azione anestetica locale, non sfruttata in terapia, si ri- 
trova anche ncll'aconitina (v. aconito e aconitina), nel 
fenolo (v. fenoli), nei sali solubili del Mg in soluzione 
al 5-7%. negli alcaloidi dcir£>»7ro//t*//m, ctc. Si ammette 
che gli a. locali agiscano come basi deboli a livello delle 
strutture nervose, risultando tanto più attivi quanto più 
sono capaci di liberare la base (in rapporto evidentemente 
al pU del medium e al pK della sostanza). Le basi agireb- 
bero come letravalcnti. Tali basi non penetrano nelle 
guaine mieliniche ma agiscono a livello delle fibre asso- 
nichc (si ritrovano ncll'axoplasma) a livello dei nodi di 
Ranvicr, dove la mielina è interrotta. La chcratinizza- 
zionc delia cute rende difficili le anestesie locali su di 
essa per applicazioni topiche, a meno che non si ado- 
perino gli a. locali come basi discioite in opportuni sol- 
venti lipoftli. 

Fra gli a. locali iniettabili la procaina è da considerarsi 
come standard; di azione più breve per più rapida idrolisi, 
ma meno tossica, è la clorprocaina. L’esilcaina ha durata 
intermedia. Tctracaina c procaina sono gli a. più usati per 
l'anestesia spinale. La Iidocaina e amidi correlate pre- 
sentano. sulla procaina. il vantaggio di una maggiore dif- 
fusibilità e di una durata di azione più lunga, che in asso- 
luto è di tipo intermedio. Più lunga è la durata di azione 
della carbocaina. La prilocaina è intermedia ira procaina 
e carbocaina; può produrre mctemoglobinemia. La tc- 
tracaina ha durata di azione notevolmente lunga. Tra gli 
a. locali la cocaina è la sola che provochi vasocostrizione 
quando sia applicata alle membrane mucose. È utiliz- 
zata per l'anestesia delle mucose specie del naso c della 
faringe. 

Gli a. locali vengono rapidamente assorbiti anche dalle 
mucose. La cute (chcratinizzata) rappresenta invece una 
barriera pressoché insuperabile (piccole quantità di a. 
locali passano se questi sono dati come basi libere in 
appositi mestrui li potili). Gli a. locali vengono metabo- 
lizzati rapidamente nel sangue (i composti a struttura 
di estere come la procaina sono idrolizzati dalla pscudo- 
colincstcrasi) e, più lentamente, nel fegato (ad es.. amidi 
quali la Iidocaina) cd escreti attraverso le urine c la bile. 

Altre proprietà farmacodinamiche degli a. locali, impor- 
tanti anche ai fini tossicologici, sono rappresentate da 
effetti sul S.N.C. di tipo stimolante (fino a convulsioni 
presenti anche in animali dcccrcbrati) e, successivi o pri- 
mitivi, inibenti (ad es. sui centri bulbari, con inibizione 
respiratoria e ipotensione, qucst'uitima potendo ricono- 
scere anche altri meccanismi); inoltre da effetti chinidino- 
simili a livello cardiaco (per questi, alcuni, come la lido- 
caina, sono stati sperimentati quali antiaritmici). Gli ef- 
fetti neurodeprimenti degli a. locali possono essere po- 
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letiziati dai barbiturici. La cocaina c uno stupefacente 
a effetti unfctaruinosimili. Gli a. locali assorbiti possono 
potenziare l'effetto dei curarici. 

Gli a. locali presentano una rilevante capacità di deter- 
minare accidenti di tipo neurotosslco (convulsioni, ipoten- 
sioni neurogene); rare invece le farmacoallcrgic. Non si è 
riusciti ancora a scindere proprietà anestetiche locali da 
effetti tossici, per cui un a. locale è tanto più tossico quanto 
più spiccata è la sua attività. Per tal motivo gli a. locali 
dovrebbero essere dati alla dose minima possibile, facendo 
attenzione, per le singole preparazioni, alle quantità mas- 
sime consigliate per la via di somministrazione che si 
utilizza. La riduzione del flusso ematico a livello della 
zona di iniezione c raggiunta di vasocostrittori alle solu- 
zioni di a. locali ne riducono la tossicità sistemica. L'uso 
per endoscopie è una delle principali cause di fatti tos- 
sici da a. locali. 

$ Respirazione controllata, uso attento di a. generali gas- 
sosi o liquidi volatili (e non di barbiturici), misure anti- 
shock sono utilizzati negli accidenti tossici da a. locali. 
Il loro uso è astutamente controindicato in arce mfcitc. 
V. anche: ANF.srfMA chirurgica. 
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Generalità 

Noti fin dall'antichità c osservati oltre che nell'uomo anche 
negli animali, gli aneurismi sono comunemente intesi come 
particolari dilatazioni vasali le cui varietà anatomoclinichc 
mal consentono una definizione che ne comprenda tutte 
le forme. Fasi vengono abitualmente classificali secondo 
la sede, l'enologia e i caratteri anatomici. 

Oltre che per indicare dilatazioni di arterie, il termine 
di a. viene usato per designare anche dilatazioni di capil- 
lari cd eventualmente di vasi venosi. Queste ultime ven- 
gono classificate più comunemente come varicosità. Lo 
stesso termine di a. si applica anche a sbancamenti di un 
tratto di parete cardiaca o valvolare indebolita nella sua 
resistenza contro la pressione sanguigna per alterazioni 
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patologiche la. cardiaco e valvolare ), nonché a comunica- 
zioni tra arterie c vene (a. arterovenosi ) sia in presenza, 
sia in assenza di dilatazioni, queste ultime chiamate piu 
precisamente fistole arterovenose (v.). 

Nell'ambito della più comune accezione del termine, 
che si riferisce alle dilatazioni di arterie, l’antica defini- 
zione di a. del Banfi (del resto non sostanzialmente di- 
versa da quella del Broca) è ancora oggi fondamental- 
mente valida quantunque sia generica. Secondo questa. 
è una. qualunque cavità che sia limitata da pareti proprie 
iu continuazione e comunicazione con quelle di un'arteria 
e che contenga sangue circolante. La definizione di a. come 
dilatazione cronica circoscritta di un’arteria per alterazione 
delia parete (Vanzctti) precisa forse meglio le più comuni 
forme anatomopatologichc; tuttavia nella trattatistica an- 
tica e recente vengono spesso considerate come a. anche 
estese dilatazioni arteriose (a. diffuso ) che peraltro meglio 
si potrebbero far rientrare tra le ectasie. 

Particolari forme di a. sono quelle costituite dalle rac- 
colte di sangue nello spessore della parete arteriosa, che 
conducono a estrofìessione delle strutture anatomiche va- 
sali più esterne c comunicano abitualmente con il lume 
del vaso attraverso soluzioni di continuità della superficie 
intimale. La loro prima sicura descrizione macroscopica 
risale al XVIII secolo ed c opera del Morgagni; la loro 
più comune denominazione di a. dissecanti è dovuta al 
l.acnncc (1826); i primi studi microscopici che le riguar- 
dano. al Knkilansky (1839). 

La delimitazione del tratto aneurismatico da parte di 
strutture riferibili alla parete arteriosa c la condizione 
essenziale clic caratterizza gli a. Lssa contraddistingue IV 
vero in contrapposto allV falso o spurio, derivante dal 
semplice sviluppo di un addensamento fibroso intorno ad 
un ematoma in continuità con un lume vasaio. La man- 
canza della tonaca media in corrispondenza del tratto 
aneurismatico non costituisce invece elemento di distin- 
zione degli a. rispetto alle ectasie, come da qualcuno è 
stato sostenuto in passato. Tuttavia, secondo certi A A., 
un'interruzione patologica della media che consenta il ce- 
dimento della parete caratterizzerebbe gli a. da rottura 
rispetto a quelli da dilatazione , formati dal l'est Riflessione 
di tutte le tonache vasali. 

La possibilità che dilatazioni aneurismatiche siano de- 
terminate da traumi costituisce il criterio per una ulteriore 
suddivisione che contrappone forme s/xmianee a forme 
traumatiche. 

Benché gli a. vengano attualmente presentai' con ca- 
ratteristiche anatomoclinichc fondamentalmente non dis- 
simili rispetto al passato, tuttavia si sono avute nel tempo 
modificazioni della loro patologia. In particolare, con il 
progresso dei mezzi di terapia c di profilassi, soprattutto 
antiluetica, sono state registrate variazioni della loro in- 
cidenza uvsoluta e relativa ai vari tipi enologici. Oltre 
alla diminuzione di frequenza degli a. sifilitici, le moderne 
terapie antibiotichc hanno ridotto anche l'incidenza di 
quelli dovuti ad altri processi infettivi, particolarmente 
all'endocardite batterica subacuta. Per questi motivi la 
frequenza degli a. varia nelle diverse casistiche cd c dif- 
fìcile a stabilirsi in maniera definitiva. Orientativamente si 
ricava dalla moderna bibliografia tefr. Halpcrt e Willms: 
Cioni; Buriina e coll.) che nelle casistiche autoptichc essi 
ricorrono con una frequenza variante dall'l al 6 U „ 
nell'aorta; con frequenze inferiori negli altri distretti (ca. 
0,8-1. 5",,, O più, nelle cerebrali; 0.8°,, nella fienale). 

L’introduzione e raffinamento delie moderne tecniche 
di chirurgia vascolare hanno miglioralo le possibilità te- 
rapeutiche degli a. di tutti i tipi e quindi reso più favore- 
vole la prognosi (v. sotto). 

2204 


Digitized by Google 



ANEURISMI 


Ktiopafogenesi 

Il meccanismo fondamentale di formazione degli u. con- 
siste nel cedimento di un tratto della parete vasalc sotto 
la spinta della pressione del sangue. Pertanto l'indeboli- 
mento delle strutture del vaso per opera di processi pa- 
tologici o malformativo-displastici o di eventi traumatici, 
assume la maggiore importanza patogcnctica. D'altra parte 
la partecipa/ione della pressione sanguigna c documentata 
dai riscontro di a. in vasi con sovraccarico di sangue in 
quanto sedi di circoli collaterali o in vasi affetti da ste- 
nosi. Situazioni di questo genere sono riportate in casi 
di coartazione dell'aorta ( Mot tura c coll.). In queste cir- 
costanze. è tuttavia difficile stabilire la parte causale as- 
sunta dai fattori cm od inumici e quella dovuta ad altera- 
zioni intrinseche della parete vasalc. La pressione san- 
guigna laterale, che per legge idrodinamica aumenta nei 
tratti dilatati dei vasi, costituisce comunque un fattore 
causale di progressiva dilatazione dcll'a. 

Tra i processi patologici capaci di indebolite la parete 
vasale e di condurre ad a. vanno considerati in primo 
luogo l'aterosclerosi, i processi granulomatosi della pa- 
rete. particolarmente quelli di enologia luetica, le artcrili 
essudative e necrotizzanti sia primitive sia secondarie tpa- 
narteritc nodosa, arleriti reumatiche, o in corso di ma- 
lattie infettive varie, aricriti da propagazione di processi 
patologici dai territori circostanti ai vasi o da embolie 
batteriche). In questo ambito fa. da embolia micoticu 
sarebbe la risultante di fattori più infiammatori che mec- 
canici. A. conscguenti all'azione semplicemente meccanica 
di emboli di varia natura sono eccezionalmente descritti 
nella letteratura. 

La distruzione degli strali piu esterni della parete arte- 
riosa da parte di processi patologici che raggiungono il 
vaso dai territori circostanti c tra i quali vanno annove- 
rati soprattutto l'invasione neopi astica, la thc. la propa- 
gazione di processi ulcerativi, configura gli a. detti da 
erosione. 

Tra i fattori malfortmilivi ritenuti alla base di certi a. 
sono da ricordare i difetti congeniti della media di ar- 
terie di medio calibro (arterie cerebrali, splcnica, mesen- 
terica. coronarie, etc.). Tale tonaca spesso risulta man- 
cante in corrispondenza dei punti di biforcazione vasalc 
e conseguentemente nella parete degli a. relativi a queste 
sedi. Pei l'etiopaiogencsi dcll'a. dissecante vanno parti- 
colarmente considerali la medionccrosi disseminala c i 
diversi fattori che la condizionano; tra questi la sin- 
drome di Marfan con le relative alterazioni dell'impalca- 
tura elastica vasale. Il versamento emorragico ùitraparie- 
talc consegue, almeno nella maggior parte di questi casi, 
alla lacerazione dei vasi della media, sede di vascolarizza- 
zione patologica. Non ben chiara nelle sue cause, ma pro- 
babilmente riconducibile ad alterazioni della parete va- 
sale per depolimerizzazione della sostanza fondamentale 
ad opera di fattori ormonali, è la relativamente alta fre- 
quenza degli a. dissecanti dell'aorta nella gravidanza. 
Che alterazioni de» materiali costituenti le pareti vasali 
abbiano parte importante nella formazione degli a. e 
dimostrato dal reiterato riscontro di a. aortici in ani- 
mali trattati con latirogcm (ad es. il Vaminopropioni- 
irile. Lulich). Tali sostanze interferiscono nella costitu- 
zione del connettivo c in particolare producono altera- 
zioni del collagene. A fattori dismetabolici con modifi- 
cazioni della parete vasalc o a scomparsa di periati con 
indebolimento della parete del capillare viene ricondotta 
la formazione degli a. dei capillari retinici nel diabete di 
vecchia data. 

Fattori enologici di ordine generale, quali età, sesso, 
condizioni di vita, vanno considerati soprattutto in quanto 
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interferiscono nell'incidenza di processi patologici capaci 
di produrre a. Il più frequente riscontro di a. nell'età 
avanzata va pertanto messo in rapporto con la citata 
prevalente derivazione di queste affezioni da lesioni alerò- 
sclerotiche o luetiche terziarie, proprie dei soggetti non 
più giovani, Effettivamente gli a. dell'aorta addominale, 
che sono comunemente di origine atcrosclcrotica, preval- 
gono nei soggetti di 60-70 anni. Per gli a. dissecanti, l'età 
più colpita c quella intorno ai 40-60 anni, benché si pos- 
sano trovare anche in bambini; gli a. su base malformativa 
si riscontrano in età varia a seconda del distretto arterioso: 
prevalentemente tra i 40 c » 60 anni nelle arterie cerebrali 
(t'armichael), in età anche più avanzata nell'artcrja splc- 
nica (Ferrari). Occasionalmente si trovano in soggetti gio- 
vanissimi. 

Ogni tipo di a. risulta in genere più frequente ndl'uomo 
che nella donna, benché in certe sedi (ad cs. nelle arterie 
cerebrali e nell'arteria licnalc) nel sesso femminile essi 
siano frequenti quanto nel sesso maschile o maggior- 
mente. Alle abitudini di vita e al diverso impiego di mezzi 
di profilassi, particolarmente antiluctica, più che a diffe- 
renze razziali, é probabilmente legata la maggiore fre- 
quenza di a. nella popolazione negra americana riscon- 
trata da alcuni AA. Per quanto concerne l'ipertensione 
arteriosa, questa, benché spesso presente in soggetti por- 
tatori di a., non c elemento determinante c il suo ruolo 
patogcnetico non è facilmente definibile. 

Nell’ambito dei fattori cliopatogcncfici degli a. vanno 
considerati, come già si é accennato, anche i traumi. Questi 
conducono per lo più ad a. spuri per rottura della parete 
vasale. L'incapsulamento dell'ematoma da parte di una 
lamina di connettivo fibroso forma la sacca dcll'a. il cui 
ingrandimento è condizionato dalla persistenza della sua 
comunicazione col lume vasale e dall'ulteriore immissione 
di sangue nella sacca stessa. L'insorgenza di a. veri per 
indebolimento della parete vasalc in conseguenza di un 
fattore traumatico è invece un'eventualità piuttosto rara; 
anche la loro riproduzione sperimentale con questo mec- 
canismo, per quanto possibile, non è facile. Questi a. con- 
seguono di solito a lesioni che comportano lacerazioni 
della parete vasalc con formazione di tessuto cicatriziale; 
questo, meno resistente delle normali strutture elastico- 
muscolari. cesie alla pressione del sangue. Una frequente 
etiopatogenesi traumatica è stata classicamente sostenuta 
per gli a. dcll’a r ter ia popùlea, per la sua sede particolar- 
mente esposta sia a traumi diretti sia a ripetute sollecita- 
zioni meccaniche più o meno intense. Questi fattori pato- 
gcuctici non risultano tuttavia sufficientemente documen- 
tati nella maggior parte degli a. di questa arteria. 1 trau- 
matismi possono concorrere anche alla produzione degli a. 
dissecanti (v. anche: ariikie, traumi). 

Sperimentalmente a. sono stati provocati oltre che con 
traumi anche mediante lesioni prodotte in vario altro 
modo sui vasi: ad es.. direttamente con caustici o con 
somministrazione di sostanze, tra le quali l'adrenalina, 
capaci di produrre generali alterazioni patologiche dell'ap- 
parato vascolare. Nel dotto del Botalio sono segnalati a. 
in seguilo a interventi di allacciatura. 

\natomia patologica 

Le caratteristiche anatomopatologichc degli a. variano a 
seconda dei casi e in parte dipendono dal tipo di vaso col- 
pito e dal grado di evoluzione raggiunto daH’affczionc. 

Negli a. più comuni, dovuti a cedimento ed csiroflcs- 
sione della parete vasale, la forma può essere di volta in 
volta globosa, fusala, ad anello, a imbuto, serpiginosa 
(a. sacciformi , navico tari, fusiformi , cilindrici o imbutiformi, 
cirsoidei ; fig. I). La forma dell’a. può essere inoltre accì- 
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Hig. I- Rappresentazione schematica delle diverge forme «li a 
al nav icolare; bj cilindrico o imbutiforme; e) fu>ifornK; d) sac- 
ciforme; e) cirsoideo. 



Fig. 2. A. sacciforme dell'aorta ascendente con usura e per- 
forazione dello sterno. (Preparalo a secco dell' hi. Aitai. e tuoi. 
Pai., Unir, di Torino). 



big. Superficie inferiore degli emisferi cerebrali, con il cer- 
velletto. A. deH'arlcria basilare . {Preparalo dell’ hi. Anni, e Itiol 
Par.. Univ. di Tarimi). 
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dentalmente modificata in vario modo dalla compressione 
esercitata dalle strutture anatomiche con le quali la parete 
aneurismatica viene occasionalmente in contatto. Negli a. 
sacciformi, che sono i più caratteristici e spesso di ctiologia 
luetica, l’cstroflcssionc della parete forma una cupola col- 
legata al vaso d'origine da un tratto più ristretto detto 
collctto (fig. 2). Qui ò l'orifìcio di comunicazione tra il 
lume vasalc e la cavità aneurismatica che si presenta, a 
seconda dei casi, di varia ampiezza, talvolta multiplo, di 
fonila rotondeggiante o allungata. 

Ncll'a. chiamato navicoiare la sacca e la sua apertura 
sono ovali con maggior diametro disposto secondo la 
lunghezza del vaso. 

Il volume degli a. varia da dimensioni microscopiche 
(a. miliario) fino a proporzioni gigantesche. Nei grossi 
vasi e in particolare nell'aorta essi raggiungono volume 
notevole, fino a superare le dimensioni di 15-20 cm di 
diametro; nei vusi di piii piccolo calibro, quali le arterie 
cerebrali, non superano abitualmente le dimensioni di 
1-1,5 cm di diametro ffig. 3); oltrepassata questa gran- 
dezza soggiacciono comunemente a rottura. I microancu- 
rismi dei capillari retinici, che si osservano per lo più in 
soggetti diabetici, appaiono come sferule con diametro 
variante tra 20 e 120 (fig. 4). 

La cavità aneurismatica contiene sangue fluido e so- 
vente formazioni trombotiche aderenti alla parete. Queste 
sono dovute principalmente al rallentamento della corrente 
sanguigna e ad altri fenomeni cmodinamici che si ve- 
rificano nell'interno della dilatazione vasale. Paradossal- 
mente, le stratificazioni trombotiche piii recenti si possono 
trovare più vicine alla parete per l’insinuarsi del sangue 
al disotto di depositi trombotici più antichi (Lannigan). 

Notevoli variazioni di spessore e di aspetto delia parete 
aneurismatica, anche nclfambito di un medesimo a., sono 
di comune osservazione. In linea generale, la parete si 
presenta tanto più sottile quanto più l’a. è in avanzato 
stadio di evoluzione e quanto piti si procede verso l’estre- 
mità della cupola della sacca. Tuttavia l'organizzazione 
fibrosa delle stratificazioni trombotiche parietali, come 
pure l’instaurarsi di processi produttivi di altra natura 
(ispessimenti intimali fibrosi alerosclcrotici) possono con- 
trobilanciare la diminuzione di spessore della parete vasalc. 
Alterazioni sclerotiche e depositi di sali di calcio precedenti 
o conseguenti alla formazione dcll’a. danno alla parete 
aneurismatica, oltre che varietà di spessore, diversità di 
aspetto e di consistenza. 

Microscopicamente, le pareli aneurismatiche presen- 
tano varietà di aspetti in dipendenza di alterazioni strut- 
turali della parete arteriosa. Queste in parte si instaurano 
secondariamente alla dilatazione aneurismatica, in parte 
possono risalire a processi distrofici e produttivi, cause 
stesse dell a. In linea generale, la media, presente nel col- 
lctto. si assottiglia fino a scomparire nell’cstroflcssionc 
aneurismatica che viene cosi ad essere costituita da solo 
connettivo; particolarmente negli a. atcrosclerotici sono 
di comune reperto sostituzione fibrosa delle strutture cla- 
stiche e muscolari del vaso e formazione di placche scle- 
rosine; possono essere presenti depositi di colesterina, li- 
pidi e sali di calcio, come pure aree necrotiche e macrofagi 
inglobanti lipidi o derivati cmoglobinici. Occasionalmente 
si riscontrano granulomi da corpo estraneo (Halpert e 
Willrns). L'avventizia è sovente ispessita, con segni di 
scleroialinosi. Analoghi quadri si possono osservare sia 
in grossi vasi, sia in arterie più piccole quali la fienale o 
le arterie cerebrali. Negli a. sifilitici dell'aorta sono di co- 
mune rilievo la distruzione delle strutture elastico-musco- 
lari della media e la presenza di infiltrati parvicellulari; 
in caso di completa sostituzione della media con connct- 
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tivo, le lesioni granulomatosc sifilitiche sono reperibili oc- 
casionalmente ai inargini della dilatazione aneurismatica. 
In certi a. (arterie cerebrali, arteria fienale, coronarie, etc.) 
l'assenza della muscolatura della tonaca media è ritenuta 
l’elemento anatomico malformativo che ne indica il sub- 
strato congenito. In questi casi la parete aneurismatica 
è costituita esclusivamente da connettivo fibroso c da 
strutture clastiche con eventuali alterazioni degenerative e 
produttive di tipo atcrosclerotico; la membrana clastica 
interna c raramente conservata. Alterazioni infiammatorie 
c necrotizzanti possono riscontrarsi negli a. micotici, da 
panarterite nodosa, da altri processi artcritici; segni di 
invasione ncoplastica o di avanzamento di processi pa- 
tologici dal circondario si possono osservare negli a. da 
erosione. In ogni modo la parete aneurismatica, almeno 
quando la lesione ha raggiunto un certo volume, è comu- 
nemente formata da tessuto ialino. 

Una parete di vario spessore, contenente materiale 
paS-positivo, sovente con stratificazioni laminari (Ashton), 
contraddistingue i microancurismi dei capillari nel diabete; 
depositi di materiali di provenienza ematica, in partico- 
lare glicoproteine, si trovano nella compagine o all'esterno 
delle strutture capillari. 

Molto si è discusso in passato sulla presenza o meno di 
un rivestimento cndotclialc sulla superficie interna delle 
cavità aneurismatiche: lo studio di materiale chirurgico, 
esente da alterazioni postmortali, ha confermato resi- 
stenza, in molti casi, di tale membrana vascolare. 

Anche gli a. dissecanti presentano forma fusata o glo- 
bosa c possono raggiungere notevoli dimensioni. Nel- 
l’aorta si estendono frequentemente per lunghi tratti (fig. 5), 
a volte per quasi tutto il decorso del vaso ed eventual- 
mente anche lungo il primo tratto delle sue diramazioni. 
Di particolare importanza anatomoclinica c la possibile 
estensione dell’a. dall'arco aortico alla radice dei vasi 
brachioccfalici cosi da causare sindromi ischemichc del- 
l’arco aortico. Come gli altri, anche gli a. dissecanti pos- 
sono essere unici o multipli. Nell'aorta la raccolta ema- 
tica si trova nello spessore della media; le tonache vasali 
dissociate presentano aree di necrosi ischemica e lesioni 
riferibili a medionecrosi. Alterazioni delle strutture cla- 
stiche prevalgono nei soggetti al di sotto dei 40 anni, 
mentre il tessuto muscolare è maggiormente colpito nelle 
persone più anziane (Gore e Seiwert). La parete aneuri- 
smatica più esterna c costituita daH’avvcntizia vasalc. spesso 
sede di infiltrazione ematica che si estende anche nei tes- 
suti circostanti. In questi a. l'apertura della sacca c co- 
stituita da una rottura intimale con margini netti di circa 
0,5 - 2 cm, rettilinea o sinuosa o frastagliata; essa è per 
lo più trasversale, con sede prevalente poco al di sopra 
delle valvole aortiche. Nei soggetti giovani sono frequenti 
anche le rotture longitudinali. Non mancano evenienze 
(ca. il 7% dei casi secondo Gore e Seiwert) in cui la 
superficie interna del vaso è integra: in questo caso la 
raccolta ematica aneurismatica meglio sarebbe definibile 
come ematoma intraparìctalc (Lannigan). È possibile che 
almeno in alcuni di questi casi ci sia stata una precedente 
rottura intimale poi cicatrizzata (Faivrc c coll.). 

L’eventualità di una duplice comunicazione tra cavità 
aneurismatica c lume vasale può consentire un flusso di 
sangue attraverso l’a. dissecante c la formazione di un 
nuovo canale con intima sclerotica e rivestimento endo- 
tclialc. Si tratta di una specie di guarigione naturale che 
si verifica in oltre il 10% dei casi di a. dissecante aortico. 
La completa organizzazione dell’ematoma intraparìctalc 
porta invece ad un altro tipo di guarigione spontanea, 
peraltro assai raro (Shcnnan). 

Negli a. dissecanti delle arterie periferiche la raccolta 
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I-ig. 4. A. retinico in diahete di vecchia data. (Preparato mi- 
croscopico ottenuto per slaminamcnto c reazione paS). 



Fig. 5. A. dissecante dell'aorta toracica, svuotato del sangue. 
Dissociazione della parete vasalc. La freccia indica la solu- 
zione di continuo intimale. ( hi . Anat. e istol. Pat., l/niv. di 
Torino ). 


emorragica è localizzata frequentemente tra la media e le 
altre tonache e le lesioni della media sono meno carat- 
teristiche che nell’aorta. 

Sedi principali degli aneurismi 

Oltre che nell’aorta gli a., compresi quelli dissecanti (cfr. 
bibl. in Callicott e Hoke), sono stati osservati nei più di- 
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Fig. 6. A. sifilitico dell'aorta: preparato istologico d'insieme. {Collezione Chriuellert, 


versi distretti dell'albero arterioso (cfr. tra gli altri Ga- 
speroni e Panzctta). Le arterie cerebrali, l'anonima, le 
carotidi nei loro diversi tratti (compreso quello decorrente 
nel seno cavernoso), le coronarie, il tronco celiaco c le 
sue diramazioni, le arterie mesenteriche, iliache, femorali, 
poplitcc, renali, intercostali, vertebrali, spermatiche, ctc. 
possono esserne colpiti. Molto rari sono gli a. dell'ar- 
teria polmonare e dei suoi rami. Essi si riscontrano più 
facilmente in concomitanza con la pcrvictà persistente del 
dotto del Botallo. A. da erosione in vasi situati in campi 
di parenchima polmonare affetto da tbc, benché comune- 
mente citati nella trattatistica, sono eccezionali. Relativa- 
mente frequenti sono gli a. sacciformi, fusiformi, disse- 
canti, piccoli o voluminosi, del dotto del Botallo abnor- 
memente rimasto pervio (Cuccurullo). L’aorta è la sede 
di gran lunga più frequente degli a. di tutti i tipi (ca. nel 
63% dei casi secondo Gaspcroni c Panzctta): l'assoluta 
prevalenza di quelli dell'aorta toracica (87% o più in al- 
cune casistiche) riportata nell'antica letteratura è da porre 
in relazione con l'alta incidenza delle forme sifilitiche nel- 
l'epoca corrispondente (fig. 6). Queste ultime, infatti, pre- 
diligono tale tratto del vaso (in oltre il 90% dei casi), in 
particolare la parte ascendente e l’arco. L’aorta addomi- 
nale, soprattutto nel tratto tra l’origine delle arterie renali 
e di quelle iliache, è invece colpita con alta frequenza dagli 
a. atcrosclcrotici (nel 96% dei casi di a, non dissecante, 
secondo Maniglia c Gregory). L'attuale prevalenza di 
questi ultimi su quelli sifilitici (ca. 71% contro 18% 
nella casistica di Halpert c Willms) ha portato all'odierna 
maggiore incidenza degli a. addominali rispetto ai toracici. 
Sempre l’aorta è la sede abituale degli a. dissecanti (il 
10-25 % ca. degli a. aortici) le cui localizzazioni più fre- 


quenti sono la porzione iniziale c l’arco, ma che sono 
tuttavia comuni anche negli altri segmenti del vaso. Nel- 
l'aorta sono invece rari gli a. congeniti (porzione istmica) 
come pure quelli fusiformi e sacciformi in rapporto con 
le stenosi. Sede aortica rara ma degna di menzione sono 
infine i seni del Vaisalva , colpiti soprattutto da a. congeniti, 
luetici, micotici, talvolta di tipo dissecante. Essi sono si- 
tuati in prevalenza nel seno coronario destro, non di rado 
in associazione con difetti del setto interven trieoi are (cfr. 
bibl. in Carlon). 

Al di fuori dell'aorta gli a. sono eccezionalmente sifili- 
tici; per lo più hanno origine atcrosclerotica o congenita; 
talvolta sono dissecanti. Nelle coronarie , secondo Lann- 
igan. ricorrono più frequentemente di quanto risulterebbe 
dalla letteratura. Per quanto possano avere diversa elio- 
patogenesi, la maggior parte sono su base congenita e 
posti in vicinanza delle diramazioni vasali. Le stesse cose 
debbono dirsi per gli a. delle arrerie cerebrali, che dopo 
quelli dell’aorta sono i più frequenti (23,9% degli a.) 
e di solito si presentano sacciformi e non di rado mul- 
tipli (11-16% dei casi). I territori della comunicante 
anteriore, della cerebrale media, della carotide interna c 
della basilare sono i segmenti vasali più colpiti. Gli a. 
dissecanti si producono raramente in questa sede; solo i 
piccolissimi a. miliarici sono comunemente da ricondurre 
a forme dissecanti quando non siano spuri. 

Negli altri distretti arteriosi gii a. si riscontrano poco 
comunemente. Da segnalare sono quelli dcU’artcria splc- 
nica considerali gli a. addominali più frequenti dopo gli 
aortici; essi sono per la maggior parte sacciformi e hanno 
base atcrosclerotica o congenita. Sempre l'arteria fie- 
nale è la sede preferita degli a. cirsoidei. 
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Gli a. delle arterie intercostali sono stati osservati in 
occasione di coartazioni aortiche e con una frequenza 
inferiore al 2% dei soggetti affetti da questa malforma- 
zione. A. si riscontrano infine, come già è stato accen- 
nato. anche nei capillari, soprattutto della retina di sog- 
getti da lungo tempo diabetici, dove prediligono il tratto 
venoso del capillare. Se ne riscontrano tuttavia anche in 
altri distretti oculari o in altre parti dclforganismo (rene, 
miocardio). 
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ALDO STRAMIGNONI 

Sintomatologia 

Si possono distinguere: una sintomatologia locale, subiet- 
tiva e obiettiva, legala alla sacca aneurismatica; una sin- 
tomatologia regionale, caratteristica della sede in cui è 
localizzato fa.; e una sintomatologia generale dipendente 
dalfctiologia dell'affezione (lue, arteriosclerosi, traumi, 
etc.). 

1. Sintomatologia locale. - La sintomatologia locale degli 
a. è legata fondamentalmente al fatto che essi siano o no 
accessibili alfesame semeiologico diretto. È presente tal- 
volta una sintomatologia subiettiva dolorosa causata dal- 
l'interessamento delle strutture nervose perianeurismatiche, 
che va da vaghe parestesie nella sede della tumefazione 
ad una sintomatologia di tipo nevralgico. 

I sintomi obicttivi variano grandemente a seconda della 
localizzazione c. in parte, a seconda dcll'ctiologia. Gli a. 
si manifestano come una tumefazione pulsatile ed espan- 
sibile, con tendenza cioè ad aumentare di volume in lutti 
i suoi diametri, sincro nicamente al polso, proprietà ap- 
prezzabile con una modica pressione sulla tumefazione 
stessa. Distalmente alfa, il vaso pulsa più debolmente c 
in ritardo rispetto al controlaterale. L'ascoltazione per- 
mette di apprezzare un soffio rude, specie nei casi di a. 
sacciformi, che scompare con una modica compressione 
del vaso arterioso a monte, nel qual caso si nota anche 
un'evidente riduzione della tumefazione stessa. Tale sin- 
tomatologia. caratteristica degli a. periferici, può man- 
care in presenza di a. a pareti rigide, non espansibili, non 
pulsanti, c nei quali può mancare anche I * ascolta zione del 
caratteristico soffio. Estremamente importante per la dia- 
gnosi è la constatazione di turbe circolatorie a valle; tra 
queste può assumere importanza la compressione dei vasi 
venosi vicini, causa di un edema da stasi che può rendere 
ancora più difficile il riscontro obicttivo. 

2. Sintomatologia regionale e generate. - La sede e l'evo- 
luzione dell’a. associano ad una sintomatologia locale una 


sintomatologia regionale, che varia secondo la sede e la 
fase di evoluzione dell’a. 

Una sintomatologia regionale caratteristica e facilmente 
intuibile, c associata sempre ad una sintomatologia locale 
evidente che ne rende facile il riscontro diagnostico, si 
trova negli a. delle succlavie, delle ascellari, delle femorali 
e delle poplitee. 

Disturbi funzionali legati a una difficoltà di scarico ve- 
noso e linfatico, parestesie o paresi da compressione di 
tronchi nervosi, turbe ischemichc a valle rappresentano i 
quadri più comuni della sintomatologia regionale. 

Negli a. endocranici propriamente detti, frequentemente 
di origine congenita e a struttura sacciforme, il quadro 
sintomatologico è molto spesso caratteristicamente muto 
per un tempo assai lungo, dando l'a. segni di sè quasi 
sempre in occasione delle complicazioni legate all'evolu- 
zione stessa della sacca. 

L'evento più grave e comune è rappresentato dalla rot- 
tura che viene seguita da disturbi di gravità variabile se- 
condo l'entità e la sede dell’emorragia. Così una sindrome 
apoplettica preceduta da una crisi di cefalea, una forma 
di emiplegia improvvisa parziale o completa, i segni di 
un'emorragia subaracnoidea sono i quadri sintomatologici 
più frequenti con cui si palesano gli a. endocranici. Ca- 
ratteristici degli a. in questa sede sono tuttavia anche 
sintomi paralitici ad evoluzione graduale, per un’azione 
compressiva dell’a. sulle formazioni nervose adiacenti: 
cmianopsia Atemporale, paresi dclfoculomotorc comune, 
etc. 

Negli a. carotidei oltre ai segni locali propri degli a., 
tempre evidenti, la sintomatologia si arricchisce di al- 
cuni segni regionali caratteristici legati o all'azione com- 
pressiva dcll’a. sulla vena giugulare interna o alla com- 
pressione tracheale o alla compressione esofagea o alla 
compressione del ricorrente o alla compressione del sim- 
patico cervicale, che portano rispettivamente alla dilata- 
zione delle vene superficiali con cianosi del volto, alla 
dispnea, alia disfagia, alla disfonia e alla sindrome di 
Bcrnard-Horner. 

Una particolare sintomatologia hanno gli a. della por- 
zione extracranica della carotide interna che si estrinse- 
cano verso la faringe e non verso le regioni laterali del 
collo, simulando un tumore faringeo o un ascesso peri- 
tonsillare con tutti i pericoli connessi ad una loro even- 
tuale incisione per via orale a scopo terapeutico. 

La ricerca di un soffio sistolico dietro la branca mon- 
tante della mandibola è un elemento diagnostico essen- 
ziale in questi casi. 

Gli a. dell'aorta toracica , spesso congeniti, si associa- 
no di regola a malformazioni stcnotichc della porzione 
istmica il cui corteo sintomatologico maschera il quadro 
clinico. 

Gli a. dell'arco aortico sono quasi sempre di origine 
acquisita e di natura luetica; per la presenza di alcuni 
sintomi caratteristici, come l'ineguaglianza e la mancata 
sincronia dei polsi radiali, la disfonia, la presenza dei 
segni di Cardarelli c Oliver c la frequente associazione di 
un quadro circolatorio di insufficienza aortica sono di 
non difficile diagnosi. 

Gli a. dell'aorta addominale , di origine arteriosclcrotica 
nell '80 % dei casi, ai segni locali di una tumefazione pul- 
sante in sede addominale associano frequentemente, a 
causa della loro etiologia, i segni dell'arteriosclerosi e in 
particolare delle artcriopatic obliteranti degli arti inferiori, 
il che ne rende quasi sempre agevole la diagnosi. 

Un posto a parte merita il cosiddetto a. dissecante del- 
l'aorta. La condizione si realizza con maggior frequenza 
nell’aorta toracica; attraverso una piccola lacerazione del- 
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Fig. 7. Alcune complicazioni cndo&acculari degli a. A sinistra : 
trombosi massiva intrasaccularc. Al centro : embolo partito dal 
sacco. A destra: trombosi progressiva a partire dal sacco. 


sede (sintomatologia locale e regionale) e agli esiti sin* 
tomatologici del trauma (v. arterie, traumi). 

Evoluzione 

Il processo evolutivo degli a. è legato ad alcune conside- 
razioni: 

a) • l’a. è una sacca a pareti vasali, riempita di liquido, 
e che pertanto può dilatarsi c rompersi; 

b) il contenuto della sacca aneurismatica è costituito 
da sangue circolante; questo in determinate circostanze 
può: 1) coagularsi e dare luogo o ad un’embolia arteriosa 
a valle, con le relative conseguenze ischemiche, o ad una 
trombosi massiva di tutto il contenuto della sacca c dei 
rami collaterali più vicini con conscguenti fenomeni ische- 
mia (tìg. 7); 2) infettarsi e dar luogo inoltre ad una 
flogosi pcrisaccularc. 

Negli a. sacciformi, in cui il flusso sanguigno assume 
una caratteristica turbolenza, c raro il formarsi di una 
trombosi; facile invece è la rottura della sacca, costante- 
mente traumatizzata dall'onda sanguigna, rottura che av- 



Fig. 8. A. dell'aorta addominale. A sinistra : il pezzo operatorio che comprende l'a. c i due tronchi iliaci comuni. Sulla parete della 
sacca sono visibili alcune solTusioni emorragiche. A destra: l’a. e stalo aperto: la sacca appare quasi completamente ostruita da 
grossi coaguli. La trombosi si estende anche all'origine delle arterie iliache. 


l'intima, il sangue si diffonde distalmente a distanza va- 
riabile e può rientrare nel lume vasaio, formando-cosl una 
doppia via. La sintomatologia in questi casi è piuttosto 
complessa e a cavallo fra gli a. dell'aorta toracica e quelli 
dell’aorta addominale (v. anche: aorta). 

Gli a. traumatici hanno una sintomatologia di non dif- 
fìcile interpretazione. Qualsiasi trauma capace di com- 
promettere l’integrità della parete vasalc, senza determi- 
narne la rottura immediata, rappresenta un evento cau- 
sale sufficiente al prodursi di un a. Le contusioni arteriose, 
le lesioni parziali, le forzate compressioni contro piani 
ossei sono le cause piu frequenti a cui ricondurne la pato- 
genesi. I a sintomatologia non si discosta da quella degli 
altri tipi di a., rimanendo legata fondamentalmente e alla 
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viene quasi sempre alla periferia, lontano dal colletto, 
che ne rappresenta la porzione più resistente. 

La diversa emodinamica degli a. fusiformi o cilindrici, 
nei quali il flusso sanguigno viene rallentato, facilita in- 
vece sia la trombosi progressiva che le complicanze cm- 
bolichc. 

Complicazioni 

Le complicazioni degli a., legate all'evoluzione dell'af- 
fezione stessa, sono rappresentate da 4 evenienze princi- 
pali: la suppurazione pcrisaccularc, le embolie e le trom- 
bosi progressive, la trombosi acuta dell’aneurisma, la rot- 
tura. Mentre le prime tre sono estremamente rare, la 
rottura rappresenta in definitiva la complicazione più fre- 
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qucntc, dominando il giudizio prognostico e l'atteggia- 
mento terapeutico verso tutti gli a. 

1. Suppurazione perisacculare. - È un’evenienza ecce- 
zionale soprattutto oggi con l'avvento degli antibiotici. 
Appare bruscamente, senza una ragione apparente, spesso 
in un punto qualsiasi 'dell'addome o in un arto appa- 
rentemente indenne, coi segni cardinali della flogosi. 
È così che sono possibili incisioni intempestive che danno 
luogo a catastrofiche conseguenze emorragiche. Questa 
evenienza assume particolare rilevanza quando l’a. ha sede 
nel tratto extracranico della carotide interna simulando 
un ascesso faringeo o tonsillare. 

2. Embolie e trombosi progressive. - È un'evenienza 
strana il fatto che gli a., le cui pareti sono normalmente 
tappezzate di coaguli, si complichino raramente con em- 
bolie e trombosi progressive. 

Comunque resta *:mprc utile di fronte ad una ischemia 
acuta di un arto, probabilmente di natura cmbolica, l'ac- 
curata indagine semeiologica della porzione prossimale 
dell'arto al line di ricercarvi la presenza di un a. tino a 
quel momento ignoto. 

La trombosi progressiva, conseguenza di una coagula- 
zione cndosacculare (figg. 7 e 8), è causa di un deficit cir- 
colatorio che assume la sintomatologia di un’arteriopatia 
obliterante cronica. 

1 fenomeni ischemia che conseguono a tali complica- 
zioni sono, in parte, in funzione del circolo collaterale 
presente al momento. Da ciò deriva l'importanza della 
localizzazione e del tipo dell'a. sul quadro sintomatolo- 
gico e sulla prognosi: infatti le possibilità di un'insuffi- 
cienza del circolo collaterale sono maggiori quanto più la 
sede dell'a. è periferica e inoltre variano ovviamente a se- 
conda che il vaso di origine sia un'arteria di trasferimento 
(ad e$. arteria iliaca comune, femorale superficiale) o di 
rifornimento (ad es. femorale profonda). 

3. La trombosi acuta della sacca aneurismatica. - È una 
evenienza rara ma che acquista un diverso significato in 
caso di a. ad unico orifìzio (sacciforme), o a più orifìzi 
(fusiforme); infatti mentre nel primo caso significherà gua- 
rigione, almeno temporanea, rappresenterà al contrario un 
fattore di gangrcna nei secondo, a causa della brusca 
ostruzione della via di flusso ematico. 

Se la diagnosi non viene posta c l'intervento non viene 
rapidamente portato a termine, la perdita del territorio 
a valle è definitiva. 

4. Rottura dell'aneurisma. - Avviene generalmente in ma- 
niera progressiva attraverso il meccanismo della Assun- 
zione. 

È questa la complicazione più comune soprattutto negli 
a. dell'aorta, nei quali è rara la rottura brusca, più fre- 
quente negli a. di altre sedi. La comparsa di un quadro 
di addome acuto, con sintomatologia dolorosa continua, 
ingravescente, accanto ai segni di un'anemia acuta, é pa- 
tognomonica. 

Negli a. degli arti la rottura porta a conseguenze ge- 
neralmente meno gravi. Il quadro sintomatologico è in- 
fatti rappresentato da un improvviso aumento di volume 
del segmento in cui è avvenuto l'accidente, con impo- 
tenza funzionale e rapido instaurarsi di una sindrome 
ischcmica. Si determina cosi la formazione di un falso a., 
di un ematoma pulsante diffuso, di prognosi assai grave. 

Gravissime sono anche le conseguenze della rottura di 
un a. endocranico, la cui presenza viene infatti quasi 
sempre svelata proprio dalla sua rottura; ad essa seguono 
disturbi di gravità variabile secondo la sede c l'entità 
dell’emorragia, che vanno da una sindrome apoplettica, 
spesso per un'emorragia subaracnoidea, a sintomi para- 
litici ad evoluzione graduale. 
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Diagnosi 

In questi ultimi anni è stata facilitata dallo sviluppo c dalla 
diffusione delle tecniche angiografìche. Ciò ha avuto par- 
ticolare importanza nella diagnostica degli a. localizzati 
in sedi non raggiungibili con la semeiotica fìsica e in 
modo particolare per gli a. dell'aorta toracica c addomi- 
nale, e per gli a. endocranici, per i quali si è cosi ottenuto 
un sostanziale miglioramento della prognosi. Per tale mo- 
tivo quello degli attuali mezzi di diagnosi rappresenta 
uno dei capitoli più interessanti e vivi dell'argomento. 

1. Diagnosi clinica. - La diagnosi clinica di a. viene 
posta in seguito ad un esame obiettivo che dimostra la 
presenza di una massa addominale palpabile dotata di 
pulsazioni espansive con presenza di fremiti c soffi sisto- 
lici. Tuttavia il problema non può considerarsi scontato 
e presenta alcuni aspetti che vanno ancora attentamente 
vagliati. In caso di a. dell'aorta addominale, ad es., è 
necessario assicurarsi che una massa palpabile corrisponda 
sicuramente ad un a. 

La corporatura, lo stato di maggiore o minore reple- 
tczza dei visceri addominali, lo spessore del sottocutaneo, 
del grasso properitoncale, dell'omento, il tono della mu- 
scolatura addominale contribuiscono a rendere talvolta 
difficile la risoluzione del quesito diagnostico. 

Si rende pertanto spesso necessario il ricorso alla se- 
meiotica strumentale al fine di accrescere le probabilità 
di una diagnosi corretta. 

In particolare è fangiogralìa la metodica che ha reso 
possibile la diagnosi di molti a., anche inaccessibili al- 
l’esame diretto, contribuendo ad accrescere notevolmente 
la casistica. 

2. Angiografia. - La diagnosi angiografìca di un a. si 
basa su segni diretti c segni indiretti. 

Per quanto riguarda i segni diretti è ovvio che il primo 
e fondamentale riguarda la visualizzazione della sacca. 
Caratteristica angiografìca sicura di una sacca aneuri- 
smatica è la documentazione angiografìca di un cambia- 
mento più o meno rapido del calibro di un vaso, fino a 
quel livello uniforme. Tale variazione di calibro, che cor- 
risponde praticamente al collctto supcriore negli a. fuso- 
sacciformi, angiograficamcnte assume l'aspetto di un tra- 
pezio più o meno alto che equivale alla proiezione radio- 
logica di un tronco di cono, a basi parallele o meno a 
seconda dei casi. Lo studio del colletto superiore presenta 
un notevole interesse diagnostico. 

Poiché la sacca aneurismatica rappresenta una sede in 
cui il mezzo di contrasto tende a diluirsi c contempora- 
neamente, per un semplice principio idrodinamico, a ri- 
durre la sua velocità di progressione, è regola che a li- 
vello della sacca si abbia in primo luogo una diminuzione 
deU'intcnsilà di opacizzazione, secondariamente un ritardo, 
a volte impercettibile, ma spesso sensibile, dell'oparizza- 
zionc dei tronchi arteriosi sottoancurismatici (lìg. 9) e 
infine una visualizzazione piuttosto irregolare causata dalla 
frequente presenza di trombi aH'intcmo della sacca (fig. 10). 
Un altro segno angiografico importante di raro riscontro 
è il ritorno del calibro dell'albero arterioso intorno ai li- 
velli normali, a valle della lesione. 

Le caratteristiche descritte non sono, peraltro, sempre 
tutte presenti c chiaramente evidenti, e pertanto ai fini 
diagnostici risultano assolutamente patognomonici solo 
due elementi: 1) la presenza di un evidente collctto su- 
periore; 2) la dilatazione del vaso anche se non completa- 
mente dimostrata, con riduzione del l'intensità del contrasto. 

I segni diretti di un a. sacciforme puro sono più diffi- 
cilmente dimostrabili: infatti il colletto, per definizione 
unico, può trovarsi in una sede qualsiasi della circonfe- 
renza del vaso e quindi sovrapporsi alla stessa; solo 
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Fig. 9. Aortogratìa in paziente affetto da a. dell'aorta. L'esame 
angiograiko mette chiaramente in evidenza sia il collctto su- 
periore dcll’a. che la sacca, in cui il mezzo di contrasto va 
progressivamente diluendosi. Distalmente i tronchi arteriosi 
sottoaneurismatici non appaiono ancora iniettati. 


quando il colletto comprende un settore laterale della pa- 
rete sufficientemente largo, lo si può riconoscere abba- 
stanza facilmente con la sacca che appare disgiunta dal 
vaso. Di solito la diagnosi viene posta in base alla con- 
temporanca visualizzazione dcll*a. c del vaso d'origine 
pressoché normale nei suoi contorni. 

L'a. dissecante è proprio dell'aorta toracica e non in- 
teressa quasi mai l'aorta addominale. Tale evenienza an- 
giogratìcamente può essere molto ben dimostrata con la 
visualizzazione di un'opacizzazione vasalc che ha inizio 
c termine in punti definiti assumendo le caratteristiche di 
un altro vaso che corre parallelo c indipendente dall'aorta 
da cui trac origine c a cui si ricongiunge (fig. II). 

I segni angiogra/ìci indiretti rivestono una notevole im- 
portanza in quanto possono fornire un esatto indirizzo 
diagnostico, anche in assenza di quelli diretti. Vanno di- 
stinti in segni a livello della lesione c segni a monte e a 
valle di essa. 

I primi sono costituiti essenzialmente da irregolarità del 
profilo vasalc determinate dalla presenza di trombi al- 
l'interno della sacca. 

Meno importanti sono i segni vascolari indiretti a monte 
o a valle della lesione: questi derivano dal fatto che negli 
a. fusiformi o fusosacciformi si viene ad avere oltre che 
un allungamento anche un considerevole allargamento 
dell'asse vasale c per conseguenza si avrà una modifica- 
zione del tracciato verso l'immagine della S italica. Tale 
situazione ( kingking degli AA. anglosassoni) interessa di 
solilo l'ultimo tratto dell'aorta toracica c l'inizio di quella 
lombare con conseguente spostamento di sede dei tronchi 
collaterali maggiori dell'aorta che assumono aspetti spesso 
caratteristici. Quindi, qualora a valle di tali deviazioni 
assiali si delinei una specie di colletto anche senza la 
chiara visualizzazione di una sacca, si può porre una dia- 
gnosi di certezza di a. (Blasucci e coll., 1968). V. anche: 

ARTERIOCRAIIA. 

3. Altri mezzi diagnostici. - La radiologia tradizionale 
può dare utili ragguagli in caso di a., ma quasi mai de- 
finitivi. Molto utile Icsamc radiologico diretto, su più 
proiezioni, onde evidenziare la presenza di calcificazioni 
di tipo arterioso nel contesto di un'opacità. 

L'esame dei segmenti ossei vicini può far rilevare ero- 
sioni dovute a fenomeni di compressione da parte della 
sacca aneurismatica: tale segno, anche se raramente evi- 
denziabile, è scmcioticamcntc molto importante. 

Un esame molto utile, in caso di a. dell'aorta addomi- 
nale, c il rctropncumopcritonco associato a stratigrafia. 
La possibilità tuttavia di fenomeni di periarterite adesiva 
può portare ad uno scarso o mancato scollamento della 
massa, il che può dare adito a qualche dubbio; d'altra 
parte la sede dell'a. a partenza rigorosamente centrale è 
da considerarsi quasi patognomonica, non potendo di so- 
lilo nessuna tumefazione retroperitoncale occupare la sede 
di un a. dell’aorta. Sempre in caso di questi a., con Idro- 
grafia endovenosa si possono ottenere immagini che di- 
mostrano compressioni o spostamenti a carico dei reni 
c degli ureteri. 


Fig. IO. A. dell'aorta addominale. Un profilo parietale della 
sacca aneurismatica appare irregolare per la presenza dei 
trombi che ne occupano parzialmente il lume. 
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Fig. II. A. dissecante dell'aorta. L'angiografia visualizza l’a. 
che appare come un altro vaso che corre parallelo e indipen- 
dente dall’aorta da cui trae origine e a cui si ricongiunge. 


La chimografìa è di notevole importanza negli a. del- 
l'aorta toracica e permette spesso di porre una diagnosi 
esatta; tale tecnica radiologica non si presta invece alla 
diagnosi degli a. dell'aorta addominale a causa della scarsa 
dissociabilità radiografica deH'immagine della sacca aneu- 
rismatica da quelle degli organi circostanti. 

Gli esami radiografici del tubo digerente eseguiti in 
caso di a. dell'aorta possono dimostrare in un certo nu- 
mero di casi segni di compressione estrinseca o di spo- 
stamento dello stomaco e della II o III porzione duode- 
nale. dislocazione delle anse digiunali, ilcali o del colon 
trasverso. 

Terapia chirurgica 

La terapia medica degli a. ovviamente non può esi- 
stere. Si può parlare solamente di indicazione chirurgica, 
di criteri di operabilità, di scelta delle diverse tecniche. 

In questi ultimi anni il diffuso impiego di protesi va- 
scolari, le possibilità offerte dalla circolazione extracor- 
porea, dai hy-pass e infine i progressi tecnici della chi- 
rurgia moderna hanno trasformato completamente l'in- 
dirizzo terapeutico di fronte a questa affezione. 

Le diverse tecniche a disposizione sono: 

I. Levatura arteriosa. - Nell’ambito di questo gruppo di 
tecniche, il primo dei metodi descrìtti (Antillus, 200 d. C.) 
fu la legatura a monte e a valle della sacca aneurismatica con 
incisione della stessa. 



Fig. 12. Rappresentazione schematica dei principati procedimenti per il trattamento chirurgico degli a., in uso precedentemente 
alla ricostruzione per mezzo di protesi, attualmente sempre piu eseguita. A: Duplice legatura dei tronchi principali in prossimità 
del sacco con incisione dello stesso (Antillus, 200 d. C.i. lì I) Sola legatura del tronco prossimale (Ancl. 1710). 2) Legatura del 
tronco prossimale a distanza (Hunter, P85). .f) l egatura del tronco distale (Bnisdor, 1798). 4» l egatura di uno dei rami distali 
(Wardrop. 1825). C Legatura prossimale e disiale con exercsi dcll'a.. per a. degli arti (Purman. 1660). D: Estirpazione dell'a. 
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big. 13. In ah » : a. sacciforme a par* 
lenza dalla dilatazione postsicnotica di 
un'aorta sede di una stenosi istmica: 
a sinistra sono hen visualizzati i rap- 
porti fra le diverse formazioni vasco- 
lari : sacca aneurismatica, aorta so- 
praistmica. carotide e succlavia sinistra. 
Anche la sacca aneurismatica appare 
sede di numerosi vasi efferenti, tra i 
quali un primo vaso che sembra con- 
tinuarlo; o destra vengono ancora più 
chiariti, in visione laterale, i rapporti 
della sacca aneurismatica col collctto ed 
i vasi vicini. In basso: trattamento chi- 
rurgico. Previo opportuno clampaggio 
dei vasi a monte e a valle della sacca 
aneurismatica, viene isolato il collctto 
dell'a. e legati i principali vasi efferenti 
dalla sacca. Viene quindi asportato in 
blocco l'a. Si procederà ora alla corre- 
zione chirurgica della stenosi istmica 
mediante resezione della zona stcnotica 
in corrispondenza della zona sottoli- 
neata e ricostruzione della continuità 
aortica con anastomosi terminotcrmi- 
nalc fra i due monconi o mediante 
interposizione di una protesi vascolare 
in dacron di opportuno diametro e 
lunghezza. 


Questa tecnica venne semplificata da Pasquin nel 1812 me- 
diante la semplice legatura delle arterie afferente ed efferente 
lasciando in situ la sacca. 

Nel tentativo di escludere la sacca aneurismatica dalla cir- 
cola/ione si può ricorrere alla legatura dell'arteria afferente 
immediatamente a monte dell'a. tAnel, 1710) o a maggior di- 
stanza (Huntcr, 1785). Si può facilitare l’esclusione funzionale 
dell’a. favorendone la coagulazione intrasaccularc. legando l'ar- 
teria a valle, immediatamente al di sotto della sacca, a monte dei 
rami collaterali (Brasdor), o a maggior distanza (Wardrop), cosa 
che comporta l'interruzione dcll'affluvso arterioso a valle dell'a. 

(ili studi sulla morfologia e sullo sviluppo del circolo colla- 
terale eseguiti dal Porta intorno al 1830 furono fondamentali 
per la messa a punto dei diversi aspetti del problema. 

Mediante queste diverse tecniche elaborate in tempi diffe- 
renti si può ottenere un'esclusione dal circolo della sacca, 
interrompendo la circolazione a valle o lasciandola legata al 
solo apporlo delle anastomosi tra i rami arteriosi a monte e 
a valle dell'a. (fig. 12). 

I.a necessità dell’efficienza dei circoli collaterali o di un 
loro graduale adattamento e alla base dell'impiego di queste 
tecniche mentre la loro insufficienza a compensare la brusca 
interruzione del flusso sanguigno spiega come gang rena o di- 
sturbi funzionali dovuti all’ischemia continuino ad incidere 
sui risultati delle legature arteriose. 
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2. Endoaneurismorrafia. È una tecnica messa a punto da 
Matas (1888) e che venne impiegata su un a. rimasto pulsante 
dopo legatura a monte e a valle della sacca. 

In quell'occasione il chirurgo, apcrla la sacca, come nel- 
intervento di Antillus. ne affrontò le pareti suturando insieme 
intima con intima, dimostrandone la possibilità di adesione 
e aprendo la via a tutta la chirurgia vasale, come l'affronta- 
mento della sierosa con la sierosa nella tecnica di Lembert 
costituì il fondamento della chirurgia intestinale. 

L’cndoancurismorralia può essere, a seconda della morfo- 
logia e della sede dell'a.: 

a) obliterante (consiste nell'apertura dell’a., previa emostasi a 
monte e a valle mediante opportuni compressori arteriosi, 
nella chiusura delle bocche arteriose delle collaterali partenti 
dalla sacca e infine nel capitonnage della sacca mediante una 
sutura continua o a punti staccati); 

b) restauratila (conserva la continuità del tronco arterioso e 
pertanto è utilizzabile negli a. sacciformi, e consiste nella su 
tura del colletto per via transaccularc mantenendo pervio il 
lume vasale: e in sostanza un'angiorrafia laterale); 

e) ricostruttiva (ideata per gli a. fusiformi, a parete ancora 
solida, e consistente nell'apertura della sacca lungo tutta la 
lunghezza e successiva sutura della medesima modellandola 
sulla guida di un tubo di gomma, sul quale si accolla la parete 
del sacco con un doppio sopraggitto). 

2224 


Digitized by Google 


ANEURISMI 


3. Resezione isolala dall'aneurisma. - L’intervento consiste 
nella resezione della sacca e nell’anastomosi terminoterminale 
dei vasi afferente ed efferente, che vengono mobilizzati il più 
possibile a monte e a valle al fine di rendere più agevole ravvi- 
cinamento; questa tecnica c peraltro riservata agli a. di pic- 
cole dimensioni (fig. 13). 



Fig. 14. Alcuni dei diversi metodi di trattamento per gli a. 
endocranici della carotide interna. o) A. I) Chiusura del col- 
letto ( clipping ); 2) e 3) chiusura del segmento aneurismatico 
tra due clips ( irapping ); 4) al collo: allacciatura della carotide 
interna. 


4. Escissione dell’aneurisma con interposizione di una protesi 
vascolare. - È l'intervento che gode maggior diffusione e il 
favore crescente dei chirurghi; le protesi vascolari attualmente 
in uso sono in dacron o in teflon. 

Orientamento chirurgico a seconda della sede degli aneu- 
rismi. - Alcuni tipi di a. presentano problemi particolari 
nella scelta della tecnica e nell’esecuzione dell’intervento: è 
quindi diverso l'orientamento chirurgico a seconda che si 
tratti di a. del sistema vascolare degli arti, di a. carotidei, 
di a. endocranici o di a. dell'aorta addominale. 

a) Aneurismi del sistema vascolare degli arti. - La possi- 
bilità di ristabilire la corrente arteriosa per mezzo di protesi 
vascolari ha sovvertito le diverse tecniche c semplificato con- 
siderevolmente le indicazioni terapeutiche; attualmente la le- 
gatura arteriosa a monte e a valle è quasi del tutto abbando- 
nata se non in casi particolari. 

La resezione della sacca aneurismatica con interruzione della 
corrente a valle può essere presa in considerazione solo per 
le arterie di piccolo calibro, mentre per i vasi di medio c grosso 
calibro non rappresenta che il primo tempo della ricostruzione 
del tratto di vaso per mezzo di una protesi o di un innesto venoso. 

b) Aneurismi carotidei. - Gl» a. carotidei possono aver sede 
nella carotide comune, nella carotide esterna (tratto extra- 
cranico) e nella carotide interna. 
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Gli a. della carotide comune rappresentano una localizza- 
zione frequente nella donna (1/3 di tutti gli a. secondo Matas), 
mentre nell’uomo, pur essendo piuttosto frequenti, rappresen- 
tano soltanto 1/8 di tutte le localizzazioni. Sono più frequenti 
a destra che a sinistra. Anche gli a. della carotide interna sono 
più frequenti nella donna. Quelli in rapporto con flogosi ton- 
sillare o adenite possono decorrere asintomaticamcntc finche 
non si rompono in trachea o in faringe. Possono pertanto 
venire scambiati per ascessi tonsillari e incisi. 

Gli a. della carotide esterna sono i meno frequenti tra gli a. 
carotidei. 

Gli a. carotidei comportano particolari problemi chirurgici. 
Per gli a. della carotide esterna è indicata la semplice legatura 
a monte dcll’a. in quanto l'importante circolo collaterale a 
partenza dalla carotide esterna controlatcralc assicura un re- 
golare afflusso arterioso a valle dell'a. Quando l'a. interessa 
la biforcazione carotidea è indicata una ricostruzione me- 
diante protesi o con angioplastica. 

Per gli a. della carotide comune il procedimento di scelta 
è la resezione dell’a. con ricostruzione mediante protesi. 

Gli a. della carotide interna (tratto extracramco) sono su- 
scettibili, in alcuni casi, di un intervento ricostruttivo, ma nella 
maggioranza dei casi vengono trattati con la legatura della 
carotide comune. L'aumento della portata circolatoria nella 
carotide interna controlatcralc assicura buone condizioni di 
emodinamica cerebrale attraverso il poligono di Willis. 

La resezione dell’a. con ricostruzione mediante protesi va- 
scolare negli a. della carotide deve essere associata o alla per- 
fusione dell’arteria a valle dell’a. o all’inscri mento di un by-pass 
che assicuri il flusso sanguigno necessario al cervello, associan- 
dovi possibilmente l'ipotermia. 

c) Aneurismi endocranici. - Sono quasi sempre di tipo sacci- 
forme c nella maggior parte dei casi riconoscono un'origine 
congenita. Per il loro trattamento possono essere praticati inter- 
venti indiretti e diretti (fig. 14). 

Gli indiretti sono rappresentati dalla legatura della carotide 
comune o dell'interna al collo dal lato corrispondente alfa., 
allo scopo di ridurre la circolazione all'interno della sacca e 
il traumatismo dell’onda sistolica sulla parete, e, allo stesso 
tempo, di favorire la trombosi del lume. 

L'impiego della prova di Matas, consistente nella graduale 
occlusione del lume arterioso, mette al riparo dalle complica- 
zioni intraoperatoric legate all’insuflìcienza del circolo cerebrale. 

Gli interventi diretti sono costituiti da una serie di tecniche 
le cui difficoltà sono legate ai rischi di una chirurgia intra- 
cranica. Sono rappresentati da un gruppo assai vario di me- 
todi: 1) l’intrappolamento dell’a. tra due legature v asali a monte 
c a valle di esso (trapplng); 2) il pinzettamene del colletto 
dell’a. (clipping)', 3) il tamponamento della sacca rotta con 
frammenti di muscolo o spugne di gelatina emostatica; 4) l’av- 
volgimento della sacca con frammenti di muscolo o di cellofan 
per rinforzarne la parete c promuoverne la sclerosi. 

L'ipotensione controllala e l'ipotermia profonda (qucst'ul- 
tima permette di operare su cervelli esangui) hanno fatto com- 
piere un considerevole progresso in questo difficile campo 
della chirurgia. 

d) Aneurismi dell'aorta addominale. - Attualmente tutte le 
tecniche proposte per la terapia degli a. sono state abbando- 
nate a vantaggio della resezione della sacca aneurismatica (o 
semplice apertura di questa) c ricostruzione della continuità 
aortica mediante protesi vascolari. 

I vantaggi ottenuti con questo intervento, ormai ben siste- 
matizzato nella tecnica, costituiscono una delk più brillanti 
applicazioni della chirurgia vascolare. 

II limite supcriore dell'a. abitualmente non comprende le 
arterie renali, mentre quello inferiore supera spesso la bifor- 
cazione aortica coinvolgendo uno o ambedue i vasi iliaci. 

La terapia chirurgica radicale prevede attualmente l’im- 
piego di protesi in dacron o teflon a tessitura semplice a rete 
(M-oH-rn), a treccia ( braided ) o a maglia (knitted). 1 primi due 
tipi attualmente tendono ad essere abbandonati in favore del 
tessuto a maglia; questo tessuto c dotato di notevole porosità 
c nonostante alcuni inconvenienti (come la necessità di im- 
mergerlo nel sangue prima di innestarlo - preckitting lime - 
per ridurre la perdita ematica al momento della ripresa del 
circolo) costituisce il più idoneo matcriak di protesi, presen- 
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landò il duplice vantaggio di offrire una migliore tenuta delle 
suture c di essere più facilmente organizzato dai tessuti del- 
l’ospite. La parete dell'a. può essere apposta sulla protesi così 
da impedirne il contatto con altre formazioni addominali (pe- 
ricolo di decubito su anse, etc.). 

Se vi c contemporanca occlusione artcriosclerotica delle 
iliache comuni si può praticare una resezione dell'aorta e delle 
iliache lese e la sostituzione con un trapianto a biforcazione 
oppure innestare una protesi dello stesso tipo senza resecare 
l'a. che verrà, però, escluso dal circolo preferibilmente me- 
diante sezione c sutura dei vasi. 

In questi casi le anastomosi col trapianto sono termino- 
tenninali. a n>eno che non si voglia usare invece la protesi 
vascolare come un by-pass, nel qual caso le anastomosi sa- 
ranno tcrminolaterali. 

Mentre gli a. di piccole dimensioni sono di solito resecati 
fn ioio, in quelli di diametro notevole, o che presentano una 
parete ispessita con aderenza alle strutture anatomiche circo- 
stanti. o che siano rotti, è preferibile conservare, come sì c 
detto, la parete dell'a., chiudendo dall'Interno gli orifìzi corri- 
spondenti aH'originc dei rami collaterali. 

L'impiego di tale tecnica, che minimizza il trauma a livello 
delle strutture circostanti ed evita che l'innesto sia separato 
dal tubo gastroenterico solo dal peritoneo posteriore, c parti- 
colarmente indicato in .cast) di interventi per fìssurazionc o 
rottura dell’a. 

Col trattamento chirurgico i risultati sono spesso ottimi 
e si ottengono sopravvivenze del 50% dopo 5 anni e del 35% 
dopo 10 anni. La mortalità operatoria oscilla tra il 10-20% 
negli interventi praticali in condizioni ottimali c il 70-80 % 
in caso di interventi d'urgenza per rottura. Vi è tuttavia una 
significativa differenza di sopravvivenza a distanza nei pazienti 
con c senza malattie cardiache o ipertensione. 

V. anche: ari rati, chirurgia. Per la chirurgia degli a. del 
cuore, v. cardiochirurgia. 
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Caratteristiche chimiche c azione farmacologica 

L'anfctamina è un derivato feni litichi lami nico di sintesi, 
comunemente indicato anche con la generica denomina- 
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zione di amina adrenergica <o simpalicomimetica), c alla 
cui struttura chimica, relativamente semplice, fa riscontro 
una notevole molteplicità di azioni farmacologiche com- 
portanti essenzialmente un effetto stimolante sul S.N.C., 
un effetto anorcssigcno. un effetto ipertermizzante e un 
effetto « stimolante » a livello cardiovascolare (ipcrtcnsivo 
c vasocostrittore). 

Considerata in funzione della modalità di azione, l'a. 
può definirsi come un farmaco del sistema adrenergico, 
tenuto conto che le sue più rilevanti attività vengono cor- 
relate agli interventi che essa svolge su sedi c meccanismi 
operanti nella dinamica della trasmissione adrenergica a 
livello sia centrale che periferico. Si afferma, in partico- 
lare. che l'a.: a) riduce le scorte endoneuroniche di nora- 
drenalina (NA); h) presenta alta affinità per le membrane 
« NA-captanti» delle terminazioni ncuronichc noradrcncr- 
gichc; r> inibisce marcatamente la « NA-ricaptazione » a 
livello di dette membrane; d) inibisce, sebbene in misura 
modesta, le MAO, dalle quali peraltro è suscettibile di 
essere attaccata. 

Chimicamente definibile come DL.-*-metilfenetilamina 
(oppure: l-fcni!-2*aminopropano: Vfenilisopropilamina; 
'-,-aminopropi! ben/cnc; desossinorefedrina racemica), l’a. 
presenta la seguente formula di struttura: 

/oVcH.-yii-cH, 

NH, 

Formula bruta C'bH,jN; p. ni.: 135,2; p.c.: *f 203 A- 205 °C 
(pressione ordinaria). 

La Dl.-a. base è un liquido oleoso, volatile, incoloro, di 
odore di salamoia; solubile in alcol, in etere, benzene c ace- 
tone, molto poco solubile in acqua; per esposizione all'aria 
si trasforma rapidamente in carbonato. In terapia c usalo 
soprattutto il solfato di a., polvere cristallina bianca inodora, 
ben solubile in acqua. 

La presenza di 1 atomo di carbonio asimmetrico nella mo- 
lecola dell'a. gjustifìca l'esistenza di un isomero levogiro c 
di un isomero destrogiro, nonché quella della mescolanza ra- 
cemica delle due forme. 

Degli isomeri della, il destrogiro è notevolmente più attivo 
del levogiro sia come stimolante del S.N.C. che come ano- 
ressigeno e ipertermizzante; il Icvoisomcro è invece più attivo 
a livello periferico, palesando pertanto più marcati effetti car- 
diovascolari. 

Va segnalato che la stereospecifìcità è fattore condizionante 
anche di differenze riscontrale a livello del metabolismo del 
farmaco, come più dettagliatamente verrà detto in seguito. 

Con il termine di a. comunemente si intende far riferi- 
mento alla miscela racemica del levo- c del destroisomero. 
Occorre tuttavia sottolineare che attualmente l'interesse 
maggiore si rivolge alla D-a. data la rilevanza che in campo 
sia farmacodinamico che terapeutico hanno acquisito le 
attività in essa prevalenti. 

La notorietà del farmaco c l'interesse particolare che 
vari ricercatori gli hanno accordato facendone argomento 
di numerosi studi trovano giustificazione non soltanto nei 
suoi aspetti puramente farmacologici e farmacotcrapici. 
ma anche negli incidenti tossicologici dovuti all'abuso che 
la sua notevolissima diffusione, legata all'azione eccitante 
sul S.N.C., ha fatto registrare; tra questi acquistano ri- 
lievo le psicosi paranoidi riscontrate in individui soggetti 
alla cronica assunzione di elevate dosi del farmaco. 

Derivati anfetaminici 

La coesistenza di molteplici attività nella stessa molecola 
ha guidato la ricerca al l'identificazione dei rapporti tra 

2228 


Digitized by Google 



ANFETAMINA 


struttura c anione dell'a. e, successivamente, alla sintesi 
di derivati che. pur conservando l'integrità della strut- 
tura Mcnctilaminica, mantenessero, esaltata o non, una 
delle proprietà della molecola d’origine, restando total- 
mente e/o parzialmente privi delle altre. 

I caratteri strutturali cui si legano le attività farmacologiche 
dcli’a. si compendiano, in breve, come segue: 

a) indispensabile supporto alle proprietà farmacologiche e bto- 
chimiche peculiari della, e l'integrità della struttura £-fcnc- 
tilarnirnca; 

b) i gruppi e o le strutture <• critiche » per l'attività farmaco- 
logica della molecola in oggetto sono da identificarsi a livello 
del gruppo metilico legato al carbonio a della catena laterale; 
nella catena a 2 atomi di carbonio interposta tra il gruppo 
fenilico e i radicali aminici; nel gruppo aminko primario. 
Di particolare importanza è IVmctilgruppo perché ad esso 
sono legate la sia pur blanda attività anti-MAOc, soprattutto, 
l’alta affinità per la membrana delle terminazioni ncuroniche 
noradrcncrgichc oltre che l'attività inibitrice della captazione 
della NA a livello di detta membrana 

A conferma di quanto dette si pone il riscontro di numerosi 
fatti sperimentalmente accertati che dimostrano: Il come una 
modificazione c o sostituzione dell’anello aromatico e suscci- 
tibiic di abolire o modificare radicalmente la natura degli 
clfctti nervosi centrali del farmaco tad es. la p-idrossi fazione 
abolisce l'effetto stimolante sul S.N.C, e quello anorcssigeno); 
21 che una riduzione di dette attività deriva dalla Vidrossi- 
lazionc della catena alifatica, dalla mediazione dcUamino- 
gruppo o dallo spostamento in posizione del gruppo «-me- 
tilico; 3) che l'introduzione di un O nella catena laterale o 
l'addizione di un K-mctilgruppO o la SOStitUZÌOne dell’amino- 
gruppo terminale con gruppi bcn/iiici o furfunlici comportano 
esaltazione degli effetti anorcssigcni e riduzione di quelli sti- 
molanti del S.N.C. e di quello cardiovascolare. Analoghe 
conseguenze si ottengono attraverso l'introduzione di gruppi 
elettronegativi (CI. CF 3 ) nell’anello aromatico: oppure aura* 
verso la ciclizzazione della catena laterale alifatica: 4) che 
l’esaltazione degli clTctti stimolanti sul S.N.C. e la contem- 
poranca riduzione degli effetti anorcssigcni e o cardiovascolari 
si realizzano legando alla catena laterale un sistema eteroci- 
clico (ad cs. la pipcridina, l'oxazolidone. la pirrolidina); 5» che 
la modificazione della catena laterale con formazione di un 
anello ciclopropanko comporta esaltazione dell’attività anti- 
MAO e riduzione e o abolizione degli effetti anorcssigcni e 
stimolanti centrali, analogamente a quanto accade sostituendo al 
gruppo aminico della stessa catena atifatka un gruppo idra/inico. 

I composti ottenuti per sintesi sulla base degli indirizzi 
precedentemente enunciati sono comunemente indicati con 
la denominazione di anfetamine o di anfetaminici, termini 
questi correntemente impiegali con tale significato, anche 
se la loro applicazione in senso più stretto si presume do- 
vrebbe interessare soltanto il derivato metilaminico dell'a., 
chimicamente definibile come destro- l-fenil-2-metilamino- 
propano (noto con la denominazione di meta-a.) e do- 
tato di attività che possono considerarsi intermedie, re- 
lativamente alla potenza d'azione, tra a. raccmica e D-a. 

Allo stato attuale i derivati anfetaminici ottenuti dalla 
sintesi chimica costituiscono gruppi di sostanze differen- 
ziabili (in funzione della prevalente attività farmacologica 
e terapeutica» come segue: a) derivati anfetaminici con 
prevalente attività stimolante del S.N.C.; h) derivati an- 
feiaminici con prevalente attività anoressigena; r> derivati 
anfetaminici con prevalente attività anti-MAO; d) deri- 
vati anfetaminici con prevalente attività psicotomimetkra. 

Derivati anfetaminici con prevalente attività stimolante del 
S.X.C. 

Sono i composti ottenuti legando alla catena laterale ali- 
fatica un sistema eterociclico. Tra essi si citano il metil- 
fenidato (v.), il pipradolo. la pemofitui (v.), etc. Trat- 
tasi di farmaci nei quali l’attività stimolante centrale e 
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quella antifatica predominano dissociandosi dall'attività 
anorcssizzante e dagli effetti cardiovascolari propri dell a. 
Essi presentano inoltre la caratteristica di essere privi della 
capacità di indurre tolleranza e di non comportare effetti 
psicotomimctici in caso di somministrazione protratta di 
dosi elevate. 

Derivati anfetaminici con prevalente azione anoressigena 
Sono i composti ottenuti per addizione nella catena ali- 
fatica di un a-mctilgruppo (fenterminal c/o per introdu- 
zione di gruppi elettronegativi nell’anello aromatico (r/or- 
fentermina, p-cloranje tantino. fenthtramina) oppure attra- 
verso l'introduzione di un O nella catena laterale alifatica 
e la sostituzione. neH’aminogruppo, di radicali alchilici 
(dietilpropione) c/o di gruppi ben/ilici ( henzfetamina ) o fur- 
furilici ( furfenorex ); oppure, ancora, attraverso la cicliz- 
zazione della catena laterale ( fenmetrazina , aminoxafene). 
Trattasi di (armaci che sono usati nella terapia dell’obesità 
e, come tali, sostituiti alfa. perché meno attivi sul S.N.C. 
e sul sistema cardiovascolare (v. anoressici farmaci). 

Derivati anfetaminici con prevalente attività anti-MAO 
Sono i composti ottenuti per trasformazione della catena 
laterale alifatica con formazione di un anello ciclopropa- 
nico (ad es. la tranilcipramina) oppure per sostituzione del 
gruppo aminico della catena alchilamimca con un gruppo 
idra/inico (ad es. la feniprazina ). Trattasi di molecole sprov- 
viste di attività anoressigena. scarsamente attive come sti- 
molanti del S.N.C.. ma provviste di marcata attività 
anti-MAO (v. monoaminossidasi, inibitori delle) c per- 
tanto utilizzate nella terapia come farmaci antidepressivi 
(rientrano nel gruppo degli psicoanalettici antidepressivi 
(v. antidepressivi EARM^ci), secondo la classificazione di 
Delay e Deniker», 

Derivati anfetaminici con prevalente attività psicoro mi- 
metica 

Questi derivati presentano per il momento scarsa impor- 
tanza sotto il profilo clinico. Chimicamente sono carat- 
terizzati dalla presenza di gruppi metilici e metossiliei 
nell’anello ben/cnico. l.a 2-5-meiossi-4-metilanfetamina 
(DOM, STP) è la sostanza più attiva di questa serie; 
nciruonio già dosi di 3-5 mg per os provocano un quadro 
molto simile a quello osservato dopo LSD (v. allucino- 
geni; risme #ICO ACIDO F. DERIVATI). 

Metabolismo 

Sul metabolismo e in generale sul « destino >► dell'a. ncl- 
l'organismo incidono, in significativa misura, alcuni fat- 
tori tra i quali, in particolar modo, la stcrcospccilìcità, 
la differenza di specie animale, le condizioni di pH so- 
prattutto a livello urinario. 

Cosi, ad es., è accertato che alla somministrazione di D-a. 
fanno riscontro livelli cardiaci e cerebrali del farmaco assai 
superiori a quelli successivi a somministrazione di L-a. Inoltre, 
il derivato della id rossi lazi onc (p-idrossinorcfedrina) e identi- 
ficabile a livello del tessuto miocardico soltanto dopo som- 
ministrazione di D-a. La prevalenza della p-idrossilazionc a 
carico del D-isomero^ indicata anche dal reperto (ottenuto nel 
canej di un'escrezione di /i-idrossianfetarnina che dopo som- 
ministrazione di D-a. è 5 volte superiore a quella successiva 
a somministrazione di L-a. 

Le possibili vie di trasformazione metabolica cui va sog- 
getta l’a. (e con essa, in analogia, i derivati anfetaminici 
a struttura fenilisopropilaminica) sono le seguenti: 

a) idrossilazionc a livello del nucleo aromatico con 
formazione di p-idrossianfetamina che può essere cscreta 

2230 


Digitized by Google 



ANFETAMINA 


(in parte come tale c in parte sotto formu di glicuromdc) 
c può anche andare incontro a Ji-idrossi (azione con for- 
mazione di /Mdrossmorcfcdrina ; 

b) 'i-idrossila/ionc a livello della catena laterale con 
formazione di fenilpropanolamina; 

c) dcaminazionc ossidativa con formazione del corri- 
spondente chetone che può essere successivamente ridotto 
o ossidato comportando rispettivamente la formazione del 
carbinolo o dcll'ac. carbossilico corrispondenti. 

Facendo in particolare riferimento alfa. va detto che 
dei due processi di id rossi (azione cui essa può andare 
incontro prevale quello implicante la formazione di p-idros- 
sianfetamina. 

Il processo di p-idrossilazione è prevalente nel ratto a 
differenza di quanto avviene nell'uomo e in altre specie 
animali ove predomina, invece, il processo di dcamina- 
zionc ossidativa. La deaniinazione dell’a. porta alla for- 
mazione di fcnilacctonc; questo a sua volta può andare 
incontro a riduzione con formazione del corrispondente 
alcol secondario che viene escreto sotto forma di glicuro- 
nidc (trattasi di una reazione stcrcospccifica); oppure a 
ossidazione con trasformazione del fcnilacetone in ac. ben- 
zoico che viene escreto sotto forma di ac. ippurico. L'idros- 
silazionc (che c prevalente via metabolica delPa. nel ratto) 
e la deaniinazione (che è prevalente via metabolica dell'a. 
nell'uomo c nel coniglio) si realizzano, nel cane, nella 
stessa misura a carico del farmaco in oggetto. 

La diversa qualità e il diverso grado di trasformazione 
metabolica cui può andare incontro l'a. in funzione dei 
diversi fattori condizionanti rappresentano eventi di no- 
tevole importanza se si considera che, al contrario dei 
metabnliti derivanti dalla deaniinazione ossidativa, i me- 
taboliti che derivano dalla p-id rossi lazione (p-idrossianfc- 
tamina nel caso dcU'idrossilazione del nucleo aromatico 
e norefedrina nel caso della ^-idrossila/ione della catena 
alifatica) sono dotati di attività prcssoria supcriore a 
quella dell'a. 

La p-idrossilazionc dell'a. risulta influenzata da fattori 
di stcrcospccificità; infatti l'escrezione urinaria di p-idros- 
sianfetamina successiva alla somministrazione di L-a. è 
supcriore (nell'uomo, nel topo, nella cavia c nel ratto) a 
quella successiva alla somministrazione di D-a. (Smith e 
Dring, 1970). 

Il metabolismo della, risulta influenzabile anche dal- 
l'interazione operata da altri farmaci quali il fenobarbital. 
la desipramina, il clordiazcpossido c l*fmipramina. Questi 
farmaci agirebbero riducendo la formazione di p-idrossian- 
fetamina con conseguente aumento dell’escrezione urinaria 
della quota immodificata di a. 

La deaniinazione ossidativa dell'a.. comportante so- 
prattutto formazione di ac. benzoico (c sua escrezione in 
forma di ac. ippurico) rappresenta la via metabolica pre- 
dominante nella cavia e nel coniglio ove detti mctaboliti 
sono escreti in misura pari al f»2 c rispettivamente al 53% 
della quota stimmi nistrata; neH'uoino, nella scimmia e nel 
topo la loro escrezione ammonta a valori oscillanti tra il 
20 c il 35%. Nel ratto, come si è già detto, la deami nazione 
ossidativa rappresenta un processo di minore importanza. 

Non si dispone attualmente dì molte informazioni rela- 
tivamente al comportamento dei tassi ematici di a. (negli 
animali e neiruonio) c alla distribuzione tessutale del 
farmaco. 

La sentivi ta dell'a. nel plasma è risultata, nel cane, cor- 
rispondente a ca. 7 h (Axelrod); nell'uomo i risultati pre- 
liminari ottenuti a questo riguardo indicano una semivita 
pari a 8 h nei soggetti sottoposti a dieta acida; in quelli 
sottoposti a dieta alcalinizzante la scmivita è di ca. 22 h. 

Ricerche condotte sulla distribuzione tessutale di a. nel 


cane dimostrano la presenza del farmaco nel fegato, nei 
polmoni, nella milza e nel cervello, in concentrazioni su- 
periori a quelle verificate nel cuore c nei muscoli striati; 
appare interessante inoltre il reperto dell'uguale concen- 
trazione del farmaco nel plasma e nel liquido cerebrospi- 
nale, perché indicativo del passaggio della molecola attra- 
verso la barriera ematoencefalica. 

Eliminazione. Un'aliquota dell'a. somministrata viene 
escrcta immodificata attraverso le urine, in misura che 
varia in funzione della specie animale. Nell’uomo, nella 
scimmia, nel cane c nel topo l'a. si elimina come tale, 
immodificata. attraverso le vie urinarie, per una quota 
variabile dai 30 al 42% della dose somministrata. Nel ratto, 
nel coniglio c nella cavia il farmaco è assai più abbon- 
dantemente metabolizzato, si che l’escrezione urinaria della 
molecola immodificata oscilla tra il 4 e il 18%. 

Meccanismo di azione 

Va premesso che alla base della più importante azione 
farmacologica dell'a. si ritiene oggi operante un meccani- 
smo che comporta l'intervento della sostanza sulla dinamica 
delle catecolaminc (v.) a livello del sistema adrcncrgico. 

Nel complesso, i dati finora ottenuti a questo riguardo 
convalidano l'ipotesi in base alla quale il farmaco agi- 
rebbe condizionando un'inibizione deH’immagaz-zinamento 
di catecolaminc (CA) nelle scorte cndoncuronichc, ma so- 
prattutto una liberazione di esse dalle terminazioni ncu- 
roniche adrenergiche. Per quanto concerne la liberazione 
di CA si afferma che l'a. in dosi non elevate condiziona 
liberazione di dopamina dai neuroni dopaminergici del 
S.N.C. e di noradrcnalina dai neuroni noradrencrgici cen- 
trali c periferici. Tale liberazione sembra verificarsi so- 
prattutto a spese del pool intraneuronico labile (o cito- 
plasmatico) dei neuroni rispettivamente dopaminergici c 
noradrencrgici, secondo un meccanismo che non sembra 
del tutto chiarito; un'azione di spiazzamento delle scorte 
labili di noradrcnalina non appare idonea a spiegare la 
durata di azione relativamente lunga del farmaco. In dosi 
elevate l'a. sembra comportare una deplczione anche a 
carico dei granuli di scorta (corrispondenti ai pools cn- 
doneuronici stabili di CA), il che può avere particolare 
interesse sotto il profilo tossicologico potendo fornire spie- 
gazione di taluni aspetti sintomatologici verificati nel corso 
di trattamento con a. La concentrazione cerebrale di D-a. 
è, a parità di dosi, supcriore a quella di L-a. (Bcnakis e 
Thomasset); il che offre riscontro alla accertata supe- 
riorità d’azione svolta sul S.N.C. dal D-isomero. 

Si ritiene assai probabile, infatti, che gli effetti stimo- 
lanti sul S.N.C., specialmente quelli della D-a., siano cor- 
relati aH'incrcmcntata liberazione di noradrcnalina c di 
dopamina a livello cerebrale e che non possa escludersi 
un'azione diretta del farmaco sulle arce rcccttoriali di 
detti trasmettitori. Analogo meccanismo viene peraltro 
invocato a spiegazione degli effetti periferici, soprattutto 
cardiovascolari, che la L-a. c in minor misura la D-a. fanno 
registrare; effetti attribuiti a un meccanismo indiretto (li- 
berazione di NA dalle terminazioni delle fibre postgan- 
gliari simpatiche) e a un meccanismo diretto implicante 
l'attivazione delle aree recettoriali Ji. Il primo sarebbe alla 
base degli effetti soprattutto vascolari (vasocostrizione a 
livello della cute, delle mucose), il secondo alla base degli 
effetti cardiaci (stimolazione con aumento del voi/min). 

Effetti dd ('anfetamina sull’uomo 

Azioni sul S.N.C. 

L'effetto stimolante sul S.N.C. determinato, nell'uomo nor- 
male, dalle piccole dosi di a. (5-10 mg del solfato) inte- 
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ressa soprattutto la corteccia; si traduce perciò in un 
complesso di fenomeni psichici che si esprimono con il 
progressivo rivelarsi di un gradevole senso di benessere e 
di euforia; l'aumento di loquacità, l'accentuarsi delle ca- 
pacità attentive, di concentra/ione e di associazione, la 
cosciente sensazione di potenziali attitudini mentali c in- 
tellettive (cui non sono disgiunti un vivace desiderio di 
pronte realizzazioni c un brillante spirito di iniziativa), 
l'assenza di qualsiasi segno di stanchezza o di affaticamento 
concedono all'individuo sicurezza e fiducia nelle proprie 
azioni. Tali cITctti possono durare da 3 a 9 h ca. c sono 
seguiti poi da sensazione più o meno evidente di affati- 
camento c di depressione mentale; essi peraltro non si 
realizzano sempre nello stesso modo e con la stessa in- 
tensità, essendo condizionati strettamente alla recettività 
del substrato, vale a dire all'individuo c al momento fisio- 
logico nel quale il farmaco interferisce con il contributo 
delle sue attitudini farmacodinamiche. Dosi più alte di 
1S-20 mg di solfato di a. non sembrano capaci di accen- 
tuare lo stato di benessere psichico generato dalle dosi 
sopra segnalate; rivelano soltanto la capacità di prolun- 
garlo nel tempo. 

Per forti quantità la stimolazione dei centri nervosi può 
determinare intensa eccitazione psicomotoria, tremori, in- 
sonnia prolungata e. al disopra di determinati limiti di dosi, 
deliri, allucinazioni e veri c propri stati confusionali. La sen- 
sazione di affaticamento c di depressione montale che segue 
agli cITctti eccitanti dell'a. è. nel caso che si siano impiegate 
dosi molto alte, particolarmente accentuata c duratura. 

Per l’impiego prolungato, anche di quantità non eccessi- 
vamente elevate. I*a. può essere responsabile di ipereccitabilità, 
insonnia, tremori, c della comparsa di crisi di malinconia. 
La sospensione del medicamento non genera tuttavia feno- 
meni di astinenza e può essere attuata senza il pericolo di 
inconvenienti. 

Azioni cardiovascolari 

Gli cITctti che l*a. manifesta sul sistema cardiocircolatorio, 
c che sono dovuti ad azione diretta sul miocardio c a 
vasocostrizfone periferica delle piccole arterie, sono meno 
intensi di quelli dcll'adrcnalma (100 500 volte inferiori); 
le dosi terapeutiche sono, d'altra parte (in individui nor- 
mali non ipersensibili al farmaco), capaci di minime mo- 
dificazioni funzionali del cuore c dei vasi, variabili in caso 
di somministrazione orale, piuttosto costami quando la 
somministrazione è parcntcralc. Si tratta per lo più di 
aumento della pressione sistolica e di quella diastolica 
senza che la gettata pulsatoria e la velocità del flusso 
sanguigno siano modificate. L’a. può determinare (il 
più delle volte in seguito a iperdosaggio o ad impiego 
prolungato di dosi non tossiche) la comparsa di iper- 
tensione, di notevole tachicardia (talora si hanno vere e 
proprie crisi di tachicardia parossistica), di aritmie extra- 
sistoliche c, a volte, di marcala bradicardia. 

Azioni sulla muscolatura liscia 

L'azione sul tubo gastroenterico è per lo più incostante c 
pertanto difficilmente prevedibile. Sulla muscolatura liscia 
delle pareti gastroenteriche, in linea di massima, l'a. non 
determina alcuna modifica se il tono muscolare è nor- 
male; può dare, invece, un rilasciamento delia muscola- 
tura stessa qualora preesista uno staio di ipertonia. L'aci- 
dità gastrica non sembra possa essere influenzata dall'a. 

Per quanto riguarda gli altri organi a muscolatura liscia 
si può dire che gli effetti dell'a. sono pressoché nulli sulla 
colecisti, che assai scarso c incostante è il rilasciamento 
indotto sulla muscolatura bronchiale, che abbastanza ma- 
nifesta appare la contrazione provocata sulla muscola- 
tura uterina. Di notevole rilievo c, invece, l’azione di ri- 


lasciamento esercitata dall'a. sul muscolo detrusore della 
vescica e quella tonica indotta sul trigono c sullo sfintere 
vescicali. interessante risulta, altresì, l’azione midriatica 
determinata dal farmaco qualora venga instillato (sotto 
forma di solfato, in soluzione acquosa) nel sacco con- 
giuntivale; tale azione si manifesta entro 1/2 .1 h dal- 
l'instillazione, è di breve durata e non si accompagna a 
sensibili variazioni del potere di accomodazione e della 
pressione intraoculare. 

Da molti AA. è stato studiato l'effetto dell'a. sul metabo- 
lismo basale nell’uomo: i risultati ottenuti sono incostanti 
poiché, per dosi oscillanti tra IO e 30 mg, alcuni hanno tro- 
valo un lieve aumento, altri, invece, non hanno riscontrato 
variazioni dei valori preesistenti. 

Diversamente dall'adrenalina, l'a. non dimostra molta in- 
fluenza sul metabolismo dei gl/cidi e non modifica in maniera 
apprezzabile il lasso gliccmieo. 

Tossicologia 

Le reazioni individuali alfa, possono essere assai svariate, 
si che anche dosi terapeutiche possono riuscire dannose 
in individui ipersensibili. Fenomeni tossici si riscontrano, 
però, quasi sempre in conseguenza di iperdosaggi, c si 
esprimono con un’esagerazione delle già considerate ri- 
sposte farmacologiche. Essi consistono soprattutto in sin- 
tomi a carico del S.N.C.: agitazione intensa, ipereccita- 
bilità, tremori, deliri, allucinazioni, insonnia, convulsio- 
ni; ad essi si aggiungono: tachicardia e disturbi del 
ritmo cardiaco, ipertensione, aumento della frequenza re- 
spiratoria, nausea, vomito, diarrea, dolori addominali, 
manifestazioni cutanee di tipo critematoso o urticarioide, 
pallore, sudorazione profusa. Per dosi molto elevate pos- 
sono aversi il coma c la morte. La terapia è sintomatica. 

Le conseguenze dell'uso prolungato dell'a. sono già 
state accennate quando si 6 parlato della sua azione far- 
macologica generale. 

Impieghi terapeutici 

Per uso esterno l’a. può essere impiegata come midriutico , 
sola (sotto forma di solfato in soluzione acquosa all'l %) 
o in associazione con omatropina; come decongestionante 
(per lo più, come tale, in soluzione oleosa all'l %) negli 
stati edematosi c flogistici della mucosa nasate, nella co- 
rizza acuta, nelle riniti vasomotorie, nella febbre da fieno, 
nelle sinusiti acute. 

Quando si vogliano ottenere effetti generali, le vie di 
somministrazione seguite sono quella orale (si Usano in 
tal caso compresse di solfato di a. da 5 mg o la soluzione 
acquosa dello stesso sale all'l %) e duella ipodermica ; scon- 
sigliabilc c la via endovenosa. Le fondamentali indicazioni 
terapeutiche dell’a. sono relative all’attività stimolante del 
farmaco sul S.N.C. Buoni risultati sono stati ottenuti nelle 
narcolessie (v, NARCOLESSIA), facendo uso di dosi di 10-30 
mg somministrabili da 1 a 3 volte al giorno. Altrettanto 
vantaggioso (in dosi variabili da 10 a 30 mg prò die ) è 
apparso il farmaco nel trattamento del parkinsonismo 
postencefalitico (soprattutto in associazione con gli antipar- 
kinsoniani anticolinergici), essendosi dimostrato capace di 
migliorare la rigidità c il tremore, di attenuare le crisi ocu- 
logirc c di determinare il normale svolgimento dei cicli 
di sonno e di veglia (v. antiparkinsoniani farmaci). 
Utile è apparso anche nel trattamento dell ’ intossicazione 
etilica acuta, nell ’ avvelenamento acuto da ipnotici e. in 
genere, da sostanze ad azione depressiva sul S.N.C. L'a. è 
stata il primo farmaco ad azione anoressica usato in cli- 
nica; oggi è stata sostituita da altre sostanze ad azione 
più specifica (v. anoressici farmaci). 

L'impiego sistematico, sia pure di dosi non elevate, di 
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a., quale è attualo spesso da individui normali allo scopo 
di vincere la fatica e il sonno, è senz’altro sconsigliabilc; 
appare soltanto giustificato l’uso sporadico di dosi mo- 
derate (5 mg del solfato ripetibili non più di 2*3 volte 
nelle 24 hi in particolari circostanze di emergenza. 

Controindicano l'uso dell’a. l’ipertensione, l’arterioscle- 
rosi, le coronaropatie, gli stati ansiosi, l’ipcrtiroidismo e, 
in genere, tutte le condizioni di ipereccitabilità. In ogni 
caso, comunque, l'impiego del farmaco dovrà essere ef- 
fettuato cautamente e saggiando la sensibilità indivi- 
duale. 

Analoga, sotto l’aspetto farmacologico, alfa, c la H-metil- 
isopropilamina (N.R.: Pervitina; Metcdrina), sostanza usata 
come cloridrato (per bocca o per iniezione) con le stesse in- 
dicazioni dcll’a. Attualmente la a. ricade sotto la legislazione 
che regola gli stupefacenti. 
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BINI AMINO FISCHETTI 

Effetti delle anfetamine sulle funzioni psichiche delfuomo 

Per quel che riguarda gli effetti delle a. nelle prestazioni 
mentali e motorie ( performance intellettuale, di ragio- 
namento, delle funzioni associative, dell'apprendimento, 
della memoria, della vigilanza, ctc.). secondo F.yscnk si 
possono formulare determinate conclusioni e precisa- 
mente : 

a) tendenza verso reazioni accelerate ncWoutpur psico- 
motorio. a tal punto che l’esecuzione di movimenti non 
richiede riflessione o deliberazione (dosaggi elevati sem- 
brano invece produrre un rallentamento); 

b) l'aumento della speditezza dell'esecuzione non va a 
scapito della precisione [aecuracyV. 

c) nei compiti prolungati e gravosi il rendimento è, entro 
certi limiti, favorevolmente influenzato; le a. tendono a 
prevenire il calo prestazionale c della vigilanza e il loro 
effetto diviene più evidente quanto più si prolunga la pre- 
stazione; 

d) la migliore disposizione verso i compiti posti non è 
necessariamente correlata ad una migliore esecuzione; 

e) le funzioni associative sono più favorevolmente in- 
fluenzate di quelle conoscitive come l'intelligenza e fap- 
p rendi mento; non è stato constatato un aumento stati- 
sticamente significativo nel punteggio dei test di ragio- 
namento sillogistico; 

f) le variazioni di risposte individuali sono notevoli ed 
è possibile che una certa dose determini effetti opposti 
sulle stesse attività mentali di differenti soggetti. Per quel 
che riguarda la risposta della personalità alle a., Hysenk 
rileva che essa non è stata chiarita né è stato precisato 
se le varie a. inducano effetti psicologici differenti. La 
risposta della personalità non sarebbe inoltre condi- 
zionata dall'atteggiamento simpaticotonko o vagotonico 
(Wootley) nc dalla costituzione corporea (Jacobean e 
Walcstein). Sembrano comunque ancora validi i dati di 
Hill, secondo il quale le personalità che meglio rispon- 
dono alle a. sono quelle che presentano un atteggiamento 
aggressivo e genericamente ostile nelle relazioni interper- 
sonali. che si evidenziano ogni qualvolta subiscono fru- 
strazioni; le personalità a struttura schizoide e paranoide 
sarebbero invece quelle che meno rispondono alle a. 

l ’effetto cuforizzantc delle a. é stato quello che per primo 
ha attirato l’interesse dei ricercatori. In proposito scm- 
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brano ancora valide le ricerche di Zutt, secondo il quale 
l’eccitamento da a. non sarebbe primariamente sostenuto 
dallo stato affettivo gioioso ma non sarebbe neanche vuoto 
cd afinalistico: dominerebbe infatti un generale aumento 
del fattivi là e della piacevolezza prestazionale e ne risul- 
terebbe, solo in via secondaria, un’elevazione dello stato 
d’animo in senso euforico. Questi dati del resto trovano 
riscontro nel fatto che le a. non sono in grado di modifi- 
care lo stato affettivo della mclancolia endogena, anzi 
spesso lo peggiorano. 

Se comunque l’effetto prevalente delle a. c quello cufo- 
rizzantc. alcuni soggetti, in percentuale limitata, presen- 
tano risposte di tipo disforico o anche sedativo. Le ri- 
cerche di Fclsingcr c coll, hanno evidenziato che dette 
« risposte atipiche » sono più frequenti in quelle persone 
meno controllate cd equilibrate, inadeguate, c che vanno 
interpretate come « reazioni dì difesa ». 

Eyscnk, puntualizzando il complesso problema psicofar- 
macologico in termini hulliani, conclude: «Se le a„ come 
sembra, stimolano le pulsioni primarie e attenuano le 
inibizioni reattive, il miglioramento della performance ini- 
ziale è da attribuirsi al primo effetto mentre quelli perti- 
nenti all'esecuzione di prestazioni prolungate sono da ri- 
portare al secondo effetto ». 

Sul piano strettamente descrittivo in complesso si può 
dire che le a., psicofarmacologicamcntc, sono stimolanti 
centrali ed i loro effetti più notevoli sono: 

a) stimolazione c disinibizione dei processi ideativi e delle 
pulsioni psicomotorie elementari; 

b) attenuazione cd inibizione di determinati bisogni c 
motivazioni vitali: sonno, stanchezza, fame; 

c) euforia . connessa all'esperienza della facilita/ione di 
determinate attività psichiche. 

Psicopatologia sperimentale 

Recentemente è stata dimostrata la possibilità di indurre 
nell'uomo psicosi anfctaminichc in condizioni sperimental- 
mente ben controllale (Griffith e coll., 1968; Angrist e 
Gcrshon, 1970; Fricdholf e Schnitzcn. 1971). Ciò ha per- 
messo più accurate osserva/ioni clinicofarmacologiche del 
modo di insorgere ed evolversi dei quadri clinici allo stato 
per cosi dire puro. Si è dimostrato cosi (Friedhoff c 
Schnitzcn) che se la risposta alle a. è influenzata da va- 
riabili biologiche e psicologiche vi è in queste psicosi 
sperimentali una progressione generale dei sintomi che si 
svolge parallelamente all’elevazione del dosaggio (fra- 
zionato in un determinato periodo di tempo; v. tab. I). 

La progressione dei sintomi avviene quindi dal ncuro- 
tico allo psicotico endogeno fino a quadri di tipo esogeno 
acuto. La loro risoluzione avviene in modo inverso a 
quello in cui sono comparsi. Cosi ad es. le allucinazioni 
che si manifestano con cariche notevoli dì a. si dissolvono 
prima del delirio, fenomeno questo che si manifesta con 
dosaggi bassi ma che tuttavia tende a persistere più a 
lungo. Questo fenomeno sarebbe connesso al fatto che la 
curva di escrezione di a. dopo un primo periodo di ra- 
pido declino tende a divenire asintotica per cui il basso 
livello di a. persiste per un lungo periodo di tempo, anche 
dopo che è stata interrotta l’assunzione. Tali osservazioni 
possono trovare corrispondenza col modo di procedere 
dell’intossicazione da mcscalina. Ricerche sperimentali sul- 
l'uomo avrebbero inoltre dimostrato differenze nell'ef- 
fetto psicotossico tra D- c L-a. (Angrist c Gershon, 1971). 
Così ad es. la disorganizzazione del pensiero c quella della 
percezione sarebbero piu incisive con la D-a.. mentre la 
caratteristica sindrome psicotica con idee di persecuzione 
e di riferimento, la perdila di insight, l'angoscia sarebbero 
più pronunciate con la L-a. 

2236 


Digitized by Google 



ANFETAMINA 


TAR I. GRADO DI INTOSSICAZIONE E TIPO DI MA- 
NIFESTAZIONI PSICHICHE 


Grado Sintomi di intossicazione Sint. sovrapponibili 

Intossicazione Senso di timore c paura Reazione d'ansia 
lieve Senso di estraneamento 

Senso di spiacevolezza 

Allucinazioni uditive Psicosi funzionale 
Disturbi psicomotori: 
eccitamento 
catatonia 

t Disturbi del pensiero 
I indistinto 
I Delirio 

Intossicazione " Disturbi affettivi 
grave 

! Sintomi di intossicazione Delirium tossico 
I Disorientamento 
f Confusione 
Agitazione intensa 
Spavento 

Allucinazioni visive 
Disopsie 


Psicopatologia clinica 

L’intossicazione acuta grave è da riportarsi in genere ad un 
brusco c massivo aumento del dosaggio in soggetti che 
già abusavano della droga in modo saltuario o più fre- 
quentemente nel l'ambito della poli tossicomania. Eccezio- 
nale è l'intossicazione acuta a scopo suicida c problemi 
del tutto particolari si presentano nel doping (v. SPORT, 

MEDICINA DE1XO). 

Il quadro clinico nei suoi gradi estremi è rappresentato 
dal delirium acuto con disorientamento, allucinazioni, 
estrema agitazione, angoscia, attacchi epilettici, coma e 
morte. In complesso esso è raro; più frequenti sono i 
quadri di intossicazione acuta e subacuta di tipo alluci- 
nosico c paranoidco c quelli piu stabilizzati di tipo carat- 
teropatico i quali insorgono nei consumatori abituali o in 
soggetti in particolari condizioni psicobiologichc. 

Recenti studi epidemiologici rilevano che l 'abuso di a. 
ha assunto proporzioni notevoli negli U.S.A. cd in molte 
nazioni europee, soprattutto Svezia, Svizzera e Gran 
Bretagna, e che presenta stretto parallelismo e anche con- 
nessione con l'abuso di allucinogeni (v.). Entrambi gli 
abusi, infatti, all'indagine statistica si configurano in modo 
globale (Kielholz c Ladewig): 1) per la diffusione nell'età 
giovanile; 2) per l’estensione a strati sociali diversi; 3) per 
nuovi tipi di impiego e motivazioni; 4) per la tendenza 
alla politossicomania; 5) per la disposizione verso tali 
abusi di determinate personalità che oltre ad lina situa- 
zione di rottura del nucleo familiare presentano labilità 
ncurovegetativa, ipersensibilità, introversione, ansia e ag- 
gressività come tratti caratterologici c vivono in partico- 
lari ambienti metropolitani. 

Dai dati acquisiti si rileva che particolarmente in due 
gruppi di età incide l'abuso delle droghe in genere c pre- 
cisamente quello dai 15 a 25 anni e quello dai 35 ai 45 anni. 
Mentre l’abuso di allucinogeni tende a rimanere localiz- 
zato ne! primo gruppo, quello di anfelaminici si estende 
anche al secondo; ma l'incidenza maggiore rimane nel 
primo. Questo corrisponde alla maggiore possibilità mo- 
tivazionale di impiego degli anfctaminici. La droga viene 
infatti assunta per intensificare lo stato di vigilanza diurna 
e notturna, quindi la performance (studenti, lavoratori not- 
turni. ctc.), per il suo effetto stcnico (sportivi), per supe- 
rare le inibizioni c le spinte pulsionali (personalità ne- 
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vrotiche c psicopatiche), per il suo effetto anoressizzantc 
(soprattutto donne in età media). Inoltre le a. vengono 
ricercate come antidoto da individui con farmacodipen- 
denza da sostanze di tipo ipnotico (barbiturici, tranquil- 
lanti) e oppiacei (soprattutto eroina). Infine le a. rap- 
presentano la via di accesso verso altre forme di abuso 
(in particolare di allucinogeni). La dipendenza da a. nei 
giovani ha assunto proporzioni notevoli in questi ultimi 
anni c si possono delincare due forme (Scott e Willcox): 
in quella maligna vi è un rapido aumento del dosaggio, 
con sfavorevoli effetti sullo stato fisico ed il rendimento 
sociale; alta è l'incidenza dell'ambiente familiare sfavo- 
revole, di personalità di base insicura nel rapporto inter- 
personale e nel contempo con iperdipendenza ed iperiden- 
titìcazione in una delle figure parentali; nella forma be- 
nigna manca la tendenza all'aumento del dosaggio c sia 
l'ambiente familiare che la personalità mostrano minori 
strutture deviarti. 

Le modalità di somministrazione sono per lo più orali 
c soprattutto pareqicrali (endovenosa). Qucst’ultima è di- 
venuta particolarmente frequente con Io sviluppo della 
manifattura illegale della droga, il che ha creato problemi 
clinici particolari per l’impurità del prodotto e l'appros- 
simazione del dosaggio. L'assunzione per inalazione, che 
ha aperto la via all'abuso negli U.S.A., ha di recente 
avuto però nuovi incrementi soprattutto in adulti con af- 
fezioni polmonari cd in giovani adolescenti in età sco- 
lastica. 

Com’è noto la dipendenza da a. è prevalentemente o 
esclusivamente psichica , onde la mancanza di una sin- 
drome di astinenza. Comunque se la somministrazione 
del farmaco viene sospesa dopo un uso prolungato com- 
paiono astenia, malessere c il soggetto cade in un sonno 
profondo. Detti sintomi sono da interpretarsi però, se- 
condo molti AA.. come sindrome da esaurimento consc- 
guente alla prolungata sovracccitazionc del sistema ner- 
voso c non come dipendenza cellulare. L'uso prolungato 
di a. porta spesso ad un aumento del dosaggio c anche 
qui non per l'insorgenza di sintomi di astinenza ma per 
compensare gli effetti secondari dell'insonnia, dell'ano- 
ressia che, come un circolo vizioso, si accentuano a mano 
a mano che si prolunga l'assunzione. Può così svilupparsi 
una tolleranza notevole che può giungere sino a I()0-700 mg 
prò die (Knapp) senza apparenti manifestazioni fisiche, 
neanche di tipo ipcrtensivo arterioso. Tuttavia non tanto 
la possibilità di tolleranza elevata quanto il fatto che la 
brusca interruzione del farmaco comporla un particolare 
reperto elettroencefalografico c frequenti depressioni con 
tentativi di suicidio ha indotto recentemente alcuni AA. 
a non escludere l'esistenza di una dipendenza del tutto 
particolare nella sua estrinsecazione. 

II depistage dei soggetti con farmacodipendenza da a. 
pone problemi complessi di ordine sociale. Diversi test 
chimici per la determinazione delle a. nei liquidi organici 
sono stati elaborati; il più pratico c semplice è quello cro- 
matografico liquido-gassoso per il quale sono necessari 
solo pochi mi di urina (Schwartz c Fricdhoff). 

L'abuso prolungato di a. determina due tipi di altera- 
zioni psichiche e precisamente: un particolare tipo di 
comportamento tossicomanico (cosiddetta caratteropatia 
anfetaminica) e l'insorgenza di quadri psicotici acuti e 
subacuti (cosiddette psicosi anfctaminiche) la cui incidenza 
varia dal 37 (Ladewig) al 60% (Rylander) c <11*80% 
(Ellenwood). 

La caratteropatia anfetaminica c caratterizzata ( Bleuler) 
da un atteggiamento psichico che oscilla tra l’eccitamento, 
l'irrequietezza con ipcrattività motoria da un lato c l'affati- 
camento ed esauribilità dall'altro, per cui diviene impossi- 
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bile un'attività lavorativa c sociale regolare ed ordinata. 
Secondo Stahelin l'abuso di a. induce un'ipcrfrcnia ca- 
ratterizzata da un'ipcrattività che non conosce tregua, con 
un subconfuso affaccendamento che contrasta con la pe- 
danteria quasi ossessiva che si appalesa nell'esecuzione di 
lavori di importanza secondaria. 

Nel l'ambito di queste alterazioni sono state osservate 
anche modificazioni della sessualità che (secondo alcuni 
AA.) non sarebbero dissimili da quelle indotte dalla co- 
caina, caratterizzate com'c noto da un atteggiamento omo- 
sessuale negli uomini e da quello ninfomane nelle donne. 

Altri AA. hanno riportato un marcato effetto sulla 
sfera sessuale di tipo afrodisiaco, con erezioni prolungale, 
desiderio sfrenato e performance* superiori alla norma. 
Tutti questi dati purtroppo ci provengono da osservazioni 
isolate (la cosiddetta Street pharmaeotogy), eseguite su sog- 
getti tarati. Un dato interessante c tuttavia quello riguar- 
dante gli effetti acuti dell'iniezione endovenosa di a.: lo 
stato di profondo sconvolgimento c di estasi viene da 
molti soggetti (sia uomini che donne) descritto come un 
<* orgasmo totale » {total body orgasm). 

È stata osservata (Kramcr. Licdbcrg, etc.) un’alta cor- 
relazione tra dipendenza da a. e comportamenti criminali 
(in particolare sotto forma di truffa c furti d'auto). 

Connessa all'abuso di a, è stata rilevata inoltre la com- 
parsa di movimenti stereotipati specialmente alla bocca c 
alle mani. La bocca viene stirata da un lato, mossa rota- 
tivamente, la lingua tirata fuori c dentro, vengono fatte 
smorfie (come sorrisi di scherno, movimenti masticatori), 
le dita delle mani vengono stirate ed incurvate e le braccia 
possono essere interessate con movimenti che ricordano 
quelli aietosici. Anche il comportamento può assumere 
un carattere stereotipato, perseveratone, che ricorda quello 
ossessivo cd in parte quello del l’affaccendamento impro- 
duttivo (ad es. l’individuo passa ore a smontare c rimon- 
tare un oggetto, a sistemare un vestito, ctc.). 

Le moderne ricerche sperimentali hanno dimostrato, 
contrariamente a quanto si riteneva un tempo, che le 
psicosi anfetaminiche sono geneticamente condizionate al 
carico della droga nell’organismo c a determinate va- 
riabili biologiche-psicologiche. Tra le variabili importanti 
è da considerare la capacità che ha fa. di rimuovere il 
senso di fame, di stanchezza, c il bisogno di sonno, in 
funzione dello stile di vita e delle prestazioni che il 
soggetto svolge. L'ipcrattività stressante, la scarsa alimen- 
tazione e l'insonnia rappresenterebbero variabili impor- 
tanti per l'effetto diretto c determinante del tossico (Sta- 
helin). Dallo studio delle psicosi sperimentali sembra però 
che la privazione di sonno e in particolare gli effetti delle 
a. sul sonno RF.M non siano fattori critici nell'eliologia 
delle psicosi, sebbene possano in un certo qual modo con- 
tribuire allo sviluppo delle stesse. 

Le variabili sopraccennate ed in particolare la frequente 
associazione della dipendenza da a. con altre forme di di- 
pendenza, soprattutto da alcolici-barbiturici (in particolare 
tranquillanti), ovviamente non rende sempre possibile fare 
stretti parallelismi tra sperimentazione e clinica; sotto 
quest'ultimo punto di vista è però talora possibile co- 
gliere determinati clementi sintomatologici che evolutiva- 
mente e formalgeneticamenie ricalcano lo schema di 
FriedholT e Schnitzcn (v. tab. I). 

Si può dire in linea generale che l'insorgenza delle psicosi 
è estremamente frequente in soggetti che assumono a. in 
dosi superiori ai 90-100 mg anche se esse possono manife- 
starsi pure con dosi inferiori (in funzione delle variabili so- 
pra riportate). Il passaggio o l'insorgenza della psicosi può 
in genere essere colto dal fatto che gli effetti euforizzanti, 
per cui vengono assunte in modo abitudinario le a., scom- 


paiono e subentra uno stato d'animo disforico-ansioso con 
insonnia. In questo stadio spesso i soggetti ricorrono ai 
barbiturici e ai tranquillanti per combattere appunto l'in- 
sonnia e l'ansia oppure aumentano il dosaggio delle a. 
per risolvere la disforia. Se il soggetto eccede nel dosaggio 
dei barbiturici e tranquillanti diviene confuso, altrimenti 
lo stato di coscienza si conserva lucido. Compaiono espe- 
rienze deliranti di grandezza o più spesso di riferimento, il 
soggetto erede di essere guardato, osservato; frequente è 
anche l'esperienza di influenzamento (spesso il paziente 
crede di essere ipnotizzato). Il comportamento oscilla tra 
l'ipcrfrenia e l’atteggiamento statico; quest’ultimo emerge 
più nettamente allorché si inseriscono esperienze alluci- 
natorie. Queste per lo più sono riferite come voci, a 
contenuto di minaccia, di critica o accuse rivolte spesso 
alla condotta sessuale intima del soggetto o connesse più 
genericamente a fatti cui inseriscono problematiche mo- 
rali; le voci non raramente hanno anche carattere inter- 
pretativo. Non mancano esperienze microallucinatorie c 
aptiche (in cui il paziente sente e vede, ad es., palline, 
animateti! infilarsi nella pelle) simili a quelle cocainiche. 
Detto quadro clinico può assumere configurazioni preva- 
lentemente paranoidi o prevalentemente allucinosichc o più 
spesso oscilla tra ambedue assumendo caratteristiche si- 
mili a quelle schizofreniche. 

Configurazioni a se stanti sembrano assumere quadri 
clinici di tipo statico e di tipo persevera tono su uno sfondo 
di stalo d'animo disforia?. Quelli di tipo statico sono si- 
mili ad alcune esperienze indotte da mescalina e da co- 
caina in cui il paziente si sente smatcrializzato con una 
particolare alterazione dell'esperienza del tempo vissuto e 
si sente trasportato in un gioco creativo nel percepire e 
pensare la realtà in significati nuovi. Nella forma di tipo 
persevcratorio spesso il soggetto ripete fra sé frasi senza 
senso o passa il tempo a contare oggetti, ad es. bottoni 
del suo vestito, come se ogni esperienza oggettuale della 
realtà lo vincolasse in una specie di fascinazione. 

Le psicosi anfetaminiche rientrano nelle psicosi esogene 
a tipo di transizione (ossia reversibili e a coscienza lucida), 
tuttavia possono assumere l'impronta esogena di tipo 
acuto, in particolare amenziale, allorché dominano la fuga 
delle idee, l'incoercnza. la disinibizione, il disorientamento, 
l'impossibilità di focalizzare contenuti di coscienza. 

La patogenesi delle psicosi da a. è tuttavia ancora da 
chiarire nei suoi complessi elementi. Recenti dati ncuro- 
farmacologici e neurochimici tendono a dimostrare tuttavia 
che l'interazione delle a. con la dopamina abbia un ruolo 
importante nella genesi dei sintomi psicotici. Gli studi 
tendenti a dimostrare l’esistenza di un ipotetico mcta- 
bolita delle a. ad effetto psicomimetico (la parametossian- 
fetamina), che avrebbe effetto allucinogeno, sono poco 
dimostrativi. 

La terapia delle psicosi anfetaminiche è basata essen- 
zialmente sulla privazione della droga c sulla sommini- 
strazione dì neuroplegici. in particolare clorpromazinici. 

Shock anfetaminico 

Metodo farmacodinamico di esplorazione psicopatologica 
ad azione rapida (Gibcrti), che consiste ncH'inicitarc per 
via endovenosa 15-30 mg di un composto anfetaminico 
nel tempo di ca. 30 scc. La denominazione di shock, 
impiegata soprattutto dagli AA. francesi ieltoc), che per 
primi descrissero questa tecnica (Dclay c coll.. 1947). sta 
appunto ad indicare la modalità di effetto sul sistema ner- 
voso e sulla psiche che consegue all'Introduzione massiva 
c rapida della sostanza (altre denominazioni, quale quella 
di Weckanaiyse degli A A. tedeschi e di me thamphe tornine 
ittterview degli anglosassoni, sottolineano maggiormente la 
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finalità del metodo). Tale metodo di indagine diagnostica 
è attualmente del tutto abbandonato. 
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ROMOLO PRIORI 

ANFI ARTROSI: v. articolazioni. 

A N POTERI CI NF. 

r. amphotèricines. • i amphotericins. - T. Amphoterizinen. - 

s. anfotericinas. 

Le anfotcricine A e B sono due antibiotici antifungini iso- 
lati nel 1955 da Gold e coll, a partire da uno streptomi- 
cete del suolo ( Streptomyces nodosa*). Dal punto di vista 
chimico, come la maggior parte degli altri antibiotici an- 
tifungini, le a. sono dei polieni costituiti da un anello 
lattomco contenente un numero variabile di doppi legami 
coniugati, legato a un aminozucchero; in particolare l'a. 
A è un tctracnc, come la nistatina (v.), mentre l*a. B è 
un eptacnc. I polieni hanno attività fungostatica e fungi- 
cida. Il loro meccanismo d'azione non è ancora ben co- 
nosciuto. ma presumibilmente hanno importanza sia l'ini- 
bizione della respirazione cellulare, sia la fissazione del- 
l'antibiotico sulla membrana dei lieviti, con alterazione 
della permeabilità cellulare; i polieni si combinano speci- 
ficamente con gli 'teroli della membrana c pertanto la 
presenza di questi ultimi è una condizione indispensabile 
alla loro attività. 

Delle due a. di gran lunga più attiva è l'a. B IN. R.: Fan- 
gizone), l'unica largamente diffusa in terapia. Il prodotto si 
pregna come una polvere giallastra, insolubile in acqua 
e alcol, che diventa solubile se combinata con sali biliari, 
come il dcsossicolato di sodio (Bartner e coll., 1958). 
Questa preparazione può essere liofilizzata c conservata. 
La polvere secca si mantiene stabile a 4*C, mentre la 
soluzione perde gran parte della sua attività entro 24 h, 
soprattutto se è esposta alla luce. L'a. B fioccuta in solu- 
zione fisiologica e pertanto la polvere deve essere disciolta 
in soluzione glicosata al 5%, senza aggiunta di altri pro- 
dotti (sali, antibiotici, eie.). 

Numerosi studi in vitro hanno dimostrato che l'a. B 
possiede notevole azione nei confronti di numerosi mi- 
ceti filamentosi e lievitiformi, patogeni c non; particolar- 
mente sensibili sono Histoplasrna capsuiatum, Coccidioides 
immiti*, Blustnmyces dermatifidis, Cryptococcus iteofor- 
mans c numerose specie appartenenti al genere Candida 
(Sternbcrg e coll., 1956), mentre un po’ meno sensibile è 
Aspergiilus fumigata s. La concentrazione minima inibente 
varia tra 0,01 c 3,2 jig/ml a seconda dei ceppi e dei terreni 
di coltura. Un certo grado di attività l'a. B esplica anche 
nei confronti di alcuni protozoi (Icishmanie, trichomonas, 
tripanosomi). 

La resistenza in vitro è diffìcile a ottenersi, ma dopo 
numerosi passaggi in concentrazioni subinibenti dell'anti- 
biotico si ottengono ceppi meno sensibili. Anche in vivo 
solo eccezionalmente sono stati isolati ceppi resistenti. 
Per via orale l'a. B non supera la barriera intestinale, 
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anche se somministrata in dosi elevate; pertanto questa 
via di somministrazione può essere impiegata solo nelle 
micosi dell'apparato digerente, mentre è priva di ogni ef- 
fetto nelle forme sistemiche. 

La via endovenosa è l'unica che consente di ottenere 
concentrazioni ematiche soddisfacenti; i tassi più elevati 
si registrano subito dopo la perfusione, ma essi si riducono 
solo delta metà in 18 h, mantenendosi a bassi livelli, tal- 
volta efficaci, per alcuni giorni. La lentezza dell'elimina- 
zione, che avviene principalmente per via renale, giustifica 
il distanziamento delle perfusioni allo scopo di diminuire 
il rischio di fenomeni tossici. La diffusione dell'antibio- 
tico nei tessuti è discreta, realizzandosi concentrazioni 
pari a ca. 1/3 di quelle sieriche. Scarso è il passaggio nel 
liquido cefalorachidiano; pertanto nella terapia delle me- 
ningiti micotiche è necessario ricorrere alla via endora- 
chidea. 

Oltre che per via orale ed endovenosa, l'a. B può es- 
sere usata per via topica (ovuli c tavolette vaginali, po- 
mate, unguenti, aerosol, preparazioni per uso oftalmico, 
ctc.). Per via orale e locale l'antibiotico è quasi privo di 
tossicità, mentre la somministrazione endovenosa può pro- 
vocare reazioni immediate c tardive. Le reazioni imme- 
diate sono estremamente fiequenti e consistono in brivido 
e febbre, talora accompagnati da cefalea, nausea, vomito 
e diarrea (Weissmann e coll., 1966); questi fenomeni si 
manifestano in genere 1-2 h dopo l'inizio della perfu- 
sione e si ripetono regolarmente a ogni somministrazione. 
La loro intensità é imprevedibile c la tollerabilità varia 
considerevolmente da soggetto a soggetto. Nella maggior 
parte dei casi la gravità è modesta, ma in casi eccezionali 
si hanno reazioni drammatiche (ipertermia elevatissima, 
melena, collasso cardiovascolare, arresto cardiaco). Per di- 
minuire l'intensità di tali effetti collaterali sono stati pro- 
posti l'ac. acetilsalicilico, gli antistaminici, la clorproma- 
zina, i cortisonici. 

Fra le reazioni tardive vanno ricordate la trombosi ve- 
nosa nel luogo dcH'iniczionc, l'epatite tossica, le turbe 
neurologiche c soprattutto le manifestazioni renali, che 
possono andare da una transitoria iperazotemia all'insuffi- 
cicnza renale irreversibile, con estese lesioni istologiche 
interstiziali c tubulari (Utz c coll., 1964), 

La principale indicazione della. B è rappresentata dalle 
sepsi e dalle endocarditi da lieviti o funghi lievitiformi. 
È consigliabile eseguire una prima perfusione alla dose di 
0,2 mg/kg, aumentando progressivamente il dosaggio fino 
a 0,5 - 1 mg/kg. Le perfusioni sono all'inizio quotidiane, 
mentre successivamente si passerà alla somministrazione 
a giorni alterni; esse debbono essere eseguite lentamente 
(6-8 h) ed è consigliabile associare l'ac. acetilsalicilico c i 
cortisonici, per migliorarne la tollerabilità. L’effetto cli- 
nico è talvolta notevole e rapido, con caduta della tem- 
peratura c negativizzazione dell'emocoltura. Un problema 
di difficile soluzione è quello della durala del trattamento. 
Nelle sepsi senza localizzazione endocardica è spesso suffi- 
ciente una cura di 15 giorni, mentre nelle endocarditi, 
che hanno una prognosi estremamente grave, è oppor- 
tuno prolungare la somministrazione quanto più è pos- 
sibile. 

Altre importanti indicazioni dell a. B per via endove- 
nosa sono rappresentate dalle candidosi polmonari, dal- 
l'istoplasmosi, dalla coccidioidomicosi, mentre più discu- 
tibili appaiono i risultati conseguiti nelle blasiomicosi c 
soprattutto ncH’aspergillosi. 

Nelle meningiti da Cryptococcus neoformans sono stali 
riferiti brillanti successi mediante somministrazione di a. B 
per via endovenosa per parecchi mesi, associata alta di- 
retta introduzione cndorachidca. Questa può essere ese- 
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guita ogni 3 giorni, in dosi di 0,5 - 1 mg, praticando l'inie- 
zione molto lentamente, in associazione con 20 mg di 
cmisuccinato di idrofori isonc. Si consiglia di aspirare 1 5 mi 
di liquido cefalorachidiano e di reiniettare molto lenta- 
mente (Aicar c coll., 196H). Il trattamento va continuato 
a lungo, per almeno 6 mesi. I risultati sono spesso inizial- 
mente favorevoli, ma in ca. il 50% dei casi si ha una ri- 
caduta. È pertanto necessario praticare ripetuti controlli 
del liquor per almeno 1 anno dopo la sospensione del 
trattamento. Nelle micosi dell’apparato digerente Fa. B 
è efficace per via orale (g 2*5 al giorno), mentre nelle can- 
didosi della cute, delle unghie e delle mucose esterne si 
ottengono risultati favorevoli mediante applicazioni to- 
piche, ma in tali casi essa non presenta alcun vantaggio 
nei confronti della nistatina (v.). 

In conclusione si può affermare che Fa. B. è un anti- 
biotico di grande importanza poiché è l’unico farmaco 
efficace nelle micosi generalizzate o localizzate negli organi 
profondi, nelle quali la sua indicazione è tassativa. 
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FRANCO SORICE 

ANFOTONICO TIPO 

È un tipo costituzionale in cui si può avere alternativa- 
mente la prevalenza del tono simpatico o del tono vagale, 
a seconda del momento. Il concetto di anfotoma è stato 
introdotto da Daniclopulo dopo che, in base ad osserva- 
zioni di tisiologia sperimentale e cliniche, si ammise che 
non era più possibile conservare il primitivo concetto di 
Fppinger e Hess, secondo il quale i disturbi nervosi della 
sfera vegetativa erano inquadrabili essenzialmente nelle 
opposte sindromi, della vago- c simpaticoionia. 

V. antropometria; costituzione. 

CARLO PF.LOSIO 

ANGETTASIA: v. telangettasia. 

ANGINA ABDOMINIS 

[angina, lai. mcd. medievale, che, attraverso il lat. med., 
è probabilmente il gr. anchònS * soffocazione ’]. - Sin. : 
dyspragia infermi! tens angiosc (erotica intestinali* di Ortner; 
sclerosi delle arterie mesenteriche. 

Sotto il nome di angina abdominis (fa. a.] Baccelli) si in- 
tende una sindrome morbosa caratterizzata da violenti 
dolori addominali acccssuali, meteorismo « morto »cd irre- 
golarità dell'alvo da deficitaria irrorazione sanguigna inte- 
stinale conscguente alla sclerosi delle arterie mesenteriche. 

La malattia è oggi assai rara. La sua etiologia si iden- 
tifica con quella dell’arteriosclerosi (v.) tranne rari casi 
in cui la lue riveste un ruolo di primaria importanza 
nell’insorgenza dell'affezione. Sono state prospettate diffe- 
renti ipotesi per spiegare la patogenesi delle crisi dolorose 
addominali. Alcune riconoscono meccanismi puramente 
neurogeni, in base ai quali il dolore sarebbe provo- 
cato o da uno stiramento del plesso simpatico perma- 
sale causato dalla vivacità delle pulsazioni dei vasi col- 
piti, o da una irritazione delle terminazioni nervose dello 
splancnico da parte di prodotti tossici provenienti dalle 
anse intestinali colpite. Altre teorie patogcnctichc, ravvi- 
cinando Fa. a. aWangina peci ori*, valorizzano invece lo 
spasmo del circolo artcriolocapillare mcscraico, insor- 


gente su vasi già lesi, come fattore scatenante dell’accesso 
doloroso. Lo spasmo vascolare può essere primitivo o pro- 
vocato da liberazione di adrenalina in seguito ad emozioni, 
strapazzi fisici, freddo, abuso di alcol, di tabacco, etc. 
Ne consegue un’ipossia acuta della muscolatura intesti- 
nale, da discrepanza tra afflusso sanguigno e richieste 
funzionali, con insorgenza dell a, a. Il meteorismo e le 
alterazioni dell’alvo sono dipendenti dalla paresi intesti- 
nale secondaria. 

L’arteria mesenterica superiore, che irrora l’ileo cd il 
colon destro e che è meno provvista di anastomosi rispetto 
alFartcria mesenterica inferiore, é la più colpita dal pro- 
cesso sclerotico. Le lesioni vasali mcseraiche, spesso asso- 
ciate ad analoghe alterazioni vascolari a carico dell’aorta, 
delle coronarie, del cervello e dei reni, sono quelle tipiche 
deU’artcriosclcrosi o in rari casi della lue vascolare. 

L’attacco doloroso dell’a. a. insorge improvvisamente 
in pieno benessere c può talora essere scatenato da pasti 
copiosi, dal freddo, dalle emozioni, dagli sforzi fisici, dai 
cambiamenti di posizione, dall’abuso di alcol, di ta- 
bacco. etc. Il dolore é terebrante ed urente, a volte crampi- 
forme; viene riferito all’epigastrio o alla regione sottom- 
bclicalc, da cui si irradia al torace, al dorso cd alle braccia; 
all’inizio la crisi si può accompagnare a senso di an- 
goscia. vertigini, pallore, sudorazione fredda cd alvo 
chiuso, mentre verso la fine dell’accesso doloroso il pa- 
ziente può accusare nausea, eruttazioni c vomito c pre- 
sentare inoltre diarrea fetida e talora sanguinolenta. La crisi 
dolorosa ha una durata variabile, da pochi minuti a 
qualche ora, c può ripetersi più volte nella stessa giornata 
o dopo più lunghi intervalli di tempo. D: tante l’attacco 
di a. a. compare precocemente anche meteorismo localiz- 
zato a singoli tratti irtestinali, specie al colon ascendente 
cd ai trasverso, che sono irrorati daU’arteria mesenterica 
superiore, senza peristaltismo e senza tigid'*à delle anse 
interessate, onde il nome di meteorismo morto. Obietti- 
vamente si apprezzano timpanismo ed aumento della ten- 
sione della parete addominale; non sono rilcvabili movi- 
menti ed irrigidimenti delle anse intestinali, né segni fisici 
di versamento cndoaddominalc. Il polso c piccolo c fre- 
quente. mentre la pressione arteriosa subisce un aumento 
anche notevole. Tra le complicazioni della sclerosi delle 
arterie mesenteriche è da annoverare la trombosi con con- 
seguente infarto emorragico intestinale. 

Criteri diagnostici probativi sono i caratteri delle crisi 
dolorose ed il rilievo del meteorismo « morto » con le 
turbe dell’alvo in pazienti con segni di arteriosclerosi aor- 
tica o generalizzata. La diagnosi differenziale andrà posta 
con le coliche intestinali, biliari, renali c pancreatiche, 
con le affezioni ulcerative dello stomaco c del duodeno, 
con le ernie interne e della linea alba nel tratto xifombe- 
licalc. Si dovrà infine differenziare l*a. a. dall'anima pec - 
tori s, nella sua varietà pseudogastralgica di Huchard, pur 
tenendo presente che entrambe le affezioni possono coesi- 
stere nello stesso soggetto, come espressione del medesimo 
substrato morboso. 

La prognosi è sempre riservata per l’andamento pro- 
gressivo dell’aneriosclerosi c per la possibile insorgenza 
di complicazioni, quali le ulcerazioni c l'infarto emorra- 
gico dell’intestino. Nelle forme luetiche è meno severa: 
infatti la terapia specifica sembra influenzare favorevol- 
mente il decorso della malattia. 

In via profilattica sono da evitare tutte le cause capaci 
di scatenare le crisi dolorose, come i pasti copiosi, l’alcol, 
il tabacco, gli strapazzi fisici, le emozioni c le perfrigera- 
zioni. Può risultare utile la somministrazione, durante i 
periodi intervallari. di vasodilatatori blandi, di tcofìlli- 
nici, di sedativi, oltreché di tutti gli altri presidi terapeu- 
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tici impiegati per la cura del l'arteriosclerosi generalizzata 
e (nei rari casi ad etiologia luetica) della lue. 

Le. terapia delle crisi dolorose è analoga a quella dcl- 
Vangina pectoris ; si può ricorrere infatti con successo 
alla somministrazione dei nitriti (inalazione di nitrito di 
amile, trinitrina in confetti da rompere tra i denti) c, se 
necessario, ai derivati dell'oppio (morfina). 
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ANGINA MOSOCITICA: v. mononucleosi infettiva. 
ANGINA OROFAR1NGEA : v. faringe. 
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Definizione 

L'angina pectoris [a. p.] è una sindrome acccssionalc carat- 
terizzata da tre sintomi principali: I ) dolore toracico a sede 
abitualmente rctros terna le; 2» irradiazione del dolore nelle 
parti superiori del corpo, specialmente alla spaila e al 
braccio sinistro; 3) senso di angoscia che accompagna il 
dolore (sintomo non costante). 

Cenni storici 

Questa sindrome era già conosciuta ai tempi di Seneca (scc. 
I d C.) che ne soffriva; egli paragonava la violenza del do- 
lore all'impeto della bufera. Era nota anche a G. B. Morgagni 
(1682-1771). Tuttavia la prima descrizione viene attribuita a 
W. Hcbcrdcn che nel 1768 espose il quadro clinico in modo 
mirabile c denominò la malattia angor pectoris per il senso 
di ansietà c di strozzamento a cui il dolore si accompagna. 
Nel 1779 J. Hunter, G, II. Parry cd E, Jcnncr avendo osservato 
all’autopsia di alcuni pazienti morti per questa affezione una 
sclerosi cd una calcificazione delle arterie coronarie sospet- 
tarono che la crisi dolorosa fosse dovuta ad un'anossicmia 
miocardica per insufficiente apporto di sangue al cuore a causa 
delle alterazioni coronariche. L'autopsia del cuore di Hunter. 
deceduto dopo un attacco di angina, confermò questa ipotesi 
mettendo in evidenza una sclerosi diffusa delle arterie coro- 
narie. 

Riferiamo una parte della descrizione di Hcbcrdcn nella 
conferenza da lui tenuta alla Reale Società di medicina di 
Londra nel 1768 Any Esiste un disturbo del torace caratteriz- 
zato da sintomi gravi c particolari, notevole per il pericolo 
ad esso connesso, e non troppo raro, di cui non ricordo nessun 
accenno nella letteratura mcdìca.vA.a sua localizzazione cd il 
senso di strozzamento che lo aecbmpugnano ne giustificano 
la denominazione di angor pectoris. Coloro che nc sono affetti 
vengono colpiti quando camminano, specie dopo il pasto, da 
una sensazione assai spiacevole c dolorosa; essi hanno l'im- 
pressione che se il dolore dovesse aumentare o prolungarsi 
toglierebbe loro la vita: non appena si fermano il dolore cessa 
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completamente. Da ogni altro punto di vista questi malati 
stanno bene, e non hanno in particolare dispnea dalla quale 
questo disturbo differisce totalmente. Quando il disturbo si 
prolunga per qualche mese, il dolore non cessa cosi rapida- 
mente non appena il malato si ferma. Esso appare non solo 
nel cammino ma anche nel decubito sdraiato cd obbliga il 
malato ad alzarsi dal letto ogni notte per diversi mesi di se- 
guito. Il dolore può venire provocato dal movimento prodotto 
nel cavalcare, nell’andare in carrozza e perfino dalla deglu- 
tizione. dalla tosse c dalla defecazione, dal parlare o da qual- 
siasi altra attività o emozione. Il dolore ha sede nella pane 
alta dello sterno, talora nel mezzo, talora nella parte più bassa 
di esso c si irradia piuttosto a sinistra che a destra: molto 
spesso il dolore si irradia dal torace verso il braccio sinistro. 
Il polso, generalmente, non viene modificato dal dolore, come 

10 ho potuto vedere prendendolo in esame durante l'attacco. 
Gli uomini, più delle donne, vanno soggetti a questa malattia, 
specialmente dopo il 50* anno di età ». 

Patogenesi 

Numerosissime sono le ipotesi formulate per spiegare la 
patogenesi dell’a. p. H. Huchard (1893) ne potè enumerare 
oltre 80 fra cui ricordiamo l'ipotesi della nevrite del plesso 
cardiaco o aortico di P. Grocco, della coronante di 
P. C. Potain. della coronante più spasmo di Huchard, 
dell'esaurimento del cuore di I. Muckenzie; la teoria 
aortica di Albutt. Vaquez c Wcnckcbach secondo la quale 

11 dolore sarebbe dovuto ad una stimola/ione delle fibre 
nervose periaortiche per una brusca distensione dell'aorta 
provocata da una crisi iperlensiva; la teoria di Sicard. 
Lichtwitz. e La Franca secondo la quale l'attacco angi- 
noso sarebbe provocalo da una stimolazione delle fibre 
awentiziali delle coronarie per una distensione improv- 
visa di tali arterie. Fra queste numerose ipotesi interpre- 
tative la teoria ischemica è quella ancora oggi accettata 
dalla maggioranza degli AA. Secondo questa teoria per 
un'Insufficienza coronarica, anatomica o funzionale, si 
determina una sproporzione fra apporto di sangue da 
parie delie coronarie e richiesta di sangue da parte de) 
cuore: nc consegue un'anossicmia miocardica. Le fibre 
miocardiche, contraendosi in ambiente povero di ossi- 
geno, danno luogo alla formazione di scorie acide che 
determinano una stimolatone anomala delle terminazioni 
nervose sensitive dei vasi coronarici; da ciò il dolore e 
tutta la serie di riflessi, viscerosensitivi e visceromotori 
che caratterizzano la sindrome. Secondo questa interpre- 
tazione, nell'a. p. si verificherebbero condizioni analoghe 
a quelle della claudicazione intermittente degli arti infe- 
riori e a quelle provocate sperimentalmente da Lewis fa- 
cendo lavorare un arto in stato di anossiemia mediante 
un laccio emostatico. Un'altra esperienza in favore di 
questa teoria consiste nella riproduzione di accessi angi- 
nosi c di alterazioni elettrocardiografiche mediante inala- 
zione di miscele povere di ossigeno. Tuttavia, nonostante 
queste favorevoli esperienze, anche alla teoria ischcmica 
per insufficienza coronarica vengono mosse molte obie- 
zioni: secondo alcune osservazioni cliniche e sperimentali 
l'anossicmia non è sufficiente per spiegare il dolore angi- 
noso; perche esso si manifesti sarebbe necessario anche un 
aumento deH'irritabilità dei nervi sensitivi coronarici per 
cui stimoli di natura diversa, chimici c meccanici, che in 
condizioni normali non producono alcun effetto, potreb- 
bero diventare stimoli dolorifici. L'anossicmia non sarebbe 
quindi la causa fondamentale e specifica dell'angina ma 
solo uno dei vari stimoli che in condizioni di aumentata 
sensibilità del sistema nervoso recettore potrebbero scate- 
nare l'accesso doloroso. Questa ipersensibilità sarebbe de- 
terminala, nella maggior parte dei casi, da alterazioni 
anatomiche delle pareti dei vasi coronarici, ma potrebbe 
anche essere dovuta ad una distonia ncurocircolatoria in- 
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Fig. i. Rappresentazione schematica delle sic afferenti del 
dolore di origine cardiaca, (tkt White , motti ficaia). 


tesa come esagerata irritabilità riflessa di fronte a vari 
stimoli (freddo, sforzi, tabacco, ctc.). Come risulta da 
questa breve esposizione la patogenesi dcll'a. p. non 
può considerarsi ancora risolta. 

Vìe di trasmissione del dolore cardiaco 
Il dolore cardiaco nasce nel miocardio, che è abbondante- 
mente innervato da fibre nervose. Un ricco plesso di fibre 
nervose si trova netl'awentizia delle arterie coronarie e nel 
tessuto periarterioso subcpicardico; gli impulsi dolorifici, 
che vengono trasmessi per la massima parte per le vie sim- 
patiche. passando attraverso i plessi cardiaci superficiali 
e profondi, raggiungono la catena ganglionare simpatica 
attraverso i nervi cardiaci inferiore e medio e i nervi car- 
diaci toracici (fig. I). Le connessioni centrali fra la catena 
ganglionare paravertebrale e il midollo spinale sono con- 
centrate nella regione toracica alta fradici posteriori T,-T 4 ). 
Anche dai gangli cervicali le fibre afferenti discendono a 
livello toracico prima dì passare nei rami comunicanti; e 
poiché nella porzione cervicale non vi sono rami comuni- 
canti bianchi e non vi è quindi alcuna connessione diretta 
fra gangli cervicali e midollo spinale, gli impulsi che arriva- 
no a questi gangli cervicali attraverso i nervi cardiaci medio 
ed inferiore devono discendere fino ai gangli toracici su- 
periori per raggiungere le radici spinali. Gli impulsi do- 
lorosi di origine cardiaca giungono anche ai segmenti 
midollari T 0 -T t . Inoltre le fibre afferenti del dolore car- 
diaco prendono connessione anche con altri nervi prove- 
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nienti dall'aorta, dalle vene cave, dal pericardio parietale, 
dai vasi del polmone e dal parenchima polmonare. Altre 
fibre afferenti hanno un decorso più lungo e si anasto- 
mizzano con i rami del vago. Raggiunto il midollo le 
fibre prendono connessione non solo con i neuroni di 
secondo ordine delle fibre spinotalamiehc ma anche con i 
centri midollari che regolano la vasomotililà ed il tro- 
fismo della parete toracica. Attraverso le connessioni delle 
fibre afferenti con i neuroni delle vie spinotalamichc ven- 
gono trasmesse alla corteccia le sensazioni dolorose. 
Da questa descrizione risulta che gli impulsi di una vasta 
sorgente convergono in una via comune e che la propa- 
gazione del dolore cardiaco ha una distribuzione segmen- 
tale. Il riferimento perciò ad un'origine cardiaca di un 
dolore toracico può essere dovuto ad una erronea inter- 
pretazione basata sul fatto che l'organo da cui deriva in 
realtà il dolore ha la stessa innervazione segmentale. Inol- 
tre la sensazione dolorosa varia non solo in rapporto al- 
l’intensità della stimolazione ma anche in relazione alla 
soglia dolorifica delle terminazioni nervose sensitive e alla 
sensibilità percettiva individuale. 

Ittiologia 

Molti fattori possono essere responsabili del verificarsi 
dcll'a. p. Essi possono essere classificati come: I) fattori 
causali; 2) fattori contribuenti; 3) fattori predisponenti; 
4) fattori scatenanti. In realtà il ruolo preciso di ciascuno 
di questi fattori non è bene delimitato, quindi questa clas- 
sificazione non ha un valore assoluto. 

1. Fattori causati. - \J arteriosclerosi coronarica è di 
gran lunga la causa più frequente dcll'a. p.; V aortite lue - 
fica provoca una stenosi degli osti coronarici; la stenosi 
aortica grave cosiddetta calcifica si manifesta spesso con 
Fa. p.; V insufficienza aortica luetica provoca più spesso 
della reumatica l'insorgenza di a. p.; è probabile che una 
stenosi orifizialc delle coronarie sia la causa determinante 
della forma luetica. Altre malattie causali sono conside- 
rate le anemie gravi. In effetti sembra che Fanemia, più 
che un fattore causale, sia un fattore contribuente perché 
nella maggior parte dei casi di a. p. con anemia grave e 
stata anche osservata una grave arteriosclerosi coronarica. 
Anche Vipcr tir oidi. imo è stato chiamato in causa quale 
fattore responsabile di a. p. per un aumento di lavoro del 
cuore dovuto ad un elevato metabolismo basale; ma la 
frequenza con cui si osserva Fipcrtiroidismo e la rarità 
della sua associazione con Fa. p. fanno pensare clic Fiper- 
tiroidismo sia soltanto un fattore contribuente e che la 
causa primitiva dcll'a. p. sia. anche in questi casi, l’ar- 
teriosclerosi coronarica. Anche V ipotiroidismo è stato chia- 
mato in causa, ma anch'csso, provocando un'alterazione 
del ricambio lipidico, può essere responsabile di arterio- 
sclerosi coronarica. La rara coesistenza della stenosi mi- 
tratila e dcll'a. p. fa ritenere che la loro associazione sia 
più accidentale che causale. 

2. Fattori contribuenti. - L ’ ipertensione arteriosa è fre- 
quentemente reperibile nei pazienti con a. p. (special- 
mente nelle donne si osserva in oltre il 90"; dei casi); 
il diabete mellito , la xantoma tosi fami tiare e F ipercolesf ero- 
lentia predispongono all'a. p. a causa dei loro rapporti 
con l'arteriosclerosi coronarica; il feocromocitoma può 
provocare accessi anginosi da ipertensione accessionale ; 
anche le infezioni focati sono state chiamate in causa quali 
fattori contribuenti all'insorgenza di a. p. Altri possibili 
fattori contribuenti sono le malattie delle vie biliari e del 
tratto gastrointestinale quali la colecistite , la colelitiasi, 
Vulcera duodenale, V ernia diaframmatica, V esofagite ed i 
diverticoli esofagei. In effetti i rapporti fra le affezioni 
degli organi digerenti e Fa. p. sono inolio discussi. Fro- 
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ment ha chiamali» angors intriqués un complesso sintoma- 
tologico ad impronta e decorso particolari in cui non è 
possibile fare una distinzione fra le due affezioni. La par- 
tecipazione coronarica può essere prevalentemente algo- 
gena o prevalentemente vasomotrice con comparsa di al- 
terazioni elettrocardiografiche più o meno rilevanti. I rap- 
porti di interdipendenza fra le due affezioni non sono 
stati ancora ben chiariti; potrebbe trattarsi: I) di due 
affezioni occasionalmente contemporanee ma indipendenti 
fra di loro; 2) di due affezioni interdipendenti in cui l'af- 
fezione di un organo delle vie digerenti costituisce la 
spina irritativa che rivela un'affezione coronarica latente 
o peggiora una sindrome già conclamata; 3) infine l'af- 
fezione di un organo delle vie digerenti potrebbe costi- 
tuire il fattore causale dell a, p. scatenando un'ischemia 
miocardica per uno spasmo coronarico riflessi» in un sog- 
getto senza un'affezione delle coronane tv. angina ri- 
flessa). 

3. Fattori predisponenti. 

a) Età. - Almeno il 90% dei pazienti con a. p. c di età 
supcriore ai 40 anni; più raramente l’a. p. colpisce anche 
soggetti giovani al disotto dei 30 anni. 

b) Sesso. - Le ricerche statistiche hanno potuto mettere 
in evidenza alcune importanti differenze di comportamento 
dcll'a. p. nei due sessi, differenze che possono essere così 
riassunte: a) l'incidenza dcll'a. p. è più alta neiruomo 
che nella donna; la proporzione fra i due sessi è diversa 
nei vari paesi; il rapporto medio uomini donne è negli 
U.S.A. di 2.5: I, in Svezia di 2: I, in Svizzera di 2.4: I. 
in Francia e Germania di 4: I, in Italia di 9: I; h) l'a. p. 
si manifesta nella donna in età più avanzata (in media 
5 anni più tardi che nell’uomo), è assolutamente eccezio- 
nale prima dei 50 anni, mentre la sua frequenza aumenta, 
eguagliando quasi quella maschile, dopo i 65 anni; c) l'iper- 
tensione arteriosa ed il diabete sono più frequentemente 
associati all'a. p. nel sesso femminile; d) nella donna il 
decorso è più severo e la mortalità più alta. 

La minore predisposizione della donna, specie prima 
dei 50 anni, trova in parte la sua spiegazione in alcune 
differenze anatomiche c ormonali. Le ricerche anatomiche 
hanno dimostrato che l’intima delle arterie coronarie è, 
nel sesso femminile, più sottile c quindi poco adatta alla 
localizzazione del processo arteriosclerotico. La protezione 
della donna nella sua fase feconda è anche dovuta al- 
l'azione degli estrogeni che esercitano un'influenza sul 
metabolismo lipidico, come è italo dimostrato da nume- 
rose ricerche di ordine anatomico, biochimico e speri- 
mentale. Infine la diversa incidenza dell'a. p. nella donna 
nei diversi paesi potrebbe essere messa in rapporto con 
la differente emancipazione sociale della donna. 

c) Occupazione e stato sociale. - la malattia è più diffusa 
nei professionisti e negli uomini di affari che non fra i 
lavoratori manuali; sembra però che questa differenza fra 
k varie attività vada facendosi meno evidente e clic la 
malattia tenda a diffondersi uniformemente in tutte le 
condizioni sociali; tuttavia essa è meno diffusa nella cam- 
pagna che nei centri urbani. 

d) Razza e distribuzione geografica. - L’a. p. è conside- 
rata frequente nella razza ebraica, rara nella razza negra, 
ma negli ultimi tempi la rarità nella razza negra non è 
stata confermata, forse perché i negri si sono sempre di 
più integrati nella vita moderna. 

In rapporto alla distribuzione geografica alcune popo- 
lazioni. come i mongoli, i cinesi, i malesi c i bantù. hanno 
un'incidenza di cardiopatie ischemiche molto inferiore a 
quella degli europei c degl» americani, ma quando queste 
popolazioni emigrano c prendono le abitudini del paese 
ospitante l'incidenza delle cardiopatie ischemiche aumenta 
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eguagliando le popolazioni indigene; ciò significa che i fat- 
tori ambientali modificano l'incidenza delle cardiopatie 
ischemiche. Questi fattori ambientali possono dipendere 
dalle abitudini di vita (stress, fumo, etc.) c soprattutto 
dalla dieta poiché una dieta ricca di grassi favorisce le 
malattie coronariche: cosi molte statistiche hanno dimo- 
strato un calo delle malattie coronariche durante i pe- 
riodi di restrizione della dieta come durante la guerra, 
nonostante i gravi disagi e gli stress che questa condi- 
zione comporta. 

e) Ereditarietà. - È il più rimarchevole fattore predispo- 
nente dcll'a. p.; l'anamnesi rivela assai frequentemente 
che i genitori c i parenti hanno anch'essi sofferto di una 
forma di cardiopatia ischemie». 

4. Fattori scatenanti. - Lo sforzo fisico è la più frequente 
causa scatenante dell'accesso di a. p. Altre cause sono: 
la digestione 4 in questo periodo anche uno sforzo mi- 
nore di quelli abituali può far nascere il dolore e dopo 
un pasto copioso esso può insorgere anche se il paziente 
rimane in riposo); il freddo , V emozione, le tachicardie pa- 
rossistiche . , Y ipogUcemia (per eccesso di insulina). Anche il 
fumo può costituire una causa scatenante, per aumento 
della pressione arteriosa, della frequenza cardiaca c. forse, 
per la provoca/ione di un coronarospasmo rifle*so. Il fumo 
deve essere considerato anche un fattore contribuente per 
la sua azione tossica sui vari organi; è tuttavia probabile 
che esista una differenza di sensibilità individuale al fumo 
poiché molti fumatori divengono rapidamente degli enfi- 
sematosi o dei coronaropatici, mentre altri resistono im- 
punemente; non vale quindi consigliare ai pazienti di fu- 
mare moderatamente, ma bisogna studiare ogni singolo 
caso c far abolire completamente il fumo soprattutto ai 
soggetti sensibili. 

Sintomatologia 

1. Descrizione dell'attacco doloroso. - Il primo attacco 
sopraggiunge durante uno stato di salute apparentemente 
perfetta: spesso c la marcia dopo un pasto copioso a de- 
terminarne l'insorgenza: l’ammalato, accelerando un poco 
il passo, avverte dietro allo sterno, all'altezza dei primi 
spazi intercostali, un dolore improvviso; se egli continua 
a camminare il dolore aumenta di intensità c si diffonde 
trasversalmente raggiungendo la spalla sinistra, discende 
al braccio lungo il lato ulnare per finire alla punta delle 
dita, specie all’anulare ed al mignolo. Nello stesso tempo 
si manifesta un senso di angoscia mortale: il malato vinto 
dal dolore si ferma c rapidamente il dolore si dilegua. 
Un nuovo tentativo di riprendere il cammino produce lo 
stesso fenomeno. Dopo questo primo attacco, per un 
tempo più o meno lungo, da qualche giorno a vari mesi, 
il malato non prova più alcuna sofferenza. Ma più tardi, 
spesso sotto l’influenza della stessa causa (cammino dopo 
il pasto), la crisi dolorosa ricompare con gli stessi ca- 
ratteri. L’attacco si ripete nei giorni successivi e da allora 
in poi egli vi andrà spesso soggetto con alternative di 
remissioni c di peggioramenti. 

2. Caratteristiche del dolore. - I malati lo descrivono 
con i seguenti termini: gravativo. costrittivo, urente, prcs- 
sorio. come una morsa o una sbarra di ferro o una sen- 
sazione di schiacciamento. Non sempre il dolore è intenso, 
alcune volte è sordo, molesto ma tollerabile. 

Le irradiazioni si dirigono piu frequentemente verso il 
lato sinistro nel campo di distribuzione del plesso bra- 
chiale c del plesso cervicale. Consistono in formicolìi o 
fitte dolorose che raggiungono la spalla, il braccio c 
l’avambraccio, fino alle dita. Altre volte si fermano al 
polso che viene serrato come da un bracciale o si arre- 
stano alla piega del gomito. Quando il dolore invade il 
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Fig. 2. Coronaroangiografia mediante 
iniezione retrograda di materiale ra- 
diopaco attraverso un catetere intro- 
dotto neirarterìa femorale e la cui 
punta viene ad essere situata proprio 
al di sopra delle valvole aortiche. Po- 
sizione sagittale e laterale: visualizza- 
zione dei tronchi principali e dei rami 
coronarici. (Ossenazione Teramo). 


plesso cervicale, si estende al collo, al mento e alla nuca 
e, seguendo la branca montante del mascellare, raggiunge 
1’orccchio. La localizzazione addominale isolata del do- 
lore è molto rara; spesso i malati affermano che il dolore 
é addominale mentre in realtà esso ha sede retroxifoidea, 
e quando è addominale si irradia quasi costantemente 
anche al torace e alle braccia. L'angoscia o sensazione di 
morte imminente rappresenta la ripercussione mentale del 
dolore e dipende dalla disposizione psichica del soggetto; 
non fa parie costante della sindrome e spesso può man- 
care. A questi sintomi si aggiungono talvolta fenomeni 
vasomotori come pallore intenso, più raramente rossore, 
gonfiore delle mani talvolta piu soggettivo che reale, su- 
dore profuso. La posizione del malato durante l'attacco 
non ha nulla di caratteristico: alcuni preferiscono la posi- 
zione verticale, altri quella seduta; alcuni conservano una 
immobilità completa, altri portano la mano destra sul 
petto comprimendolo e frizionando il braccio sinistro. 
Non si possono stabilire limiti alla tiuraia del dolore ; tut- 
tavia si può affermare che un dolore che dura solo qualche 
secondo e un dolore di durata superiore a I h non sono, 
probabilmente, dovuti ad un'a. p. La durata della crisi 
anginosa è in parte regolala dal malato stesso perché il 
dolore cessa, più o meno rapidamente, con la cessazione 
dello sforzo; tuttavia nelle forme gravi esso può persistere 
per oltre un quarto d'ora. L’accesso si dilegua a poco a 
poco; cede per primo il dolore toracico, mentre il tor- 
pore dell'uno o dell'altro braccio persiste più a lungo. 
La fine dell’attacco e spesso contrassegnata da fenomeni 
neurovegetativi: eruttazioni, emissione di urine chiare, sa- 
livazione. ctc. 

3. Segni obiettivi. - Il malato di a. p. non presenta, né 
durante la crisi dolorosa, né indipendentemente da questa, 
caratteristici segni obicttivi. Durante la crisi il polso si 
mantiene regolare, raramente si possono osservare extra- 
sistoli. Solo in una parte dei casi la pressione subisce un 
modico aumento. La respira/ione si mantiene normale; il 
paziente talora afferma di avere dispnea, ma si tratta 
di una dispnea piuttosto soggettiva che obicttivabile. 
Anche al di fuori dell'attacco in ca. 1/4 dei casi manca 
qualsiasi alterazione sia all'esame obicttivo che all’esame 
radiologico ed elettrocardiografico. Negli altri casi si os- 
serva qualche segno di anormalità del cuore: ingrandi- 
mento dei diametri, rumore di soffio cardiaco da sclerosi 
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o da lesioni valvolari, galoppo. L'esame radiologico diretto 
può dimostrare in genere un reperto normale del cuore e 
dei vasi toracici; talvolta invece si rileva una dilatazione 
aortica di tipo luetico o artcìiosclcrotico. Il cuore può 
apparire ingrandito, specie a carico del ventricolo sinistro, 
o presentare un profilo corrispondente al vizio valvolare. 
Raramente si possono osservare calcificazioni a carico 
delle valvole o delle arterie coronarie. Particolare impor- 
tanza ha Yangiocardiografia coronarica che può venire ese- 
guita sia con il metodo selettivo (iniezione del mezzo di 
contrasto direttamente in un tronco coronarico) sia con 
il metodo non selettivo (iniezione del mezzo di contrasto 
nella radice aortica). Le indicazioni alla coronarografia 
sono rappresentate dai casi di diagnosi incerta in soggetti 
giovani, dallo studio prcopcratorio in casi di intervento 
chirurgico sulle coronarie; i limiti sono rappresentati dalla 
pericolosità e dalla indaginosilà del metodo, dalla man- 
cata visualizzazione dei sottili rami coronarici e dalla 
constatata dissociazione fra reperti morfologici e stato 
funzionale (fig. 2). 

L'elettrocardiogramma è la ricerca più importante; il 
tracciato in riposo non presenta segni caratteristici, può 
essere normale o alterato. Nelle forme in cui l’a. p. è 
sintomatica di un disturbo del ritmo, si possono osservare 
alterazioni consistenti in cxtrasistoli. disturbi di condu- 
zione atrioventricolare, tachicardie di vario tipo. Le alte- 
razioni di forma del tracciato possono interessare il QRS 
o il tratto ST e l'onda T. A carico del QRS si può osser- 
vare un blocco di branca. Le alterazioni del tratto ST-T 
consistono in uno slivellamento di ST dalla linea iso- 
clcttrica accompagnalo talora da modificazioni dell'onda 
T che diviene appiattita, difasica o negativa in una o 
più derivazioni. Assai più caratteristiche sono le altera- 
zioni che si manifestano durante un attacco spontaneo 
di a. p. o con le due prove più usate: lo sforzo e l'anos- 
sicmia. 

La prova da sforzo può essere eseguita con vari metodi. 
La prova di Master consiste nel salire e scendere una 
scala di 2 gradini, alti 23 cin ciascuno, per un tempo deter- 
minato: 90 scc nel Master semplice, 3 min nel doppio 
Master. Il numero di esercizi che il paziente deve compiere 
è indicato da apposite tabelle in base all'età, peso e sesso. 
Vengono registrati ECG prima dello sforzo, subito dopo 
(40 scc) e ad intervalli di 3 min finché il tracciato ritorna 
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eguale a quello registrato in riposo. Alcuni AA. preferi- 
scono far eseguire un numero variabile di esercizi, te- 
nendo conto soltanto della capacità funzionale del paziente. 
Un test positivo si accompagna alle seguenti modifica- 
zioni: a) depressione od elevazione del segmento ST dì 
l mm o più in I derivazione, di I Vi ntm o più in II c 
III, di 2 mm o più nelle derivazioni toraciche sinistre; 
b) trasformazione di un'onda T positiva in una difasica 
o negativa in I, II e nelle toraciche sinistre; r) comparsa 
di un blocco di branca. 

Altri A A. danno valore anche ad altre alterazioni elet- 
trocardiografiche, quali il ritorno positivo di un'onda T 
negativa, una franca inversione dell'onda U, un allar- 
gamento del complesso QRS od un suo restringimento se 
era in precedenza allargalo, comparsa di varie turbe del 
ritmo, eie. 

A seconda del numero e del tipo dei requisiti richiesti 
per considerare positiva una prova da sforzo si segnalano 
diverse percentuali sia di false positività (fino al 39%), 
sia di false negatività (anche superiori al 40%). 

In questi ultimi tempi hanno trovato larga applicazione 
le prove di valutazione ergometria con carichi costanti 
o variabili che si eseguono con il cicloergometro o con 
l'ergometro trasportatore. Tali prove offrono il vantaggio 
di poter derivare, lungo tutto Parco della prova, parametri 
elettrocardiografici', ventilatori e metabolici. 

La prova deU'anossiemia viene eseguita facendo respirare 
al soggetto una miscela composta di 10% di ossigeno e 
90% di azoto per 20 min. Si esegue PECG prima della 
prova e ad intervalli di 5 min fino a che il tracciato non 
ritorna eguale al controllo iniziale. La prova viene consi- 
derata positiva se si verificano modificazioni analoghe a 
quelle indotte dallo sforzo. 

Tutte queste prove devono essere praticale soltanto 
quando PECO a riposo è normale; necessitano di metodo 
e prudenza e vanno interrotte quando insorgano dolore, 
aritmie o segni di insufficienza coronarica. 

Qualora le suddette indagini non riescano a chiarire la 
precisa natura di un dolore toracico, anche per la diffi- 
coltà di registrare un tracciato durante l'attacco anginoso, 
si può ricorrere ad un controllo elettrocardiografico con- 
tinuativo ( monitoraggio >. 

È cosi possibile confermare la diagnosi di a. p.. o di- 
mostrare, talvolta, che il dolore è in rapporto all'insor- 
genza di un’aritmia. 


Anatomia patologica 

Un'alterazione delle arterie coronarie è il reperto anatomico 
che si osserva abitualmente nell’a. p. tyO-95% dei casi): la 
lesione, nella grande maggioranza (4 5 secondo Lian), c di 
natura artcriosclcrotica. Generalmente si tratta di sclerosi di 
notevole estensione c gravità che determina delie stenosi tron- 
culari. Altre volte le alterazioni sono di natura ludica; si 
riscontra allora un'aortite con stenosi degli orifìci coronarici. 
In rari casi sono state evidenziate alterazioni di diversa na- 
tura; panarterite nodosa, coronante reumatica, il cuore può 
presentare segni di miocardiosclerosi più o meno diffusa o 
può apparire macroscopicamente normale, e solo all'esame 
microscopico si possono mettere in evidenza pìccoli focolai 
di necrosi cd emorragie pcrivasali localizzate in prevalenza 
negli strati subendocardici. 

Nelle sindromi anginose dovute a malattie extracorona richc 
le arterie coronarie ed il cuore possono non presentare alcuna 
alterazione. 

Varie forme dell'angina di petto 

Angina ila sforzo 

È la forma che si osserva con maggiore frequenza (fìg. 3). 
L'attacco viene provocato da uno sforzo, specialmente dal 
cammino in salita eseguito dopo i pasti. Anche altre cause 
possono scatenare l'attacco: passaggio da un ambiente 
caldo ad uno freddo, emozioni, ctc. Vi sono malati che 
avvertono il dolore solo all'inizio della loro attività gior- 
naliera e possono poi proseguire il lavoro senza disturbi; 
altri invece in cui il dolore ha inizio nel pomeriggio dopo 
il pasto. In alcuni malati il dolore ha un comportamento 
costante, insorge cioè sempre per un determinato sforzo; 
in altri invece il dolore è capriccioso, a volte non compare 
per sforzi notevoli, mentre altre volte si manifesta per 
sforzi di lieve entità. 

Angina ila decubito 

1 pazienti con grave angina da sforzo spesso vengono colti 
da attacchi in riposo: vi c però una forma di a. p. che si 
manifesta in prevalenza o anche esclusivamente in riposo 
(fig. 4). Gli accessi sono più lunghi di quelli dell'angina da 
sforzo, c si accompagnano spesso u pallore, sudore e ansia. 
L'angina da decubito è più frequente in soggetti giovani af- 
fetti da ipertensione essenziale o renale e nelle cardiopatie 
valvolari, insufficienza aortica c stenosi mitraliea. Riguardo 
alla patogenesi di questa forma è probabile che non tutte 
le angine da decubito abbiano la stessa origine. In alcuni 



2253 


2254 


Digitized by Google 




ANGINA PECTORIS 



Fig. 4. Uomo di 56 anni con grari accessi di angina da decubito. Inulto: ECG in riposo: leggero «livellamento negativo di ST 
in I, II c V2. marcato slivellamento in V4 c V6. T difasica in V4 e V6. In basso : durante un accesso di angina da decubito; 
io «livellamento negativo di ST diviene più marcato in V4 c V6, seguito da T negativa più profonda. La T diviene negativa anche 
in I, Il e ii V2: marcati segni di insufficienza coronarica. (Osservazione Mussafia I. 


malati è caratteristico il comportamento del polso e della 
pressione arteriosa: si hanno tachicardia c notevole au- 
mento della pressione massima c minima. I malati avver- 
tono questi due fenomeni come arteriopalmo c cardio- 
palmo. L'aumento della pressione precede la crisi dolorosa 
e in alcuni casi è stata osservata una vera soglia della 
pressione oltre la quale si scatenava l'accesso doloroso. 
Questa forma di angina da decubito viene quindi anchessa 
ad essere una forma da aumentato lavoro del cuore. 
L’ipertensione da decubito viene attribuita ad un turba- 
mento dell'eccitabilità dei baroccttori. Nelle forme di a. p. 
da decubito senza ipertensione arteriosa viene invocata 
una vasocostrizione distrettuale coronarica che si deter- 
mina con meccanismo riflesso per effetto del clinostatismo. 
Codesta vasocostrizione coronarica riflessa cede, in una 
parte dei casi, alla stimolazione meccanica del plesso pc- 
ricarotidco per cui l’attacco doloroso può essere talora 
risolto con la compressione dei seni carotidei o con il 
passaggio dalla posizione dinostatica a quella ortostatica 
(Condorclli). 

Un’altra forma particolare di a. p. spontanea che in- 
sorge in riposo e nel decubito è l’« angina inversa » o 
«angina variante» descritta da Prinzmctal c coll.: senza 
una causa apparente si manifestano accessi prolungati di 
angina accompagnati a notevoli alterazioni elettrocardio- 
grafiche costituite da uno slivellamento in alto di ST-T 
che acquista l'aspetto dell'onda monofasica di Pardec. 
Queste alterazioni possono regredire in breve tempo o 
sfociare in un infarto del miocardio. Il meccanismo pato- 
gene! ico non e noto; secondo gli A A., la sindrome sarebbe 
determinata da ipertono di un ramo coronarico. 

Angina di petto vasomotoria 

Sotto questa denominazione vengono comprese da alcuni AA. 
quelle forme di a. p. nelle quali mancherebbe ogni substrato 
anatomico. L’attacco doloroso viene attribuito ad un angio- 
spasmo coronarico in soggetti con arterie coronarie anato- 
micamente normali. 

Angina di petto nella menopausa 

Le crisi dolorose che si possono manifestare, sia in riposo che 
dopo sforzo, hanno piuttosto le caratteristiche di algic che 
non di un vero attacco anginoso. Tuttavia le malate presen- 
tano spesso un ECG alterato c una terapia ovarica fa scompa- 
rire i disturbi c le alterazioni elettrocardiografiche. Probabil- 
mente la causa della crisi dolorosa c dovuta a disturbi vasco- 
lari funzionali provocati da alterazioni ormonali che si ma- 
nifestano noi climaterio fazione vasocostrittrice del lobo po- 
steriore del T ipofisi, azione delle surrenali, etc.). Gli stessi 
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fenomeni si possono manifestare anche in donne giovani con 
ipofunzionc ovarica. 

Decorso 

È estremamente variabile. In alcuni casi la malattia non 
acquista mai carattere di gravità: il dolore è moderato, 
insorge soltanto per sforzi rilevanti; il malato ha lunghi 
periodi di remissione quasi completa della sintomatologia. 
Sono stati descritti casi di guarigione clinica completa in 
malati tenuti in osservazione per molti anni. Ix statistiche 
dimostrano che alcuni malati sono vissuti oltre 30 anni 
dal primo attacco. Altre volte invece la malattia fino dal- 
l’ini/io ha un decorso grave, progressivo, senza remissioni 
c la morte può sopravvenire improvvisa a breve tempo 
dall’inizio della malattia. Accanto a queste due forme 
estreme ne esistono numerose altre intermedie in cui il 
decorso c cronico c, sebbene con remissioni, lentamente 
progressivo; t malati sono costretti poco a poco a limi- 
tare sempre di più la loro attività, eliminando tutte le 
cause che provocano l’insorgenza dell’attacco. 

Complicazioni 

L’infarto miocardico è una frequente complicazione: esso 
si verifica in ca. il 25% dei casi. Anche lo scompenso 
cardiaco, che si verifica in ca. il 15% dei casi, può essere 
considerato una complicazione; esso si manifesta con i 
sintomi dello scompenso sinistro: asma cardiaco, edema 
polmonare acuto, respiro di Chcyncs-Stokcs. L "herpes zoster 
è un’altra complicazione che si verifica piu raramente; le 
manifestazioni erpetiche si distribuiscono lungo il de- 
corso delle irradiazioni del dolore anginoso. 

Cause di morte. - In circa la metà dei casi i malati di 
a. p. muoiono di morte improvvisa per fibrillazione ven- 
tricolare o arresto del cuore. Gli altri muoiono per scom- 
penso cronico, infarto del miocardio o per cause extra- 
cardiache. 

Prognosi 

Il giudizio prognostico si basa oltre che sulla gravità degli 
accessi anginosi anche sul reperto obicttivo, sulle malattie 
associate, sull'esame radiologico ed elettrocardiografico. 
La normalità di questi reperti farà fare una diagnosi re- 
lativamente favorevole. Nella valutazione del giudizio pro- 
gnostico si deve inoltre tenere conto delle condizioni di 
vita del malato: c necessario sapere quale attività lavo- 
rativa egli eserciti, se sia disposto a regolarla in rapporto 
alle sue condizioni cardiache, se intenda abolire l’uso del 
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tabacco c assoggettarsi a tutte quelle restrizioni e quelle 
norme di prudenza che questa malattia comporta. In ogni 
caso però la prognosi deve essere sempre riservata, perché 
anche il malato non grave e che osservi tutte le norme 
igieniche di vita può morire improvvisamente. 

Diagnosi 

La diagnosi della, p. si basa essenzialmente sull’anamnesi 
che va eseguita con grande accorgimento perché si fonda 
su informazioni soggettive c inconsciamente il malato può 
deporre in modo diverso dalla realtà. Le seguenti carat- 
tcristichc hanno valore diagnostico: il rapporto del do- 
lore con lo sforzo che è presente in ca. il 90% dei casi, 
l'efficacia della nitroglicerina sul dolore, la durata del 
dolore e la sua localizzazione. Particolarmente utile è 
anche l'esame elettrocardiografico, specie se eseguito con 
la prova da sforzo o deU'anossiemia. 

Diagnosi differenziale. - La diagnosi differenziale deve 
venire prospettata fra le varie affezioni che provocano 
una sintomatologia dolorosa in sede toracica. La diagnosi 
differenziale deve essere eseguila caso per caso tenendo 
conto dei sintomi e segni specifici di ciascuna affezione. 
Ci limitiamo a segnalare in particolare la diagnosi diffe- 
renziale con alcune affezioni: ne\Y infarto miocardico (v.) 
il dolore dura più a lungo, non ha alcun rapporto con 

10 sforzo, vi è collasso pressorio, spesso febbre, aumento 
della VES, leucocitosi, glicosuria c un caratteristico re- 
perto elettrocardiografico ed enzimatico. 

La sindrome d'insufficienza coronarica intermedia (v. co- 
ronarica insufficienza) si differenzia dal fa. p. per i 
seguenti caratteri clinici cd elettrocardiografici: gli ac- 
cessi anginosi presentano caratteristiche intermedie per 
intensità c durata fra a. p. c infarto del miocardio; il 
dolore si manifesta senza rapporto con lo sforzo e spesso 
si ripete insistentemente per un periodo di tempo varia- 
bile da qualche giorno a qualche settimana. Contempora- 
neamente compaiono alterazioni dell'ECG limitate al tratto 
ST e all’onda T (T coronariche o di tipo preterminale). 
Queste alterazioni non presentano la fugacità di quelle 
che si manifestano durante un accesso di angina ma per- 
sistono per un tempo variabile da qualche giorno a qualche 
mese; frequentemente presentano un decorso evolutivo c 
non sempre regrediscono completamente. 

Altre numerose affezioni che si accompagnano a do- 
lore al petto devono essere differenziate dall’a. p.; tra 
queste vanno annoverate: la psiconevrosi, Y astenia neuro- 
circolatoria, i disturbi funzionali dell'apparato gastrointe- 
stinale con distensione gassosa, le costocondriti, la nevralgia, 
la fibrosite e le mialgie della parete toracica, V ulcera ga- 
strica e duodenale, la colelitiasi e la colecistite cronica, V eso- 
fagospasmo, l'ernia diaframmatica, la radicolite secondaria 
a spondilite cervicodorsale, la sindrome dello scaleno ante- 
riore, la pleurite, la pericardite, V aneurisma dell'aorta, etc. 

Terapia 

Si distinguono una terapia dell'attacco cd una terapia pro- 
filattica. 

La terapia dell'attacco consiste nel riposo assoluto c 
nella somministrazione di farmaci dilatatori delle coro- 
narie ad azione rapida cd intensa. La nitroglicerina si 
somministra in compresse (0.6-0.3 mg) pervia perlinguale. 
Si può prescrivere il medicamento anche sotto forma 
di soluzione alcolica alla dose di l-III git per bocca 
senza acqua. Il nitrito di amile viene confezionato in perle 
o fiale che il paziente rompe ed inala al momento dell’uso. 

11 farmaco può provocare, in modo più manifesto della 
nitroglicerina, cefalea, palpitazioni, stordimento e verti- 
gini. Questi medicamenti esercitano in effetti un’azione 


farmacodinamica complessa; oltre all’azione coronaro- 
dilatatrice determinano anche una diminuzione di lavoro 
del cuore e una diminuzione di consumo dell’ossigeno. 

La terapia profilattica si prefigge i seguenti scopi: a) pre- 
venire o arrestare le cause anatomiche dcll'a. p.; b) au- 
mentare il flusso coronarico; r.) diminuire le necessità 
metaboliche del miocardio; d) inibire la trasmissione del 
dolore cardiaco; e) eliminare o perlomeno attenuare i fat- 
tori dcU’ipossia miocardica;/) elevare la soglia della per- 
cezione dolorifica. 

Nei riguardi del primo proponimento si cerca di mi- 
gliorare o arrestare l'arteriosclerosi delle coronarie che è 
la causa preminente dcll’a. p. A questo scopo si cerca di 
migliorare il ricambio dei lipidi mediante diete povere di 
grassi c mediante somministrazione di medicamenti che 
attivano il ricambio lipidico; V eparina è il medicamento 
più attivo in questo senso. Nelle forme gravi di a. p., 
in cui si verifica uno stato di male anginoso che spesso 
prelude ad un infarto del miocardio, l'eparina può venire 
somministrata per qualche giorno a dosi anticoagulanti, 
50-75 mg ogni 4-6 h per via endovenosa, o 75-100 mg 
ogni 6-12 h per via intramuscolare. Durante il tratta- 
mento è necessario controllare il tempo di coagulazione 
che non deve superare i 15 min. L'eparina può venire 
anche usata a lungo a scopo « chiarificante », una com- 
pressa da 0.10-0.20 mg 1 h prima dei pasti per via per- 
linguale. In alcuni malati con evidenti alterazioni del ri- 
cambio lipidico, specie se hanno già sofferto di un infarto 
del miocardio, può essere consigliato un trattamento pro- 
lungato con anticoagulanti; in tal caso viene preferito il 
dicumarolo o i suoi derivati. Il dosaggio viene regolato 
in rapporto al grado dell’attività protrombinica (v. ARTE- 
RIOSCLEROSI ; ANTICOAGULANTI). 

Associate all’eparina, o anche da sole, vengono allo 
stesso scopo somministrate molte altre sostanze (colina, 
steroidi vegetali, ac. folico. Vit. B u , etc.). 

Anche un trattamento con ormoni sessuali femminili è 
stato adottato, tuttavia questa terapia presenta degli in- 
convenienti perché nel sesso maschile può dare luogo a 
fenomeni di femminilizza/ione. 

Nel complesso non c ancora possibile formulare un 
preciso giudizio sull’efficacia di questa terapia « causale » 
(v. arteriosclerosi; infarto miocardico). 

Allo scopo di aumentare la portata coronarica ven- 
gono somministrati numerosi medicamenti che possiedono 
un'azione lenta c duratura. I medicamenti più usati 
sono: la teobromina, la teofillina, la papaverina, il sorbi- 
tolo, l'csanitrato e il pcntanitrato di mannitolo. il te- 
tranitrato di critrolo, etc.. a cui si possono aggiungere se- 
dativi ed analgesici. Riportiamo alcune associazioni molto 
usate in passato ma che vengono ancora prescritte: 


tetranitrato di eritrolo 
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Gardenal ® 

g 

0,02 

atropina solfato 

» 

0,0002 

chinina solfato 

» 

0,10 

fenacetina 

» 

0,10 

teobromina 

8 

0,50 

Gardenal ® 

» 

0,02 

papaverina 

» 

0,04 


oppure 


oppure 


prescrivere una carta 3 volte al giorno, dopo i pasti. 
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Si possono anche prescrivere tcobromina e teotìllina 
iniettabili o per suppositori. Vi sono numerosissimi pre- 
parati del commercio composti da queste singole sostanze 
c dalle loro associazioni. Questi medicamenti devono es- 
sere somministrati per lungo tempo. 

Anche i nitriti ad azione rapida ed intensa possono 
venire usati a scopo profilattico; si somministra una com- 
pressa di nitroglicerina più volte al giorno nelle occasioni 
in cui il malato prevede che possa insorgere il dolore. 

Fra i medicamenti vasodilatatori coronarici va segna- 
lata F Amnis visnaga (kcllina). di modesta efficacia, nelle 
dosi ben tollerate da 40 a 80 mg al giorno, confezionata 
in compresse, supposte o fiale per via intramuscolare. 

Fra i farmaci che si propongono di diminuire le neces- 
sità metaboliche del miocardio sono da segnalare i bloc- 
canti p-adrenergici del tipo propranololo (Intiera! $) che 
si somministrano nella! dose di 60-160 mg al giorno fra- 
zionati in 4 volte. Questi farmaci hanno un'azione ino- 
tropa, dromotropa e batmoiropa negativa e il loro effetto 
benefico sarebbe pertanto dovuto ad lina diminuzione di 
lavoro del cuore e a un risparmio nel consumo dell'ossi- 
geno. Per la loro azione inotropa negativa questi farmaci 
sono controindicati nello scompenso cardiaco. V. anche; 

SIMPAT (COLI IICI I ARMACI. 

Anche l'inibizione farmacologica della tiroide, che si ot- 
tiene con il tiouracile e con lo iodio radioattivo, si prefigge 
lo scopo di diminuire le necessità metaboliche del mio- 
cardio. Il tiouracile si somministra nella dose di 0,6 g 
al giorno fino alla comparsa di un miglioramento clinico 
che si realizza di solito dopo 3 settimane; in seguito la 
dose di mantenimento varia da 0,1 a 0,2 g al giorno. 
Questo trattamento deve essere usato con prudenza perché 
può determinare agranulocitosi. 

Lo 1>, I ha largamente soppiantato i tiouracilici; la tecnica 
a piccole dosi è poco pericolosa: si inizia il primo ciclo 
somministrando 6 mCi per bocca 1 volta alla settimana per 
5 settimane; dopo 2 mesi la maggior parte dell'effetto 
biologico del radioiodio è avvenuta. Se l'angina persiste 
sì possono ripetere un secondo c terzo ciclo sotto con- 
trollo medico (v. anche: ipfrtiroidismi f ipotiroidismi). 

V irradiazione dei stirreni è basata sul presupposto che 
l'angina sia dovuta agli effetti esercitati sul miocardio da 
una scarica di adrenalina. Per combattere queste scariche 
abnormi si è tentata l'irradiazione delle capsule surrenali, 
ma il trattamento non ha riscosso larghi consensi. 

Mediante l'anestesia e l'alcolizza: ione dei gangli verte- 
brali. dei rami comunicanti c del plesso prcaortico si è 
cercato di ottenere un'esclusione funzionale del sistema 
nervoso simpatico. L’effetto dell'anestesia è in genere tran- 
sitorio ma essa può venire più volte ripetuta e seguita 
dall'alcoli/zazionc ad effetto più persistente. 

Per eliminare o attenuare i fattori dcll'ipossia miocardica 
si è cercato, oltre a correggere i fattori causali, di evitare 
i fattori scatenanti e predisponenti. Si raccomanda quindi 
al maialo di evitare le cause che abitualmente provocano 
l'insorgenza del dolore. Particolare importanza hanno la 
preparazione psicologica del malato c la regolazione della 
sua attività quotidiana. Nel mentre egli viene edotto delle 
necessarie modificazioni da apportare alla sua maniera 
di vivere, deve anche essere rassicurato sulla benignità 
del suo male. £ compito del medico indurre il paziente, 
per mezzo dcll'ouimismo c dell'incoraggiamento, ad ac- 
cettare le necessarie limitazioni alla sua attività. L'oc- 
cupazione c le ore di lavoro devono essere differentemente 
regolate nei singoli casi. Come regola generale il paziente 
deve rincasare presto e una notte di riposo deve essere 
assicurata se necessario con qualche sedativo. L'alimen- 
tazione deve essere regolata e composta di cibi facilmente 


digeribili; la dispepsia va corretta, specie l’aerofagia. Il ta- 
bacco va abolito, mentre potrà essere concessa una pic- 
cola quantità di alcolici. L’uso del caffè e del te deve 
essere limitato. Il paziente deve proteggersi dal freddo, 
dalle emozioni; nel complesso deve cercare di condurre 
una vita quanto più possibile tranquilla. Nei riguardi delle 
cure termali il programma di 3 settimane di riposo ha 
quasi certamente maggiore importanza della stessa terapia 
a base di bagni effervescenti c dì acque minerali; tuttavia 
bisogna riconoscere un certo effetto benefico a queste 
cure dato che molti pazienti ottengono un periodo di mi- 
glioramento della stenocardia. 

Per elevare la soglia della percezione dolorifica si sono 
aggiunti ai sedativi già largamente impiegati altri medica- 
menti fra cui: la reserpina nella dose giornaliera media di 
0.50 mg; il meprobamato , nella dose di 1-2 g al giorno; la 
dorotiazide, da 30 a 70 mg; la dorpromazina 25-30 mg; in 
particolare Viproniazide, da 20 a 150 mg, che ha dimo- 
strato una più elevata attività nel sedare il dolore cardiaco. 
Il meccanismo d’azione di questa sostanza non è ancora 
ben conosciuto; essa presenta Pincon veniente di dare 
luogo a fenomeni secondari quali astenia, cefalea, vertigini 
e, talvolta, anche insufficienza epatica. 

Terapia chirurgica. - I vari interventi chirurgici per l’a. 
p. si propongono di: a) eliminare o ridurre il dolore me- 
diante l'interruzione delle vie nervose che trasmettono 
gli impulsi dolorifici provenienti dal cuore; hi diminuire 
il lavoro del cuore mediante la tiroidcctomia; c) aumen- 
tare la portata coronarica per mezzo della rivascolariz- 
zazione de I cuore. 

Le operazioni sulla catena e sui gangli, simpatico cervi- 
cale c. ganglio stellato, o la resezione del plesso prcaortico 
hanno dato risultati poco soddisfacenti perché interrom- 
pono solo parzialmente le vie dolorifiche provenienti dal 
cuore. Poiché tutti gli impulsi dolorifici provenienti dal 
cuore passano attraverso i 4-5 gangli toracici superiori, i 
loro rami comunicanti c le corrispondenti radici nervose 
spinali posteriori toraciche, risultati più soddisfacenti sono 
stati ottenuti: 1) con l 'asportazione dei gangli simpatici to- 
racici superiori ; 2) con la resezione delle 4-5 radici dor- 
sali superiori ( rizotomia posteriore)’, ma poiché questi in- 
terventi comportano una notevole mortalità, frequenti 
recidive e disturbi secondari all'anestesia dei primi cinque 
dcrmatomi toracici, la loro applicazione in questi ultimi 
tempi è stata molto limitata. 

L'asportazione totale delta tiroide nell'intento di dimi- 
nuire il lavoro del cuore c siala ormai abbandonata e so- 
stituita dal suo blocco funzionale con il tiouracile o con 
lo iodio radioattivo. 

Con il progresso della tecnica hanno avuto più larga 
applicazione gli interventi di ri vascolarizzazione del cuore 
che si possono distinguere nei seguenti tipi : 1 ) ampliamento 
dei rami arteriosi collaterali intercoronarici (mediante l'in- 
troduzione intrapcricardica di polvere di silicati o la le- 
gatura parziale della grande vena coronarica o l’artcria- 
lizzazione del seno coronarico); 2) costituzione di nuove 
sorgenti di sangue al cuore : aumento di calibro delle ana- 
stomosi con i vasi mediastinici e pericarditi (legatura bi- 
laterale delle arterie mammarie interne, legatura della 
grande vena cardiaca, trapianti di tessuto vascolare sulla 
superfìcie del cuore: cardio-omcntopcssi, cardiopncumo- 
pcssi, miopcssi, eie.); introduzione diretta di sangue arte- 
rioso nello spessore della parete ventricolare; introduzione 
di un tubo a T dalle cavità del ventricolo sinistro in una 
« lacuna » artificiale del miocardio ; 3) ristabilimento del 
flusso attraverso le arterie coronarie: per mezzo di escis- 
sione e di innesto sostitutivo di segmenti vasali; per mezzo 
di un « aggiramento » mediante un'anastomosi arteriosa 
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(Absolom); per mezzo di un’endoartericctomia coro- 
narica. 

Non è ancora possìbile dare un preciso giudizio sui ri- 
sultati di questi interventi di rivascolarizzazione del cuore; 
i procedimenti di più semplice esecuzione, come la lega- 
tura delle arterie mammane interne e l'introduzione intra- 
pericardica di polveri di silicati, hanno dato risultati 
contrastanti e. generalmente, transitori. Gli interventi più 
importanti comportano ancora un'alta mortalità e alcuni 
sono ancora in fase sperimentale. V. anche: cardio- 
chirurgia. 

Riabilitazione del cardiopatico ischcmico 

Va rilevato infine che in questi ultimi anni hanno acquistato 
particolare importanza le varie praliehe di riabilitazione del 
cardiopatico i schernito, tanto da formare oggi parte rile- 
vante della nuova disciplina, la medicina riabilitativa, definita 
non a torto come la terza fase della medicina dopo quella pre- 
ventiva c quella curativa. Nel più vasto ambito della medi- 
cina riabilitativa, il problema del recupero dei cardiopatici 
ischemici si e imposto all'attenzione degli studiosi in epoca re- 
lativamente recente e se è indubbio che la riabilita/ione dei 
coronaropatici, come dei cardiopatici in genere, lui compiuto 
negli ultimi anni progressi non indifferenti, bisogna tuttavia 
riconoscere che in questo campo si c ancora ben lontani dal- 
l'aver raggiunto risultati soddisfacenti, specie in confronto alla 
riabilitazione dei soggetti invalidi per altre malattie come quelle 
dell'apparato locomotore e degli organi di senso. Benché questo 
problema sìa molto sentito, esso incontra ancora molte diffi- 
denze sia neirambicnte medico che ncH’opinione comune dei 
pazienti ancorati alle concezioni classiche basate sul riposo 
assoluto. Infatti fino a non molti anni fa veniva formulata 
al cardiopatico isehemico una prognosi di inabilità tìsica, più 
o meno severa nia comunque tale da farlo considerare un 
invalido permanente. La validità di «ale orientamento restrit- 
tivo c stata confutata fino al punto che oggi si afferma che non 
sia l'attività fisica, ma al contrario la sua abolizione, pregiudi- 
zievole al cardiopatico ischcmico c che un'attività lavorativa, 
opportunamente controllata c graduata, debba essere prescritta 
proprio nel quadro del trattamento funzionale delle coronaro- 
patic. Secondo un concetto generale, il complesso delle attività 
riabilitative può essere diviso in 4 settori: 1) riabilitazione 
medica o chirurgica; 2) riabilitazione educativa igienico-fisi co- 
ntentale; 3) riabilitazione attitudinale; 4) riabilitazione sociale 

(v. RIABILITAZIONI ). V. anche: CORONARICA INSUFFICIENZA; 
INFARTO MIOCARDICO. 
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ADRIANA MIISSAriA 

ANGINA RIFLESSA 

F. angine réfiexe. - i. reflex angina. - T. Reflexangìna. - 
s. angina refleja. 

L'angina di petto può assumere caratteristiche sintoma- 
tologichc multiformi cd apparire talora strettamente corre- 
lala con una patologia extracardiaca. Si tratta il più spesso 
di una patologia viscerale addominale (gastrica, coleci- 
stica, colica, vescicale, etc.) la cui importanza nella genesi 
della crisi anginosa è apparsa talora cosi saliente da far 
ritenere che l’insufficienza coronarica possa considerarsi 
scatenata in maniera « riflessa » dalla primitiva lesione 
viscerale. 

Hochrcin per primo nel suo trattato sulle malattie delle 
coronarie senti la necessità di un’accurata sistemazione 
nosografica delle sindromi addommocoronarichc. L'A. te- 
desco affermò che addirittura il 35% di tutti i casi di an- 
gina di petto riconoscono un'origine riflessa addominale: 
le cause addominali che possono sostenere l'angina riflessi! 
sono da Hochrcin cosi elencate: ernia dello iato, coleci- 
stopatic, diverticoli duodenali, morbo di Chilaiditi. 

Questi casi riconoscerebbero come errore fondamentale 
la diminuzione, sia pure transitoria, del flusso coronarico; 
il difettoso apporto coronarico sarebbe promosso da ri- 
flessi di origine vagale. Pertanto, già per Hochrcin le sin- 
dromi addominocoronariche avrebbero gravitato nell'or- 
bita della vera patologia anginosa. 

AI medico pratico s'impone quindi di discernere sul 
piano clinico la patologia anginosa dalle più frequenti 
sindromi dolorose precordiali non promosse da insuffi- 
cienza coronarica e correlate con una visccropatia. La dia- 
gnosi di ungina si pone solo nei casi in cui il dolore di 
tipo costrittivo sia accessionalc. di breve durata, ed ob- 
blighi il malato all'immobilità. Non possono pertanto es- 
sere classificati anginosi tutti quegli infermi nei quali il 
dolore sia puntorio o continuo e. come senso di peso, 
si protragga per ore se non per giorni mentre l'infermo 
può svolgere le sue normali attività. 

La sindrome dolorosa, che per molti aspetti mentisce la 
sintomatologia coronarica, è più di tipo infartuale che 
anginoso: è la sindrome gastrofrenica. 

E merito di Lunedci e Giannoni aver segnato i limiti 
di questa sindrome dolorosa promossa dall’abnorme di- 
slocazione del diaframma da parte dello stomaco c del 
colon esageratamente distesi. Per la distribuzione anato- 
mica delle fibre sensitive ne) diaframma si genera cosi un 
dolore a fascia in territorio Dvi-Dvnt ed in corrispondenza 
del cuculiare e della spalla in Ctv-Cv. Questo dolore è con- 
giunto con senso di ambascia respiratoria, con ipotensione 
e con eccitazione psicomotoria, tanto da far sospettare 
una sindrome da trombosi coronaria». 

In questi infermi la pressione sui punti frenici suscita 
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dolore, e questa precisa sensibilità frenica ne suggerisce 
l'origine diaframmatica; d'altro lato l'anestesia in loco 
alla spalla c in grado di cancellare il dolore avvertito in 
questa sede. La sensibilità all'anestesia serve appunto a 
distinguere con sicurezza il dolore alla spalla d'origine 
frenica da quello irradiato d'origine coronarica (Baschieri 
e Ferri). 

La sindrome gastrofrenica si produce per il concorso di 
tre fattori: uno costituzionale predisponente, uno diafram- 
matico acquisito ed uno digestivo scatenante. Il momento 
digestivo è rappresentato dall'acrofagia nelle sue espres- 
sioni acrogasmca ed aerocolica: infatti in questi infermi 
il rilievo semeiologico più saliente ed immediato è rap- 
presentato dal timpanismo addominale con sollevamento 
dcll'cmidiaframma sinistro. 

Nella sindrome gastrofrenica non interviene in alcun 
modo il sistema coronarico ed il dolore stilo per la sua 
sede può in qualche maniera mentire ad un osservatore 
inesperto la vera crisi di insufficienza coronarica. In questi 
casi l’ECG è muto, il comportamento della pressione arte- 
riosa indifferente, la fatica non promuove le crisi dolorose, 
ed invece rerutta/ione e lo svuotamento del contenuto 
aereo gastrico c colico sono seguiti da immediato sollievo 
con scomparsa del dolore. 

Questa sindrome, che ha prognosi benigna, deve essere 
diagnosticata solo in presenza di acrofagia. 

Nella patologia colecistica, duodenale, ovarica, colica, 
si possono avere dolori precordiali di pertinenza extraco- 
ronarica solo quando dolori colecistici, colici, ctc. risve- 
gliano per sommazione centrale di stimoli una situazione 
algogcna latente in ambito cardiaco; avviene così che il 
malato riferisce ai cuore dolori originati da altri visceri. 
È questo il caso della falsa angina nella quale il dolore 
precordiale non si cancella con l’anestesia in territorio 
di Dii- D m ma con la novoca iniziazione delle sedi dolenti 
elettive pertinenti alla colecisti, al duodeno, ai colon, etc. 

I casi di falsa angina da sommazione centrale di sti- 
moli algogeni meritano di essere tenuti presenti; ma 
l’estrema rarità di questa sindrome consiglia al medico di 
non diagnosticarla se non dopo avere sicuramente escluso 
il peso di un’insufficienza coronarica organica o funzio- 
nale. Per la falsa angina da sommazione centrale di stimoli 
si potrebbe dire, come già Huchard affermava per Y angina 
alulominis. che « è necessario pensarla ma non diagnosti- 
carla se non si vuole incorrere in un sicuro errore ». 

Quando si escludano le diagnosi di sindrome gastrofre- 
nica c di sindrome algogcna precordiale da sommazione 
centrale di stimoli, la vera patologia coronarica si affaccia 
con tutto il suo peso prognostico c con tutte le sue indica- 
zioni igieniche e terapeutiche. 

Da un punto di vista clinico la sindrome anginosa può 
con una certa frequenza essere correlata con: 

1) patologia gastrica (ernia dello iato, acrofagia); 

2) patologia duoilenale (diverticoli); 

3) patologia colecistica’, 

4) patologia colica (morbo di Chilaiditi: v. chilaioiti. 

MALATTIA DI). 

La definizione di a. r. propugnata per questi casi dagli 
AA. di lingua tedesca è da un punto di vista patogenerico 
estremamente impegnativa in quanto presuppone: a) la 
possibilità di un’insufficienza coronarica legata ad uno 
stimolo coronarocostrittivo; h) l’esistenza di un arco dia- 
staltico con una via afferente a partenza dal viscere pri- 
mitivamente leso, un centro spinale ed una via efferente 
capace di portare uno stimolo costrittore sulle coronarie. 
Queste possibilità sono molto discutibili e pertanto di 
fronte a questi quadri clinici gli AA. francesi preferi- 
scono parlare di « forma di angina di petto intricata » 
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nel senso che la sintomatologia coronarica si intreccia 
con quella di una patologia extracardiaca. 

Senza escludere pertanto la possibilità che si possa di- 
mostrare un vero riflesso visccrocoronarico, non può d’al- 
tronde essere esclusa la possibilità che nel corso di una 
visccropatia si possa istituire una crisi d*insufiicien 2 a coro- 
narica per: a) modificazioni emodinamiche conscguenti 
alla visceropatia (crisi ipotcnsiva dcll’acrofagia, crisi iper- 
tensiva algogena, etc.); b ) stato ansioso suscitato dalla 
visceropatia. 

Comunque la crisi coronarica in questa situazione ha 
il valore di ogni sindrome anginosa, ha lo stesso signifi- 
cato prognostico c necessita degli stessi provvedimenti te- 
rapeutici (V. ANGINA PECTORIS). 
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ANGIOBLASTIC1 TUMORI 
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Generalità 

Secondo criteri strettamente etimologici si comprendono 
sotto la denominazione di tumori angioblastici quelle neo- 
plasie in cui è manifesta (c costituisce carattere evolutivo 
essenziale) la tendenza alla rievocazione c alla edificazione 
di strutture vasali tanto sanguigne che linfatiche, sia pure 
talora in forma profondamente atipica. Hamperl c Ackcr- 
man cosi recentemente hanno classificato i 1 . a.: I) eman- 
gioma capillare o emangioendotclioma benigno; 2) eman- 
gioma cavernoso o cavernoma; 3) emangioma arterioso o 
arterovenoso o racemoso; 4) linfangioma o igroma cistico; 
5) glomangioma o tumore del giorno; 6) emangiopcrici- 
toma; 7) sarcoma emorragico (Kaposi); 8) cmangiosar- 
coma o emangioendotclioma maligno; 9) cmangiopcrici- 
toma maligno. 

t tuttora controversa l’esatta natura dei t. a., se essi 
cioè siano vere neoplasie ovvero malformazioni similtu- 
morali, nel senso di disontogenie o amartomi. 1 t. a. rap- 
presentano ca. il 20"o dei tumori mesenchimali : Evans 
cita la tesi di Ribbcrt secondo il quale i t. a. si sviluppano 
da rudimenti embrionari. come risultato di un disturbo 
che affligge la gemma a ngio Mastica. Come è noto, il si- 
stema vascolare si forma nel mcscnchima embrionale c 
nelle isole di Wolff e Rander del sacco vitellino, a guisa 
di cordoni che successivamente diventano cavi. Sia le cel- 
lule endoteliali, sia i periciti o cellule del Rougct, sia in- 
fine i fibroblasti avvcntiziali hanno dunque comune ori- 
gine dal mesenchima. Queste cellule perdono la multi- 
potcnzialità del mcscnchima, ma secondo alcuni AA. esi- 
sterebbero tessuti adulti che posseggono ancora potenzia- 
lità proprie delle cellule embrionarie. Per l’origine conge- 
nita depongono varie osservazioni: a) la loro incidenza 
maggioro nell’età infantile: invero la maggior parte dei 
cosiddetti angiomi c nevi vascolari della pelle (ca. il 70 °„) 
sono già presemi alla nascita; b) la loro abitudine — spesso 
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familiare — di occorrere in forma diffusa, multipla c 
sistematica, spesso accoppiati ad altre deformazioni con- 
genite (danno infatti origine a varie sindromi o complessi 
morbosi: la sindrome tclangcttasica di Rendu-Osler- 
Wcbcr; la sindrome di Parkes-Webcr-Klippel o iper- 
trofìa emangettasica ; la sindrome di von Hippel-Lindau 
o angiomatosi ccrcbcllorctinica; la sindrome di Maffucci 

0 discondroplasia con emangiomatosi; la sindrome di 
Sturgc-Wcbcr-Dimitri-Kalistcr o angiomatosi cncefalofac* 
ciale); c) la presenza di quadri cromosomici anormali in 
alcuni di questi t. a. In molti di essi lo sviluppo non c 
autonomo, ma dipendente da quello di tutto l'organismo, 
c si arresta solitamente con l'età adulta; è spesso contras- 
segnato da pause e da riprese. È anche possibile una re- 
gressione spontanea per trombosi con conscguente orga- 
nizzazione e trasformazione fibrosclerotica cicatriziale; i 
lumi vascolari di questi angiomi sono connessi ai circo- 
stanti vasi (sanguigni o linfatici) per mezzo di un canale 
solitario afferente ed efferente; la trombosi spontanea o 
provocata di queste connessioni vascolari conduce alla 
trombosi dell'intera lesione, t talvolta diffìcile differen- 
ziare i veri neoplasmi vascolari da lesioni vasoprolifera- 
tive e cioè da tessuto riparativi» di granulazione, alta- 
mente vascolariz/ato, postraumatico o post infiammatorio; 
il Robbins afferma che. se la proliferazione vascolare è 
accompagnata da una significativa reazione flogistica e 
da ulcerazione della cute sovrastante, c verosimile che la 
lesione sia infiammatoria piuttosto che neoplastica. 

In definitiva, i t. a. non hanno elementi per essere in- 
dividuali in una classe ben definita, soprattutto dal punto 
di vista istopatogcnetico. Mentre le forme ben differen- 
ziate (angiomi) vanno ascritte piuttosto alle displasie su 
base malformativa amartomatosa, le forme meno diffe- 
renziate, francamente maligne, con atipie cellulari c va- 
scolari, rappresentano forse aspetti evolutivi particolari 
di neoplasie mcscnchimali. 

Tumori angioblasfici differenziati (angiomi) 

A seconda che siano costituiti da vasi sanguigni o da 
vasi linfatici, vengono suddivisi in emangiomi e linfan- 
giomi. Esistono anche forme miste risultanti di entrambi 

1 tipi di vasi (emolinfangiomi). 

Emangiomi 

Secondo le descrizioni classiche si sogliono distinguere in 
emangiomi capillari, cavernosi c arteriosi. 

1. Emangioma capillare o emangioencfotelioma benigno. - 
È costituito da vasi per lo più capillari, ripieni di sangue 
e trattenuti da un esile e scarso stroma di connettivo col- 
lagcno. Talora sono anche presenti piccoli focolai di cma- 
topoiesi. A sede prevalentemente cutanea, questi tumori 
appaiono macroscopicamente sotto forma di macchie o di 
tumefazioni di colorito purpureo ( naevus fiammeus), di so- 
lito non ben delimitate dalla cute circostante, verso la 
quale digradano impallidendo di tonalità. Si sviluppano 
frequentemente sulla pelle di regioni in cui durante la vita 
embrionale prccsistcvano aperture fissurali chiusesi secon- 
dariamente per confluenza di abbozzi contigui [angiomi 
fissurali), come, ad cs., in corrispondenza del viso, delle 
guance, delle labbra, del collo. La loro eventuale genesi 
neurogena è talvolta denunciata dallo sviluppo lungo ben 
determinati territori di distribuzione nervosa periferica, 
come ad cs. il trigemino (angiomi neuropatici). Più ra- 
ramente si riscontrano emangiomi semplici nello spessore 
degli organi e in modo particolare nelle ossa, nel cervello, 
nella mammella, nei muscoli, nella cavità orbitaria, ctc. 

2. Emangioma cavernoso o ca ver no ma. - Viene cosi deno- 
minato per la sua peculiare struttura, del tutto omologa- 
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Fig. 1. Angioma osseo della volta cranica. [Ardi. /si. di Radio/. 
Unir., Roma). 



Fig. 2. Angiomatosi ossea del piede. ( Arch . hi. di Radio!. 
Univ., Roma). 


bile a quella del tessuto cavernoso degli organi erettili. 
Nel fegato, ove i cavernomi si riscontrano con particolare 
frequenza c di solito costituiscono reperto accidentale di 
autopsia, appaiono macroscopicamente sotto forma di no- 
duli di colorito cianotico, per lo più multipli, ben deli- 
mitati nei confronti del parenchima circostante, dal quale 
possono essere separati mediante capsula fibrosa. Al ta- 
glio c sotto spremitura lasciano gemere gocciole di sangue 
venoso. Raramente raggiungono dimensioni considerevoli, 
dando segni clinici della loro presenza. Liberati dal con- 
tenuto ematico i cavernomi mostrano struttura fine- 
mente spugnosa a maglie grigiastre, determinata dai setti 
che delimitano le cavità sanguigne. Istologicamente i setti 
sono costituiti da fasci spessi di connettivo fibroso, ricco 
di elementi elastici commisti, seppure raramente, a fibro- 
ccllulc muscolari lisce. Internamente sono rivestiti da 
uno strato di cellule endoteliali. Non è rara l'evenienza 
della trasformazione cicatriziale, sia come conseguenza 
dcirispcssimento progressivo del connettivo delle pareti, 
sia per effetto della trombosi e successiva organizzazione 
del sangue circolante nelle cavità. Oltre che nel fegato, 
questi tumori si rinvengono anche nella milza, nei reni, 
nella cute, nella vescica, ctc. Sulla cute possono mani- 
festarsi sotto forma di macchie cianotiche pianeggianti 
più o meno estese e irregolari (naevus vinosa*) ovvero di 
placche rilevate (naevus prominens ) o ancora sotto forma 
di rilevatezzc emisferiche moriformi (naevus morus). La rete 
vascolare costitutiva degli emangiomi cavernosi, a somi- 
glianza di quanto si verifica anche per gli altri blastomi 
appartenenti allo stesso gruppo, è in comunicazione di- 
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Fig. 3. Emangioma cavernoso del fegato: ampie cavità vascolari, contenenti sangue, tappezzate da endotelio semplice che riveste 
sottili pareti fibrose. La colorazione del Mallory colora il connettivo in blu, quella del Van Gieson in rosso. 


retta con i vasi sanguigni decorrenti alla periferia del tu- 
more. Particolarmente interessanti sono le ricerche effet- 
tuate per mettere in evidenza tali rapporti circolatori. 
A questo proposito gioverà ricordare come formazioni an- 
giomatose inserite tra reti vascolari con attributi funzio- 
nali differenti, in organi a circolazione complessa (pol- 
mone), possano determinare sindromi analomocliniche ri- 
levanti; valga, ad es., l'angiomatosi polmonare anossie- 
mi/zante sulla quale è stata recentemente richiamata l'at- 
tenzione (Giampalmo). 

3. Emangioma arterioso o arterovenoso (aneurisma race- 


moso o cirsoide, fistola arterovenoso). - Questi tumori, da 
taluni classificati come amartomi, possono essere singoli 
o multipli, e alcuni di essi sono già evidenti alla nascita 
o nei primi anni di vita. Sono composti da grandi vasi 
tortuosi, sia arteriosi che venosi, talvolta accompagnati 
da proliferazione di vasi più piccoli ( angiomatosi diffusa). 
La proporzione relativa dei canali arteriosi e venosi varia 
ampiamente. Istologicamente si osserva una variazione 
nella struttura della parete vasale, per lo più sottile, scarsa 
di muscolo liscio, che consiste quasi esclusivamente di en- 
dotelio poggiante su lamina di tessuto connettivo; alcuni 




Fig. 4. ,-l \inniro angiocndolelioma. A destra: linfangiocndotclioma di muscolo strialo. (Colle;. Ist. Anat. Pat. Unir., Roma). 
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vasi mostrano irregolari e spessi cuscinetti di fibroccllulc 
muscolari; spesso é difficile stabilire esattamente se i ca- 
nali siano arteriosi o venosi. 

Si ritrovano più frequentemente nel capo e nei pol- 
moni. 

Linfangiomi 

Sono relativamente rari e si classificano a seconda della 
struttura in linfangiomi semplici, cavernosi e cistici. 

1. Linfangioma semplice. - La distinzione con le lin- 
fangcttasie risulta quanto mai diffìcile, dato quanto è stato 
esposto in precedenza a proposito della natura dei t.a. 
Cosi Borst include nello stesso gruppo il linfangioma sem- 
plice e la linfangettasia. Sulla cute e sulle mucose, ove 
si appalesano con maggior frequenza, appaiono come for- 
mazioni appiattite ovvero più o meno rilevate, a superficie 
irregolare, di consistenza duroelastica in rapporto allo 
stato di tensione determinato dal contenuto. Il colorito 
è biancastro o giallognolo per il trasparire della linfa at- 


Tumori angioblastici di tipo indifferenziato (emangiosar- 
coma o cmangiocndotelioma maligno) 

I tumori vascolari di tipo meno differenziato costituiscono, 
sia dal punto di vista istologico che da quello macrosco- 
pico, un gruppo di neoplasie di aspetto molto vario. A dif- 
ferenza dei sarcomi, in genere mostrano per lo più atti- 
vità aggressiva solo limitata e raramente danno metastasi, 
benché, una volta asportati frequente ne sia la recidiva; 
ne è stata pure segnalata la molteplicità primitiva. Ma- 
croscopicamente appaiono sotto forma di noduli ben cir- 
coscritti o di masse bernoccolute. Di consistenza varia, 
sono ora molli, spugnosi, ricchi di sangue, ora più con- 
sistenti. fibrosi, perfino di durezza cartilaginea. L'imma- 
turità di tali neoplasie è svelata dal fatto che di solito 
esse non riproducono tipici tubi endoteliaii come ad es. ac- 
cade negli angiomi capillari, ma gemme endoteliaii solide 
a forma di travate irregolari o di cordoni variamente intcr- 
sccantisi c anastomizzantisi fra di loro, con disposizione 
a rete. A seconda della quota di tessuto connettivo stro- 



Fig. 5. Linfangiosarcoma del braccio sinistro postmastectomia 
(dopo 8 anni). Spazi vascolari abbastanza ben definiti tap- 
pezzati da cellule endoteliaii con nuclei scurì e citoplasma 
indistinto. Masse mal definite (senza particolare architettura) 
di cellule ipcrcromatiche apparentemente non in rapporto con 
canali vascolari c spesso attaccate a setti fibrosi trasversali. 
Lesione scarsamente circoscritta ed infiltrante derma c sotto- 
cutaneo. tColorazione crnatossilina-eosina). 


Fig. fi. Glomangioma. Il tumore c formato da un insieme di 
spazi vascolari cavernosi cd irregolari tappezzati da un solo 
strato di cellule endoteliaii di aspetto normale; ogni spazio 
c circondato da un mantello uni- o pluristratillcato di cellule 
rotonde intensamente cosinofilc, con nuclei ben distinti. Tali 
cellule mostrano disposizione molto ordinata, con scarsa 
sanazione di forma e grandezza. (Colorazione cmaiossilina- 
eosirut). 


traverso le esili pareti vasali. In superficie di sezione il 
linfangioma semplice mostra aspetto finemente poroso. 
Istologicamente risulta di capillari più o meno regolari o 
cctasici. ovvero di vasi linfatici con parete spessa, munita 
di strato muscolare ipertrofico. 

Oltre che sulla cute c nel sottocutaneo, c con parti- 
colare predilezione per le zone corrispondenti alle figu- 
razioni embrionali, si rinvengono, insieme alle forme 
cavernose e cistiche, anche a carico della mucosa boccale, 
nelle labbra c nella lingua (macrochcilia c macroglossia 
su base amarlomatosa ), nella milza, nella parotide. nello 
stomaco, nel pancreas, ctc. 

2. Linfangioma cavernoso. - Ripete esattamente la strut- 
tura ad alveoli degli emangiomi cavernosi, con robusta 
parete connctlivale rivestita internamente da endotelio. 
Il contenuto è rappresentato da linfa con qualche raro 
leucocita. 

3. Linfangioma cistico (o igroma cistico). - Più che tu- 
mori sono in realtà cisti linfatiche uni- o pluriloculari, 
semplici o multiple. Nel mesentere il contenuto, a somi- 
glianza di quanto si verifica anche per i due tipi prece- 
denti di tumori, assume aspetto lattescente simile a chilo 
(linfangiomi chilosi). 


malico e dei rapporti con gli clementi propri della neo- 
plasia, possono originare strutture a carattere diverso. 
Così, ad es.. non di rado le cellule assumono una disposi- 
zione plcssiformc o alveolare che ricorda aspetti strutturali 
propri dei carcinomi (carcinomi alveolari), ovvero il loro 
sviluppo c contrassegnato dalla proliferazione dtfTusa, ir- 
regolare, disordinata, massiva che ricorda quella dei co- 
muni sarcomi cellulari ovvero dei sarcomi a cellule fusate. 
In quest'ultimo caso gli elementi neoplastici appaiono al- 
quanto allungati, fusiformi. Nell'evenienza che il tumore 
raggiunga un particolare grado di differenziazione, i cor- 
doni cellulari solidi possono canalizzarsi derivandone strut- 
tura tubulare profondamente atipica per diversità e irre- 
golarità del calibro, per disposizione delle cellule di rive- 
stimento, frequentemente allineate in più strati, per i 
caratteri morfologici delle stesse cellule, spesso cubiche o 
cilindriche. Si determinano pertanto configurazioni pecu- 
liari con aspetto similadcnomatoso. Talora i tubuli, for- 
temente dilatati, assumono carattere cistico. Il lume dei 
tubuli può essere vuoto, come pure può contenere detriti 
amorfi ovvero essere ricolmo di sangue f c mangiamelo tc- 
liomi). Donde abbiano origine i globuli rossi è que- 
stione controversa; mentre in alcuni casi si tratta pro- 
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Fìl 7. Glomangioma. osservato a due diversi ingrandimenti. Tumore simile a quello di fig. 6, ma con cellularitù mollo più 
abbondante, con grandi masse perivascolari di cellule glomiche, molto ravvicinate, che mostrano un disegno organoide. 



babilmcnte di sangue fornito da vasi contigui c preesi- 
stenti al tumore, in altri è possibile dimostrare la deriva- 
zione delle cellule ematiche direttamente dagli clementi 
ncoplastici sotto forma di sincizi mesenchimali proliferanti. 
Lo stroma è per lo più rappresentato da tessuto connet- 
tivo fibrillare, talvolta da connettivo mucoso. Lo svi- 
luppo dello stroma è piu o meno manifesto, di solito 
più abbondante in quelle neoplasie in cui è evidente la 
tendenza a formazione di vasi capillari di tipo linfatico. 

La classica distinzione di questo gruppo di tumori 
in sarcomi emangioblastici e sarcomi linfangioblastici (o 
cmangiocndotcliomi c linfangiocndotcliomi) è giustificata 
dal punto di vista morfologico e soprattutto istogenetico, 
se si vuole che questi tumori derivino esclusivamente dal- 
l'endotelio dei vasi sanguigni e rispettivamente di quelli 
linfatici (Borst); è giustificata invece dal solo punto di 
vista morfologico-evolutivo se si ritiene che possano de- 
rivare da elementi mesenchimali indifferenziati con ten- 
denze eminentemente o prevalentemente vasoformativc. 
ematiche o linfatiche (Wiilis). 

Glomangioma (o tumore del giorno) 

È un infrequente tumore benigno, che istologicamente mi- 
ma il giorno ncuromioarterioso della pelle umana, de- 
scritto dal Masson nel 1924. Il giorno dei Musson è un re- 
cettore. sensibile alle variazioni di temperatura, che regola 
il flusso arteriolare. È formato da un’arteria prcglomerulare 
afferente che sbocca nel canale di Sucquct-Hoycr. le cui 
pareti sono rivestite da alcuni strati di cellule glomiche ad 
azione contrattile; il canale è convoluto e sbocca in una 
venula da cui il sangue viene convogliato in uno speciale 
sistema di vasi efferenti; l'intera struttura c contenuta 
entro una capsula fibrosa in cui sono anche presenti fibre 
nervose provenienti da rami periarteriosi; il giorno si svi- 
luppa nel periodo postnatale e anche nell'età adulta e 
rappresenta una specie di cortocircuito connettente arteria 


Fig. S. In alio : cmangiopcncitoma. Tessuto formato quasi 
esclusivamente da strutture vascolari piccole, fìvsurali, tap- 
pezzate da un solo strato di cellule endoteliali c circondale 
da cellule rotondo-ovoidali di aspetto uniforme (ematossilina- 
eosina). Al centra: colorazione per il reticolo. La struttura 
vascolare c molto ben delineata; le cellule endoteliali c le cel- 
lule tumorali sono nettamente separate da una guaina sottile 
di tessuto connettivo fibrillare, argirofìlo. In basso: Eman- 
giopericitoma maligno. Il disegno vascolare è più pronunciato 
c meno regolare. Le cellule tumorali sono meno differen- 
ziate con piccoli nuclei ipcrcromatici e scarso citoplasma. 
(Colorazione ematossilina-eosinai. 
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e vena senza l'interposizione dei capillari. Si distinguono 
due varietà di glomangioma : 1) la subungucatc che con* 
serva l'aspetto organoide del giorno; 2) la diffusa c per 

10 più multipla, in cui l'elemento angiomatoide è domi- 
nante c vi c scarso numero di cellule glomiche. La va- 
rietà subungueale c più frequente nella donna mentre 
l'altra è più frequente nell'uomo e si manifesta di prefe- 
renza nei 5° decennio della vita. Talvolta è multiplo e 
familiare, venendo trasmesso come carattere dominante. 
Le sue dimensioni variano da pochi min a ca. S cm, il 
colore c biancastro o blu-rossastro, la consistenza c soffice. 
Spesso è molto doloroso: la sua manipolazione può sca- 
tenare parossismi di dolore. Non è funzionante c l'inva- 
sione locale è rara: talvolta si avvera nei bambini, ma 
non mctastatizza mai. Si localizza in tutti gli organi e nei 
tessuti molli superficiali; vi sono anche varietà intraossee. 
Istologicamente si distinguono due componenti: una con- 
gerie di piccoli canali vascolari ramificati, tappezzali da 
uno strato singolo di cellule cndotcliali, separati da uno 
stroma connettivale edematoso contenente il secondo ele- 
mento: gruppi, nidi c masse di cellule di tipo epitelioidc, 
le cellule glomiche, raggruppate intorno ai vasi o sparse 
nello stroma; esse sono piuttosto grosse, rotondo-poligo- 
nali, talvolta fusiformi c assomiglianti alle fibroccllulc mu- 
scolari; il citoplasma è debolmente cosinofìlo, il nucleo 
rotondo, molto cromatico. Occasionalmente si ritrovano 
mastociti e fìbrocellule muscolari intorno alle pareti va- 
sali. Si possono riscontrare anche blocchi di materiale 
ialino, ovvero degenerazione mixomatosa o mixocondroide 
del connettivo. Sono anche presenti numerosi fini assoni 
non mielinizzali, che danno un aspetto neurofìbromatoide 
alla massa tumorale; l'incapsulamento di essa non è in 
genere ben definito e le mitosi sono rare. Le cellule glo- 
michc erano state identificate come pcriciti da Murray c 
Stout nel 1942 per mezzo della coltura del tessuto tu- 
morale. La diagnosi differenziale si pone con l'emangioma 
cavernoso, se è del tipo angiomatoide; se il glomangioma 
è sottocutaneo c molto cellulare può essere confuso col 
tumore delle ghiandole sudoripare o col chcmodectoma; 
se localizzato nello stomaco, con un carcinoidc; quando 
le cellule sono fusiformi, con l'cmangiopericitoma o con il 
leiomioma ben vascolarizzato; se al muscolo liscio è com- 
misto tessuto adiposo, con un angiomiolipoma. 

F-mangiopericitoma 

Descritto da Stout e Murray nel 1942. Deriva dal peri- 
elio di Zimmcrmann (1923), o cellula pcritclialcdcl Rougct, 
o cellula mioepiteliale, che è definita « un satellite vasco- 
lare apparentato al muscolo liscio vascolare ». È una cel- 
lula contrattile posta intorno alla parete di capillari e 
venule; ha lunghi processi citoplasmatici che circondano 

11 vaso, dal cui endotelio è separata soltanto dalla mem- 
brana basale. Generalmente è ammesso che essa derivi 
da modificazione di fìbrocellule muscolari lisce primitive 
e ramificate; studi all'ultramicroscopio hanno fornito una 
considerevole evidenza che vi è uno stretto rapporto on- 
togenetico tra l'endotelio, il pcricito e la hbrocellula mu- 
scolare liscia. È stata anche osservata una scarsa diffe- 
renziazione del perici to tumorale, il che potrebbe spie- 
gare il suo insito comportamento maligno. Alcuni mc- 
ningiomi angioblastici appartengono all'emangioperici- 
toma. Ca. il 10% si manifesta prima dei 15 anni, ma è 
comune a tutte le età e in ambedue i sessi. Ha forma in 
genere nodularc, a limiti netti, consistenza dura, gran- 
dezza variabile fino a IO cm di diametro. È raramente 
doloroso c l'invasione locale é frequente; dà metastasi 
(v. sotto) in ca. il 20-50% dei casi, talvolta parecchi anni 
dopo l'escissione completa; può essere localizzato in qual- 


siasi organo o tessuto del corpo; è un tumore solitario, 
mai multiplo. Le recidive locali ammontano al 30% ca. 
Istologicamente è fonnato da cellule fusiformi o tondeg- 
gianti. densamente ammassate, a nucleo ovale o fusiforme, 
disposte intorno a plessi o spazi vascolari, spesso fissurali 
o collassati, tappezzati da endotelio; le cellule tendono a 
disporsi radialmente intorno al lume; la colorazione per 
il reticolo dimostra che le fibre argirofile formano un ca- 
ratteristico disegno retiforme o anello peri vascolare; i pc- 
riciti sono al di fuori del detto anello mentre le cellule 
cndotcliali del vaso giacciono all'interno della guaina rc- 
ticolinica. Talvolta sono presenti granuli di emosiderina. 
Non si rinvengono assoni, ne vi c una struttura organoide. 
Il tumore si differenzia daU'emangioendotelioma perché 
le sue cellule giacciono al di fuori della membrana basale 
dei capillari. 

Ema/tg iope rie il orna maligno ( angiosarcoma peri rettale). - 
Il suo diametro è in genere maggiore di 5 cm e non si 
ritrova nella pelle, ma piuttosto nei tessuti profondi delle 
estremità inferiori, nel cervello, nel retroperitonco. Il suo 
comportamento biologico è simile a quello degli altri an- 
giosarcomi. Esso metastatizza attraverso le vie sanguigne, 
frequentemente nei polmoni, nelle ossa e nel fegato, rara- 
mente nei linfonodi. Istologicamente varia da un quadro 
simile aU’emangiocndotelioma ovvero a un glomangioma. 
a varietà meno differenziate, difficili da distinguere dal 
fibrosarcoma ben vascolarizzato, con numerose mitosi, peri- 
ati plcomorfi, anelastici, non tutti circondati dalle fibrille. 
Può essere associato con ipoglicemia e mascolinizzazione. 
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ANTONIO ASCENZ1 E CARMI. LA fORRE 

ANGIOCARDIOGRAFIA: v. cateterismo cardiaco e 
cardioangiografia; cardiochirurgia. 

ANGIOCHER ATOMA: v. angiomi. 

ANGIOCOLITI 

Sin. : colangiti. - f. angiocholites. - I. angiocholitcs. - 
T. Cholangitis. - s. angiocoliti s. 
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Definizione 

Il termine angiocolite designa qualunque condizione in- 
fiammatoria delle vie biliari intra- c extraepatiche; da 
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questa denominazione si intendono invece esclusi i pro- 
cessi che interessano primitivamente le più lini ramifica- 
zioni dell'alberatura biliare intracpatica (capillari e dut- 
tuli o canalicoli biliari), quali le colangioliti e le epatoco- 
langioliti medicamentose c virali e la cirrosi biliare pri- 
mitiva, la cui trattazione rientra nell'ambito delle epatiti. 
Notevoli difficoltà, a causa soprattutto delle nostre cono- 
scenze tuttora incomplete in questo campo, si incontrano 
nella trattazione delle a., particolarmente per quanto ri- 
guarda la loro classificazione, etiologia c patogenesi. 

Classificazione 

Le più svariate modalità di classificazione sono state uti- 
lizzate nell'inquadramento delle a.: alcuni AA. seguono un 
concetto rispettivamente clinico, anatomopatologico, bat- 
teriologico; altri le suddividono in primarie e secondarie, 
in generalizzate c circoscritte, in intra- ed extraepatiche, 
in semplici e sclerosanti, in senili e giovanili; altri ancora 
prendono in considerazione le vie seguite dai germi e par- 
lano di a. ascendenti, discendenti, ematogene, etc. In 
realtà nessuno di questi schemi é del tutto soddisfacente. 
Ai fini di un semplice schematismo nosografico e didat- 
tico possiamo suddividere le a. in ; a. acute (nelle varietà ca- 
tarrali, purulente, gangrenosc, ulceronecrotichc); a . croni- 
che semplici e a. cronica stenosante primaria ; a. speciali 
(quali: la forma tubercolare, le parassitane, le uremigene, 
la lenta, la colangioepatite orientale). 

Etiopatogenesi 

L'alberatura biliare normale oppone una grande resistenza 
all'impianto di germi ; è noto come per via portale, anche 
in condizioni fisiologiche normali, affluiscano al filtro 
epatico numerosi germi di provenienza intestinale che 
vengono eliminati per via biliare senza alcun danno. 

È ovvio che la carica batterica sia notevolmente incre- 
mentata in condizioni patologiche svariatissime che si 
svolgono a livello digestivo: ebbene, anche nella maggior 
parte di queste condizioni, complicanze angiocolitichc non 
sono frequenti. Anche la diretta comunicazione tra cole- 
cisti o coledoco c tubo digerente, creata dal chirurgo per 
necessità in particolari circostanze, purché la neostomia 
sia ampia, correttamente eseguita c ben funzionante, non 
dà in genere luogo a manifestazioni angiocolitiche, mal- 
grado la risalita di ingesta e quindi di germi entro l'al- 
beratura biliare durante il pasto, come è ben dimostrabile 
con indagini radiologiche. 

1. Agenti causali. 

a) Batteri. - Con maggiore frequenza gli agenti batte- 
rici responsabili sono rappresentati da: Escherichia coli, 
Streptococcus faecalis, Ctostridium welchii, Proteus vulgaris', 
meno frequentemente sono in causa il gruppo delle sai- 
monelle, gli stafilococchi, gli pneumococchi, il piocianeo, 
Kl eh siella pneumoniae. 

È opportuno aggiungere che il coltivare un determi- 
nato germe di un processo angiocolitico non dà certezza 
che questo sia responsabile del processo, salvo nei casi 
in cui quel germe venga riscontrato ripetutamente e in 
misura preponderante. 

b) Miceli. - Eccezionalmente è stata repertata Candida 
alhicans. 

c) Virus. - Non disponiamo a tult'oggi di prove per af- 
fermare che agenti virali siano in grado di danneggiare le 
vie biliari di maggior calibro. 

d> Meccanismi autoanticorpali. - Non abbiamo elementi 
per poter pensare che un tale processo possa determinare 
a., ove si escluda forse l’a. primaria sclerosante. 

c) Parassiti. - Sono rappresentati dagli ascaridi, dai 
distomi, dalle giardie, dall'echinococco. 



FiK I- Sezione del coledoco con vie di diffusione delle infe- 
zioni: ai via canalicolarc ascendente; h) via canalicolare di- 
scendente; r) via vascololinfatica. 1) Plica mucosa; 2) diver- 
ticolo; 3) ghiandola tuboloalvcolarc (la maggior parte sono 
ghiandole sierose e solo in minor percentuale sono ghiandole 
mucose); 4) fasci muscolari; 5) arteria; 6) vena. 


2. Vie di infezione. - Più frequentemente seguite dagli 
agenti infettanti sono la via canalicolare (discendente e 
ascendente) c la via ematogena (arteria epatica c vena 
porta); più eccezionale la via linfatica (per infezioni di 
contiguità) (fìg. 1). 

3. Fattori predisponenti-determinanti. 

a) Carica batterica e virulenza dei germi. - Indipendente- 
mente da quanto abbiamo accennato nelle premesse al- 
l’etiopatogenesi delle a., è evidente come una carica bat- 
terica massiva, talora costituita da ceppi batterici dotati 
di particolare virulenza o tropismo, specie se a lungo 
protratta, possa essere elemento di rilievo, se anche pro- 
babilmente non determinante, nella costituzione di una. 

b) Malformazioni delle vie biliari. - Vanno soprattutto 
ricordate le atresic, e in particolare quelle incomplete, 
delle vie biliari intra- ed extraepatiche; la dilatazione 
delle vie biliari intracpatichc ( malattia di Caroli ); la di- 
latazione cistica del coledoco; le lesioni iatrogene postope- 
ratorie. 

c) Alterazioni duodeno-oddiane. - Minore importanza è da 
attribuire alle discinesie c alle fibrosi oddianc, ai diverti- 
coli perivateriani. Sono invece spesso responsabili di a. i 
tumori benigni c quelli maligni (a decorso protratto) 
dell'ampolla. 

d) Fistole bUiodigestive spontanee. - A differenza di 
quelle chirurgiche, esse sono causa di a. pressoché in tutti 
i casi e ciò probabilmente in rapporto e alla ridotta am- 
piezza c all'irregolarità dei margini della neostomia. che 
creano condizioni di ostacolalo drenaggio: in modo parti- 
colare le fistole colecistocoliche. rispetto a quelle colecisto- 
o colcdocoduodcnali. sia per la maggiore carica batterica, 
sia per il particolare tipo di flora del colon, e sia forse 
per la maggiore consistenza del materiale fecale, più facil- 
mente occludente. 
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e) Alterazioni parietali dei vasi biliari. - È noto come 
un calcolo incuneato nel coledoco possa determinare con 
facilità lesioni ischemiche della parete del dotto che 
possono sfociare in alterazioni variabili dall'edema sem- 
plice fino alla necrosi ulcerativa da decubito; queste lesioni 
parietali dei dotti sono ovviamente più tipiche degli osta- 
coli intrinseci (calcoli, parassiti, etc.); alterazioni parietali 
possono del pari essere determinate dalle lesioni neopla- 
stichc intraluminali. 

Un ruolo a parte va riservato al reflusso di succo pan- 
creatico nell'alberatura biliare (cosiddette a. chimiche ): 
questo, per fazione attivante della bile sulla trasforma- 
zione del tripsmogeno in tripsina, potrebbe esercitare un 
effetto peptico lesivo sulle pareti dell'alberatura biliare. 

Nella genesi delle a. noi riteniamo tuttavia che le alte- 
razioni parietali delle vie biliari, comunque costituitesi, 
rivestano un ruolo di fattore favorente piuttosto che deter- 
minante. 

f) Ruolo della stasi e del ristagno biliare. - Non v'ha 
dubbio che nella grande incertezza che tuttora regna nelle 
nostre conoscenze in merito al problema etiopatogenetico 
delle a., il ruolo rappresentato dall'ostacolato deflusso c 
dal ristagno biliare costituisca un punto fermo. Analo- 
gamente a quanto osserviamo in altri settori dclPorganismo 
(vie renali escretrici, alberatura bronchiale, intestino), 
l’ostacolo al transito o al deflusso è certamente, anche 
nelle vie biliari, elemento determinante nella genesi dell'in- 
fezione; la Scuola anglosassone sosiicdc anzi che esso è 
l'unico fattore sicuramente responsabile, cioè a dire che 
senza ostacolo al deflusso biliare non esiste a. È questa 
condizione infatti che provocando ristagno determina 
l'ansa ristagnante (ansa cicca o cavità chiusa di Diculafoy) 
causa diretta responsabile dell'iniensa proliferazione c vi- 
rulcntazionc batterica. 

È inoltre da sottolineare che, nella genesi di un'a., l'osta- 
colo intrinseco al lume del vaso è molto più temibile, 
anche per le eventuali alterazioni parietali che si possono 
realizzare, rispetto all’ostacolo estrinseco; che le ostru- 
zioni incomplete sono più facilmente responsabili degli 
ostacoli completi; che un ostacolo al deflusso è tanto 
più pericoloso quanto più sia situato distalmente sulle 
vie biliari rispetto al fegato; che le ostruzioni intrinseche 
di natura benigna (calcoli, parassiti, etc.) sono di gran 
lunga più determinanti nei confronti delle maligne (car- 
cinomi delle vie biliari), probabilmente perché causano 
un'ostruzione incompleta; che il blocco completo estrin- 
seco delle vie biliari (tipo cancro della testa del pancreas) 
provoca a. in una scarsa percentuale di casi. 

Concludendo, l'ostacolo al deflusso biliare e il ristagno 
conseguente costituiscono elemento dominante nella ge- 
nesi delle a., mentre il tipo di flora, la carica c la viru- 
lenza batterica, le lesioni parietali dei vasi biliari pos- 
sono venire considerati come fattori concausali di rilievo. 

Scarse sono le nostre cognizioni per quanto si riferisce 
alletiopatogencsi delle a. uremigene. E noto come in 
alcuni casi di infezioni acute c gravi delle vie biliari, 
nel corso dell’episodio colecistico o angiocolitico acuto, 
compaia una grave compromissione della funzione renale. 
Sappiamo che in queste forme le lesioni a carico del rene 
sono del tipo della nefropatia tubulointerstiziale da shock 
e che nella comparsa di questa complicanza rivestono 
preminente importanza da un lato l’elevata ritenzione 
pigmentaria, dall’altro le endotossinc di particolari germi 
(E. coli, CI. welchii). Le endotossine, responsabili del- 
l’iraufficienza renale spesso irreversibile, eserciterebbero 
tale azione, almeno per quanto riguarda l’E. coli, per 
mezzo di una sostanza appartenente ai lipopolisaccaridi, 
la quale sarebbe capace di esercitare un'intensa, prolun- 


gata e spesso irreversibile attività vasocostrittrice generale, 
particolarmente intensa a livello renale. 

Anatomia patologica 

1 . Angiocoliti acute. 

a) Angiocoliti catarrali. - Spicca per evidenza l'edema della 
mucosa dell'alberatura biliare, unitamente ad una accentuata 
desquamazione dell epitelio mucoso; il lume dei vasi appare 
ridotto di ampiezza e dal suo interno fuoriesce un essudato 
viscoso, di colore grigio-verdastro. 

b) Angiocoliti purulente. - 1 vasi biliari si presentano ap- 
parentemente ingranditi, ricoperti da mucosa tumida; nelle 
sezioni di taglio del fegato, i vasi intracpatici sono sporgenti, 
meglio visibili c più rigidi che di norma. Con spremitura, dal- 
l’interno dell’alberatura biliare, si ha gemizio di un essudato 
giallo- verdastro filante; talora alla radice dei vasi biliari sono 
presenti multiple sacche purulente inlraepatiche. Inizialmente 
il fegato c aumentato di volume c più flaccido che di norma; 
nei processi di vecchia data tende alla fibrosi. 

c) Angiocoliti gongrenose. - Con la spremitura è possibile 
far fuoriuscire dall'alberatura biliare un essudato purulento 
brunastro. talora fetido e schiumoso per formazione di gas; 
il fegato, sulla superflue e al taglio, può presentare, a livello 
della radice dei vasi biliari, delle zone ascessualizzatc grigio- 
nerastre. 

d) Angiocoliti ukeronecrotiche. - Interessano soprattutto la 
via biliare principale a carico della quale, per io più in conco- 
mitanza con la presenza di calcoli, si osservano zone circoscritte 
di necrosi ischemica o vere ulcerazioni da decubito, specie 
nella porzione più distale del coledoco, ove i calcoli frequente- 
mente si incuneano c soggiornano. 

In coincidenza con le a. acute, specie nelle loro forme più 
gravi, in era preantibiotica più che oggi, non di rado era pos- 
sibile osservare concomitanti trombosi della vena porta c dei 
suoi rami, peritoniti complicanti, formazione di ascessi c di 
complicanze sctticocmbolichc generali a carico dei reni, del- 
l'endocardio, dei polmoni {polmone da colangite ), delle pleure, 
della cute. 

2. Angiocoliti croniche. - Le a. acute possono guarire com- 
pletamente. sia pure talvolta con qualche reliquato di tipo 
fibrosocicatriziale. Al contrario, in assenza di una terapia tem- 
pestiva e appropriata, se il periodo di sopravvivenza è suffi- 
cientemente lungo, le a. acute volgono alla cronicizzazione 
(a. croniche comuni) per cui si assiste al l’instaurarsi di un 
processo di sclerosi lentamente evolutivo che coinvolge sia 
l'alberatura biliare intra- ed extraepatica che il fegato. 

A carico dei vasi biliari di maggiore calibro si osservano 
ispessimento parietale, diminuzione di calibro, presenza di bile 
c di cellule infiammatorie sia nella parete che nei lume dei 
vasi stessi. 

A carico del fegato si ha del pari una progressiva connetti- 
vizzazione che. cominciando dagli spazi portali, coinvolge in que- 
sta sede i vasi biliari; es>i presentano dilatazione e ristagno endo- 
luminale di pigmenti biliari c di ncutrofìli; si nota anche attiva 
neoformazione di canalicoli biliari. Nelle forme avanzate si 
giunge alla costituzione di una cirrosi biliare secondaria; in 
una fase ancora successiva il processo di sclerosi viene a coin- 
volgere. sempre a livello degli spazi portali, anche le radici 
dei vasi portati con esito in cirrosi bilioportale secondaria, 
nella quale si aggiungono manifestazioni anche di ipertensione 
portale (varici, eie.). 

Per l'u. primaria sclerosante v. sotto. 

3. Angiocoliti speciali. 

a) Forma tubercolare. - I tubercoli si trovano nella parete 
dei vasi biliari intracpatici più piccoli: essi si ulcerano formando 
piccole cavcrnule. L*a. tubercolare è per lo più associata a 
forme evolutive di tbc del fegato o di altri distretti. 

b) Forme parassitane. - L opportuno premettere che nelle 
a. parassitane c frequente l’osservazione, a carico del paren- 
chima epatico, di manifestazioni microscopiche multiple di 
tipo granulomatoso. 

Ascaridi : questa forma di a. è infrequente; uno o più asca- 
ridi possono, superando lo sfintere di Oddi, risalire nell'albe- 
ratura biliare; il quadro anatomopaiologico è quello di una 
a. suppurativa. A carico del fegato possono osservarsi focolai 
ascessuali multipli. 
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f-ig. 2. In alto, a sinistra : a. cronica del dotto epatico; il corion della mucosa e infiltrato da cellule rotonde e si continua nel con- 
nettivo denso della parete. Colorazione ematossilina-eosina. In aho, a destra: dotto cistico alcuni mesi dopo colecistectomia per 
calcolosi : si osservano ispessimento della parete, infiltra/ìonc di cellule rotonde ed una cellula gigante tipo corpo estraneo tfili di sutura) 
al centro della figura. Colorazione cmatossilina-cosina. In basso, a sinistra: esiti di a. cronica del dotto cistico; si osservano la stenosi 
del lume, l'ispessimento sclerosante della parete, la scomparsa delle ghiandole parietali ed un tronco nervoso in basso. Colorazione 
ematossilina-eosina. In basso, a destra: lo stesso caso della microfotografia precedente nella colorazione tricromica del Mallory. 
(Osservazione Torre). 


Distomi: nei nostri climi l'agente ctiologico c generalmente 
rappresentato dalla Fasciola hcpatica: ; in Estremo Oriente gli 
agenti sono multipli. L’interessamento prevalente c a carico 
dell’alberatura biliare intraepatica. Inizialmente si osserva una 
flogosi acuta a cui segue un’intensa proliferazione della parete 
dei vasi come risposta allo stimolo esercitato dai parassiti c 
dalle uova da loro emesse, per cui nelle forme a lunga evolu- 
zione. si giunge ad un ispessimento fibrosclcrotico di tutta 
l’alberatura biliare, fino all'occlusione di molti dei piccoli vasi 
biliari impcpatici. Non di rado, anche al tavolo operatorio, 
c possibile recuperare dal lume dei vasi biliari qualche paras- 
sita. 

Giardia: in particolari condizioni la Giardia intcstinalis può 
dal duodeno penetrare nelle vie biliari dando luogo a mani- 
festazioni coke ivi icoangi neolitiche per lo più di tipo catarrale. 

Echinococco: la forma cistica intraepatica dell’echinococco in- 
teressa nella trattazione delle a. solo in quanto il parassita, 
nel suo progressivo accrescimento, comincia dapprima a com- 
primere qualche grosso ramo biliare mtracpatico per poi fis- 
surarsi, infettarsi e infine aprirsi nell'alberatura biliare, resi- 
duando nel parenchima epatico la cavità cistica, svuotata del 
suo materiale, in diretta comunicazione con l'alberatura biliare 
c per questa via infettata secondariamente. In questi casi si 
possono osservare gravi a. ostruttive c purulente; frequente- 
mente cisti figlie si ritrovano ad intasare l’alberatura biliare. 

c) Forme uremigenc. - Come già accennato, talvolta nel 
corso di infezioni per lo più del tipo necroticopurulento a ca- 
rico dell'alberatura biliare insorge una grave compromissione 
renale. I.c lesioni a carico di quest’organo interessano soprat- 
tutto il tessuto interstiziale c il settore tubularc (nefropatia 

2279 


luhuloinicrsti/ialc) e sono rappresentate da fenomeni degene- 
rativi c regressivi (edema interstiziale; desquamazione, degene- 
razione torbidoialina. ischemia e necrosi degli epiteli tubulan 
con occlusione di questi da parte di detriti epiteliali), specie 
a carico del nefronc distale. 

Per la colangite lenta e la colangk>eparlte orientale v. sotto: 
quadri clinici. 

Quadri clinici 

Angiocoliti acute 

Le a. acute sono in genere in diretto rapporto con altre 
malattie delle vie biliari, degli organi viciniori (duodeno, 
stomaco, pancreas) o di organi digestivi anche lontani 
(enterocoliti, anse cicche intestinali, ascesso appendicolare, 
ctc.); infrequenti sono le a. conscguenti a infezioni ge- 
nerali. Anamnesticamente questi pazienti presentano per 
lo più precedenti nel l’ambito della patologia biliodigcstiva. 

L’inizio di un a. acuta è solitamente clamoroso o 
drammatico. Il dolore apre generalmente il quadro sin- 
tomat illogico: talora come colica biliare vera, talvolta 
come dolore riferibile ad altra atTczione di vicinanza (ad 
cs. penetrazione ulcerosa, pancreatite acuta), in altri casi 
infine come dolenzia o tensione dolorosa in sede epatica. 
Si accompagna o segue immcdiamcntc una brusca c co- 
spicua elevazione della temperatura preceduta da bri- 
vido intenso c da mialgoartralgic; l’acme febbrile si esau- 
risce spesso in qualche ora con le caratteristiche della 
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febbre settica e viene seguita da sudorazione. Se la febbre 
si ripete nei giorni successivi, come di solito accade, si 
istituisce un andamento febbrile caratteristico ( febbre di 
Charcot ) di tipo pscudomalarico; in altri casi, assai meno 
frequenti, la febbre può assumere un andamento con- 
tinuorcmittentc. Segue rapidamente il dolore e la febbre 
un ittcro variabile nel grado ma con i caratteri deirittero 
da stasi (prurito, bilirubinuria. feci ipo- o acoliche). 

Questa triade smtomatologica t dolore , febbre. Utero) 
può talora mancare di una o due delle sue componenti 
c tende spesso, anche spontaneamente, ad attenuarsi o 
ad esaurirsi nello spazio di 15-20 giorni, ma con costanza 
suole ripetersi dopo qualche giorno, ove non si sia prov- 
veduto ad una terapia radicale e risolutiva. 

Sempre sul piano clinico, questi malati presentano un 
grado variabile di epatomegalia, che talora compare solo 
in un secondo tempo; l'epatomegalia c più spesso do- 
lorosa sia spontaneamente che alla palpazione. È a volte 
possibile apprezzare una concomitante dolorabilità della 
regione colecistica o una cistifellea distesa e dolorosa, 
nonché una eventuale resistenza o difesa muscolare lo- 
cale; segni di risentimento peritoneale o di peritonite 
acuta (empiema con necrosi della cistifellea, colcperitonco, 
etc.) sono presenti in un certo numero di malati. 

Nelle a. acute in fase iniziale la splcnomcgalia non è 
obbligatoria sebbene essa sia di abituale osservazione nelle 
forme in fase evoluta. Tra i segni generali vanno ricordati 
la tachicardia, l’ipotensione, le lipotimie, le vertigini, lo 
stato settico generale. 

Formazione di ascessi intraepatici, manifestazioni set- 
ticocmbolichc generali soprattutto a livello renale, cuta- 
neo, endocardico, cerebrale, pleuropolmonare (polmone 
da colangite), tromboflebiti sono complicanze sempre pos- 
sibili nel corso delle a. gravi, c talora condizionano il 
prognostico. 

Angiocoliti croniche non steno natiti 

Seguono alle forme acute c sono anch’cssc in rapporto 
ai processi patologici che ostacolano il libero deflusso 
biliare. Le manifestazioni cliniche sono analoghe a quelle 
delle forme acute con andamento però cronicoricorrente. 
In queste forme la splcnomcgalia si fa più costante: tra 
i fenomeni digestivi sono evidenti l'anoressia, la dige- 
stione difficile, i dolori addominali più o meno vivaci, 
le crisi alternate da stipsi c diarrea, il meteorismo, la 
frequente steatorrca; tra i segni generali spicca l'evidente 
dimagramento. 

Angiocoliti speciali 

1. Angiocolite tubercolare. - I tubercoli caseosi possono 
invadere le vie biliari o per impianto diretto bacillare 
nell'interno del lume vasale o per erosione della parete 
del vaso da parte di tubercoli adiacenti. 

Le a. tubercolari sono eccezionali e sono sempre se- 
condarie ad un focolaio di tbc attiva organica: c pos- 
sibile coltivare il b. di Koch nella bile; la malattia é per 
lo più mortale. 

2. Angiocoliti parassitane. - Le forme da ascaridi e da 
distomi hanno le caratteristiche cliniche delle a. acute, 
ove si eccettui la presenza di un'abituale eosinofilia e di 
uova nel sondaggio duodenale e nelle feci; la colangio- 
grafia prcoperatoria può permettere talora la visualiz- 
zazione dei parassiti. 

La presenza della Ciardia intestinalis nelle vie biliari 
in molti malati è asintomatica; in altri essa dà luogo a 
manifestazioni dispcpticodolorosc, mentre la sintomato- 
logia colecisticoangiocolitica, ove presente, è sempre mo- 
desta; l'esame microscopico del liquido biliare, ottenuto 
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con sondaggio duodenale frazionato, permette di osser- 
vare il parassita. 

Le a. da cchinocco, come è stato già detto, sono mani- 
festazioni tardive dell'infestazione, allorquando la cisti, 
nella sua progressiva crescila, viene a erodere la parete 
di un vaso biliare, aprendosi in esso; questo processo è 
talora improvviso, talora graduale, preceduto da episodi 
ripetuti di flssurazione. 

Il versamento di materiale cistico nelle vie biliari de- 
termina ostacolo al deflusso biliare e, per via ascendente, 
infezione sia angiocolitica sia del cavo cistico residuo, 
che si trasforma in una cavità cronicamente suppurante. 
La sintomatologia, insorgente non di rado al momento del- 
l'apertura nelle vie biliari, è costituita da manifestazioni 
iniziali, più o meno evidenti, dolorose c allergiche (talora 
di vero shock), assumendo successivamente le caratteri- 
stiche cliniche proprie delle a. suppurative. 

3. Angiocoliti tire mi gene. - Note da molli anni, si svi- 
luppano soprattutto nel corso di infezioni gravi delle vie 
biliari, specie in soggetti adiposi e anziani, manifestan- 
dosi clinicamente con una grave compromissione della 
funzione renale, caratterizzata progressivamente da oli- 
guria, anuria c azotemia assai elevata; la causa scate- 
nante c solitamente rappresentata da una colecistite acuta 
empiematica o necrotica con infezione angiocolitica in 
portatori di calcolosi biliare. Da sottolineare che l'infe- 
zione biliare precede sempre Io scompenso renale; che 
talora, anche migliorando l'infezione biliare, il processo 
renale evolve autonomamente verso Yexitus\ si tratta per- 
tanto di una complessa sindrome biliocpatorenalc di 
estrema gravità con manifestazioni generali che ricordano 
quelle che si osservano nello shock tossinfettivo da cn- 
dotossine. 

4. Colangite lenta. - Fu descritta da Schottmullcr nel 
1921; si tratta di un’entità tuttora non ben chiarita nella 
sua autonomia nosologica. La ctiologia sarebbe da ripor- 
tare al Streptococcus viridans, talora a Str. faecafis , che de- 
terminerebbero un'cpatocolangitc a decorso subacuto-cro- 
nico. Il quadro clinico sarebbe quello di una sepsi lenta, 
non solo cpatobiliarc ma generale, c sarebbe caratteriz- 
zato da prolungati periodi febbrili unitamente ad anemia, 
leucocitosi, notevole epatomegalia dolorosa, splcnomcglia, 
ittero variabile; frequenti sarebbero le complicanze set- 
ticocmboliche cutanee, polmonari, renali, ossee, endocar- 
diche. Frequentemente si riuscirebbe con emocoltura a 
isolare il germe responsabile. Questa malattia, che pre- 
senterebbe. sul piano etiologico c del decorso, aspetti in 
comune con l'endocardite batterica subacuta, è da molti 
A A. messa in discussione non solo da oggi (La Manna, 
1936); è probabile che essa non sia un'entità nosologica 
autonoma ma rappresenti un aspetto particolare di infe- 
zione cronica epatobiliare, riportabilc ad una determinata 
ctiologia. secondaria però a lesioni locali che la determi- 
nano. 

5. Colangioepatite orientale . - Descritta da Stock nel 
1962, è affezione tipica dell’Estremo Oriente, che si ma- 
nifesta come un'cpatocolangitc grave di tipo cronicori- 
corrente caratterizzata da epatomegalia sensibile e do- 
lorosa. febbre di tipo bilioscttico c ittcro di grado va- 
riabile. 

Anutomopatologicamcnte il fegato è aumentato di vo- 
lume c presenta segni di ritenzione pigmentaria con fibrosi 
e granulomi; vi è inizialmente dilatazione, seguita da 
intensa proliferazione delle pareti dei dotti biliari intra- 
ed extraepatici con diminuzione del loro calibro. 

In molti di questi pazienti il decorso è alla lunga sfa- 
vorevole e il Clonorchis sinensis o le sue uova sono quasi 
sempre rcpcrtabili sulla mucosa dei vasi biliari. Alcuni 
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di questi malati, forse a causa della cronica irritazione 
e della proliferazione reattiva della parete duttale, pre- 
sentano epatocolangiomi nel loro ulteriore decorso. 

Accertamenti diagnostici 

Questi sono costituiti da indagini di laboratorio, esami 
radiologici c metodiche strumentali. 

1. Esami di laboratorio. - Nelle a. acute è generalmente 
presente un aumento dei valori della bilirubinemia pre- 
valente nella quota diretta, della fosfatasi alcalina, delle 
mucoproteine, delle «(-globuline, della velocità di se- 
dimentazione; meno costantemente si osserva aumento 
dei leucociti e delle transaminasi. È frequente un ritardo 
nel tempo di comparsa in duodeno della B.S.F. (bro- 
mosulftaleina, cromocolescopia) (v. fegato e vie bi- 
liari) con tassi di ritenzione ematica normali. La bile (v.), 
specie quella C. può apparire torbida e fioccosa; la sua 
coltura potrà dimostrare la presenza di flora batterica: 
questa ricerca assume particolare valore allorché si ri- 
trovi con costanza un determinato tipo di germe; nel- 
l'esame microscopico frequente è la presenza di leucociti 
c di epiteli biliari desquamati, ed essa ha il suo peso 
diagnostico. 

Nelle a. parassitane l’esame microscopico della bile 
può assumere significato diagnostico preciso, ove si os- 
servino parassiti o loro uova. 

Nelle colangiti croniche i dati sono pressoché sovrap- 
ponibili, ove si eccettui la tendenza ad una maggiore 
compromissione delle prove di eucolioidalità (v. eucol- 
loidai.it \ sierica, prove di) con incremento della quota 
di y-globuline. 

2. Metodiche radiologiche e strumentali. - Nelle a. acute 
e croniche sono sempre necessari un esame radiologico 
dell’apparato digerente e un clisma opaco, i quali pos- 
sono ad es. permettere la visualizzazione di un diverticolo 
pcrivateriano o di una fistola biliodigcstiva ignorata. 

È del pari necessaria una radiografia diretta dell’ad- 
dome, la quale può in qualche caso documentare calci- 
ficazioni (cisti da echinococco calcificate del fegato, calcoli 
biliari radiopachi. calcificazioni pancreatiche, etc.) e inoltre 
evidenzia il volume del fegato c il profilo diaframmatico. 
Per quanto riguarda le prove con contrasto iodato orale 
o endovenoso è noto come la presenza di tassi ematici 
di bilirubina superiori ai mg 5% renda in genere impos- 
sibile l’opacizzazione dell’alberatura biliare, anche pre- 
scindendo dalla frequente ridotta capacità di escrezione 
del fegato in queste affezioni. Nel decorso delle a. è tut- 
tavia frequentemente possibile, sotto idonea terapia, ri- 
durre sia pure temporaneamente la ritenzione pigmentaria 
a tassi ematici che possono consentire il tentativo di 
uno studio contrastografico dell’alberatura biliare: questo, 
se ben riuscito e associato a stratigrafia, è metodo pre- 
zioso soprattutto perché evidenzia eventuali ostacoli c 
malformazioni delle vie biliari, capaci di creare difficoltà 
al deflusso. 

È del pari importante che il radiogramma inquadri 
non solo le vie biliari extracpatichc, ma anche tutto il 
parenchima epatico si che non possano sfuggire eventuali 
alterazioni delle vie biliari intracpatiche, talora respon- 
sabili del processo angiocolitico. 

In questi malati solo eccezionalmente ricorriamo alla 
colangiografia pcrcutanea transepatica. 

Nel corso di intervento operatorio è d’obbligo l’esecu- 
zione della colangiografia pcroperatoria con la quale, 
previa misurazione della pressione esistente nell’albera- 
tura biliare, è possibile lo studio dei vasi biliari intra- 
cd extraepatici. Il drenaggio biliare esterno lasciato dal 
chirurgo permette inoltre di ottenere, nell’ulteriore de- 


corso, bile per esami microscopici e colturali e la esecu- 
zione di colangiografìe postoperatorie. 

Per l'utilizzazione della laparoscopia v. sotto. 

Diagnosi e diagnosi differenziale 

La sintomatologia completa e tipica di un’a. acuta co- 
stituita da dolore di tipo biliare, seguito da febbre bilio- 
settica e integrato dalla comparsa di un ittcro, spesso 
accompagnato da prurito, non crea in genere difficoltà 
diagnostiche particolari; precedenti di tipo biliodigestivo 
o eventuali pregressi interventi operatori sulle vie biliari 
offrono un ulteriore contributo alla diagnosi diretta. Ini- 
ziali difficoltà si pongono invece quando la sintomatologia 
di un'a. acuta si presenti priva di qualcuno dei suoi 
costituenti essenziali ricordati sopra. 

Gravi difficoltà di diagnostica differenziale con la cole- 
stasi intracpatica (di competenza medica) si possono 
soprattutto presentare nei casi di a. nei quali il sintomo 
esclusivo sia rappresentato ad es. daU’ittcro, sia pure con 
caratteristiche di ittero meccanico (od occlusivo). 

In questi pazienti sono necessarie un’indagine anamne- 
stica la più accurata possibile e una ricerca obiettiva par- 
ticolarmente attenta c quotidianamente ripetuta su malato 
ospedalizzato. 

La presenza di cospicue lesioni da grattamento, specie 
sul tronco, sarà orientativa verso un fatto angiocolitico; 
frequente in questa affezione é il riscontro di una cisti- 
fellea distesa. Inoltre l'epatomegalia da colettasi intra- 
cpatica precede la manifestazione itterica; essa c invece 
relativamente tardiva nelle a., nelle quali può essere anche 
presente una spiccata dolorabilità dell’organo o una resi- 
stenza e difesa muscolare locale. 

Tra le indagini di laboratorio, premesso che nessuna 
di esse è patognomonica. riteniamo utili ai fini di una 
diagnosi in favore di un processo angiocolitico: la velocità 
di sedimentazione aumentata, la fosfatasi alcalina elevata, 
le transaminasi normali o scarsamente aumentate, il test 
di Jirgl positivo, le reazioni di Ilca e di Sellek-Dcl Frade 
negative, l'aumento della lipemia totale e dei fosfolipidi, 
una ritenzione piasmatica della B.S.F. normale con al- 
lungamento del tempo di comparsa in duodeno, la pre- 
senza di caratteri patologici nella bile ottenuta con son- 
daggio frazionato. La laparoscopia potrà dimostrare un 
fegato pressoché normale c a bordo tagliente nella cole- 
stasi intraepatica; un fegato di colorito verdastro, a volte 
reticolato, a bordo ottuso c talora con microasccssi nelle 
a. purulente con impegno epatico. La laparoscopia può 
essere integrata dalla introduzione di mezzo di contrasto 
nella colecisti (metodica di Roycr) per lo studio radio- 
logico delle vie biliari. 

La biopsia epatica, che può presentare qualche rischio, 
dimostrerà nelle a.: laghi biliari, intensa neoformazione 
duttularc, dilatazione dei vasi biliari intracpatici con po- 
limorfonucleati nel lume e nelle pareti nonché desquama- 
zione degli epiteli parietali. 

Malgrado ogni più attenta osservazione e indagine, in 
un ristretto numero di malati (ca. 2% dei casi) può non 
essere possibile una sicura diagnosi differenziale tra un 
processo angiocolitico, a sintomatologia incompleta o ati- 
pica, c un’affezione a tipo di colestasi intraepatica; in 
queste evenienze si impone l’esplorazione chirurgica. 

In generale minori difficoltà diagnostiche comportano 
le a. croniche o cronicoricorrcnti nelle quali la ricorrente 
periodicità della sintomatologia ittericofebbrile, spesso do- 
lorosa. con recupero talora anche buono nelle fasi intcr- 
vallari, nonché la possibilità di praticare nei periodi di 
quiescenza ricerche radiologiche adeguate, costituiscono 
elementi sufficienti per una diagnosi precisa. 
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Evoluitone e prognosi 

Le a. che, come c stato detto, originano per lo più da osta- 
coli al libero deflusso biliare, hanno esse stesse un duplice 
effetto e cioè da un lato, attraverso l'edema, la desqua- 
mazione c l’ispessimento parietale dei dotti aggravano la 
condizione di ostacolo al deflusso biliare, dall'altro deter- 
minano, attraversi.) il ristagno, un rigoglioso pullulare di 
una flora batterica patologica all'interno dell'alberatura 
biliare. Queste due componenti si potenziano vicendevol- 
mente nel danneggiare e compromettere sia il fegato che 
luna l'economia organica. 

1. Ripercussioni sulle vie biliari. - Le conseguenze pa- 
tologiche che si osservano a carico dell'alberatura biliare 
nel corso di processi angiocolitici sono in rapporto al 
tempo a cui rimonta la malattia, al grado dell'ostacolo al 
deflusso (e di conseguenza al grado di ipertensione bi- 
liare esistente), alla sua eventuale intermittenza o conti- 
nuità, al tipo e alla gravità della flora inquinante. 

L'ostacolo al deflusso biliare comporta un aumento 
della pressione intracanalicolare; come conseguenza, i vasi 
biliari si dilatano in tutto il sistema a monte tino alle più 
fini diramazioni intraepatiche; si assiste ad un'attiva neofor- 
mazione duttulare che contribuisce, unitamente al ristagno 
biliare, a dissociare c comprimere le lamine degli cpatociti. 

A questo tipo di danno colestatico si aggiunge quello 
colangiticocolangiolitico determinato dalla presenza, fino 
nelle più fini diramazioni biliari intraepatiche, di una flora 
virulenta c ristagnante. Col passare del tempo le pareli 
dei vasi biliari, per le condizioni di ipertensione endolu- 
minalc. per azione della flora esistente nel lume c per 
l’impregnazione biliare degli epiteli parietali, subiscono 
profondi fenomeni regressivi con ispessimenti fibrosi, ta- 
lora anche esito di piccoli ascessi intramurali o di ulcera- 
zioni parietali. Le complicanze delle a. sulla cistifellea 
sono al contrario scarse o assenti, ove si eccettui la pos- 
sibile distensione dell'organo in presenza di ostacoli di- 
stali capaci di elevare notevolmente i valori della pressione 
cndocanalicolarc. 

2. Ripercussioni sul fegato. - Queste sono diretta conse- 
guenza dcU'aumentata pressione esistente nel sistema bi- 
liare, della dilatazione delle vie biliari intraepatiche. della 
neoformazione duttulare. del rigurgito di bile a livello 
colangiolare e della componente infettiva: questi fattori 
congiuntamente provocano ipossia da compressione e sof- 
ferenza degli cpatociti. nonché possibilità di contamina- 
zione batterica parcnchimalc, talora fino a formazione di 
ascessi intracpatici; l'impregnazione biliare degli cpatociti 
ostacola inoltre i processi di rigenerazione epatica. 

La persistenza di ostacolo al deflusso biliare congiunto 
ad infezione comporta la progressiva insorgenza di un'epa- 
tomegalia ( fegato da stasi biliare di Brulé), spesso sensi- 
bile o dolorosa, di colorito verde-lavagna. Nel corso di 
1-2 anni, ove le condizioni di ostacolo c di flogosi persi- 
stano, si assiste all'instaurarsi di una cirrosi biliare secon- 
daria (cosiddetta cirrosi biliare occlusiva degli AA. an- 
glosassoni). 

In una fase ancora più avanzata vengono interessate le 
fini diramazioni portali intraepatiche per cui si assiste al- 
l'instaurarsi di una cirrosi bilioportaic nella quale si as- 
sociano lesioni antiche di tipo biliare a lesioni recenti da 
ipertensione portale. L'evoluzione di un processo siffatto, 
ove non si intervenga in maniera terapeuticamente ade- 
guata e tempestiva, è sempre fatale e si esaurisce in 
genere nell'arco di 5-10 anni. 

3. Ripercussioni sul pancreas. Nelle a. da ostacolo cole- 
dodco distale l'ipertensione biliare e l’infezione possono 
determinare difficoltà al deflusso pancreatico da un lato 
c possibilità di infezione sia dei dotti pancreatici che del 


parenchima dall’altro; la possibilità di insorgenza di una 
pancreatite acuta complicante, o più spesso di una pan- 
creatite cronica con alterazioni dei dotti, è sempre da 
tenere presente. 

4. Ripercussioni sul rene. - V. sopra: etiopatogenesi: ana- 
tomia patologica. 

5. Ripercussioni sull'economia organica. - la ritenzione 
di pigmenti c di sali biliari e il processo flogistico caratte- 
ristici delle a. incidono profondamente su tutte le fun- 
zioni organiche. La presenza in circolo, specie in fase 
avanzata, oltre che di bilirubina postepatica anche di 
un’aliquota di bilirubina prcepatica tossica per il sistema 
nervoso, comporta frequentemente la comparsa di mani- 
festazioni neurologiche come tremori, vertigini, irritabi- 
lità neuropsichica, disturbi del sonno, nevralgie. 

A causa della ritenzione di pigmenti e sali biliari sono 
frequenti in questi pazienti manifestazioni cardiache come 
extrasistolia, bradicardia, soffi cardiaci. 

A carico della cute sono osservabili, oltre al colorito 
itterico, al prurito e alle manifestazioni obiettive da grat- 
tamento, imbrunimemo. desquamazione furfuracea, ru- 
gosità, eritrosi palmare, xantomi. A carico degli annessi 
cutanei si possono osservare sofferenze del sistema pi- 
lifero (caduta dei peli corporei, perdita di lucentezza e 
aspetto pulveruicnto dei capelli) e delle unghie. 

Nelle a. croniche, ove il deflusso intestinale della bile 
sia insufficiente, può comparire una serie di disturbi a 
tipo di malassorbimcnto: steatorrea, grave dimagrimento, 
manifestazioni osteoporotichc c ostcomalacichc, carenze 
soprattutto delle vitamine A, D, E, K e del calcio. 

La componente infettiva d'altronde comporta, come tutti 
gli stali infettivi, un danno all'economia organica, indi- 
pendentemente dal pericolo di sepsi generalizzate o di 
embolie settiche, come è stato sopra ricordato. 

Terapia 

Nelle a. la terapia deve essere mcdicochirurgica, tempe- 
stiva. ben condotta e, diremmo, aggressiva. 

Essa si deve proporre di evidenziare c di rimuovere 
l'ostacolo al deflusso biliare presente, con grande costanza, 
di combattere l'infezione delle vie biliari, di proteggere 
il fegato e l’organismo dallo stato settico. 

È compito della terapia chirurgica , la più scrupolosa e 
completa ricognizione di tutta l'alberatura biliare, asso- 
ciando le tecniche radiologiche c radiomanomctrichc. ri- 
muovendo tutto ciò che può rappresentare ostacolo al 
deflusso biliare c derivando temporaneamente la bile al- 
l’esterno. Partendo dal presupposto che l’ostacolo sia il 
responsabile principale delle a. c evidente come questo 
tempo chirurgico sia il più importante e spesso quello 
risolutivo nell'ambito terapeutico. Il temporaneo drenag- 
gio biliare esterno offre inoltre la possibilità di attuare 
una terapia locale di lavaggi, di antibioticotcrapia cd even- 
tualmente di altre terapie (cortisonici, etc.) direttamente 
nell'alberatura biliare. In qualche caso l'intervento ope- 
ratorio. per particolari difficoltà locali, dovrà limitarsi 
alla creazione di fìstole bìlio- o cpaticodigcstivc. Il trat- 
tamento chirurgico c indicato anche nelle a. croniche di 
vecchia data, pure se in fase di cirrosi biliare secondaria 
già costituita: talora, anche in questa condizione, i pa- 
zienti possono trarne vantaggi insperati. 

Sarà compito della terapia medica il trattamento an- 
tinfiammatorio. che dovrebbe essere preceduto, quando 
possibile, dall’individuazione colturale della flora respon- 
sabile del processo e dal controllo della sensibilità di essa 
ai vari antibiotici: i meglio rispondenti in questo campo 
sembrano quelli del gruppo delle tetracicline, delle rifa- 
micine c il cloramfcnicolo. 
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Una volta rimosso chirurgicamente l'ostacolo, sussidi 
collaterali della terapia medica sono la stimolazione della 
coleresi (ottenuta per mezzo del deidrocolato di sodio e 
di acque minerali medicamentose); il sondaggio duode- 
nale quotidiano medicato (con solfato di Mg in loco)-, la 
somministrazione di estratti epatici (anche endovena) e di 
Usati proteici. 

Nella terapia delle a. uremigene è indispensabile attuare, 
oltre agli abituati sussidi mcdicochirurgici sopra enunciati 
e sin dalla comparsa delle manifestazioni renali, un in- 
tenso trattamento medico polivalente a base di cortiso- 
nici (in funzione antishock), di dilatatori plasmatici (per 
il ripristino volemico) e di mannitolo (per riattivare la 
diuresi); il trattamento dialitìco è frequentemente indicato 
e dovrà talora essere protratto per vari giorni. 

Angiocolite primaria sclerosante 

Detta anche colangite stcnosantc o colangite cronica obli- 
terante; si tratta di una malattia eccezionalmente rara 
nella quale l’alberatura biliare viene lentamente e pro- 
gressivamente ad ispessirsi c a ridursi di calibro; il pro- 
cesso ha inizio nel coledoco e si estende progressivamente. 
L'a. primaria sclerosante per essere definita tale deve ri- 
spondere alle seguenti condizioni: 

a) la sclerosi delle vie biliari deve essere diffusa; 

b) deve mancare ogni altra causa capace di provocare 
lesioni sclerotizzanti o stenosanti dell'alberatura biliare 
quali traumi locali, calcolosi biliare, pancreatiti, infezioni 
di organi viciniori, etc.; 

c) non vi devono essere stati interventi operatori locali 
in precedenza. 

Anche per l'eccezionaiità della malattia, sono pratica- 
mente nulle le conoscenze sulla sua etiopatogenesi : il 
ruolo di infezioni batteriche o virali, di lesioni di tipo 
chimico da parte di una bile patologica, di una reazione 
di tipo allergico o autoanticorporale o di una collagcnosi 
circoscritta e stato prospettato, ma non provato. Alcuni 
casi di a. primaria sclerosante sono stati osservati in con- 
comitanza di tiroiditi di Ricdel, di fibrosi retropcritoncali 
e di coliti emorragiche e ciò potrebbe forse indirizzare a 
considerare la possibilità che questa forma di a. rientri 
nel gruppo delle malattie da ipersensibilità oppure in 
quello della patologia autoanticorporale o collagcnosica. 

Il quadro anatomopatologico è costituito da un ispes- 
simento sclerotico delle pareti dei dotti che, iniziando a 
livello del coledoco, si estende a tutta l’alberatura biliare 
extraepatica riducendonc progressivamente il calibro. 
L'ispessimento della parete duttaie si svolge soprattutto a 
carico degli strati sottomucosi e sottosicrosi ed c costi- 
tuito da infiltrazione linfocitaria c plasmacellularc con 
scarsi eosinofili. I vasi biliari si presentano come cordoni 
fibrosi; il lume del coledoco c ridotto a qualche milli- 
metro. 

Con la colangiografia pcropcratoria si osserva, oltre al- 
l’evidente riduzione di calibro, come spesso siano coinvolti 
nel processo anche i vasi biliari impcpatici, che si pre- 
sentano sottili e a corona di rosario. 

La malattia si verifica in genere negli uomini in età 
adulta cd ha inizio con itlero da ritenzione di grado va- 
riabile. accompagnato da tensione dolorosa in sede epa- 
tica, distensione addominale, anoressia specie per i grassi, 
vomito, dimagrimento; in qualche caso sono presenti co- 
liche dolorose di tipo biliare c febbre btlioscllica. 

Nelle fasi avanzate di malattia è frequente la comparsa 
di complicanze e cioè di a. suppurative, calcolosi colcdo- 
cica, manifestazioni asessuali a carico del fegato e, nelle 
fasi tardive, cirrosi biliare secondaria. 

1 a diagnosi prcoperatoria è per lo più impossibile; essa 
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può essere tuttavia sospettata se ad un quadro sintomato- 
logico del tipo di quello sopra esposto si aggiungano 
eosinofilia ematica c qualcuna delle condizioni morbose 
associate alfa, primaria sclerosante. 

In alcuni casi di a. primaria sclerosante si assiste nel 
decorso successivo (entro 1-2 anni) allo sviluppo di car- 
cinomi delle vie biliari; la proliferazione parietale carat- 
teristica di questa forma di a. costituirebbe terreno favo- 
rente ad una successiva evoluzione neopiastica. Ai fini 
diagnostici c pertanto importante il poter escludere, al 
momento della prima osservazione, l’esistenza di un’affe- 
zione neopiastica delle vie biliari in atto. 

Il trattamento è inizialmente chirurgico per facilitare il 
deflusso biliare per mezzo di drenaggio esterno o con la 
costituzione di un’anastomosi biliodigestìva; esso servirà 
inoltre a confermare la diagnosi. 

La terapia medica ha funzione esclusivamente sussidiaria 
attraverso l’uso di antibiotici e di cortisonici. 
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RINO CESARI. BASILE 

ANGIODISPLASIE: v. displasie vascolari. 

ANGIOG RAFIA 

F. angiographie. - i. angiography. - T. Angiographie. - s. er/r- 
giografia. 

È una particolare tecnica radiologica che permette di ot- 
tenere l'immagine radiografica dei vasi, siano essi arterie, 
vene o linfatici. Il mezzo di contrasto, generalmente com- 
posto da sostanze contenenti iodio, viene introdotto di- 
rettamente nei vasi mediante tecniche c strumentario di- 
versi, a seconda del territorio in esame. Le immagini ra- 
diografiche vengono raccolte, immediatamente dopo l'in- 
troduzione dei liquidi di contrasto, con la tecnica dei sc- 
riogrammi. Nell'angiogratìa si distinguono particolari tipi 
d'indagine, che vanno sotto il nome di: arterìografia (com- 
prendente, tra l'altro, l’artcriografia periferica degli arti su- 
periori c inferiori, Iconografia. l'arteriografia cerebrale, 
quest’ultima conosciuta anche con il termine di a. cerebrale, 
la cardioangiografia, etc.); fi e ho grafi a ; linfangiografia. 

Con l'impiego di particolari sostanze fluorescenti è pos- 
sibile visualizzare i vasi sanguigni di un determinato di- 
stretto: anche in questo caso si può parlare di a. c ne e un 
esempio l’angiografia retinica a fluorescenza (v.). 

V. anche: aktfriografia; flebograha; linfangiogra- 
fia; cateterismo cardiaco e cardioangioorafia. 

RED. 
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ANGIOGRAFIA RETINICA A FLUORESCENZA 

F. angiographie rè (inique en fluoresccnce. - I. fluorescence 
retinai attgiography. - t. Fiuoreszenz S'etzhautangiographie. 
- s. anglografìa retinica en fìuorescencia. 

L'angiografia retinica a fluorescenza [a. r. f.] consiste nel- 
l'iniezione di fluorcsceina nel circolo generale del soggetto 
in esame, seguita dall'esecuzione di fotografie del fondo 
oculare non appena la sostanza ha raggiunto il circolo 
coroidoretinico. 

Il procedimento comunemente usato per la fotografia a 
fluorescenza del fondo oculare fu elaborato da Novotny e 
Alvis nel 1961; questi AA. riuscirono a fotografare selettiva- 
mente la fluorescenza del colorante, inserendo dei filtri adatti 
nel sistema d'illuminazione c nel sistema fotografico della ca- 
mera per il fondo oculare c facendo uso di una pellicola mo- 
nocromatica di 35 mm ad alta sensibilità. 

La fluoresceina sodica, chiamata talora fluorcsceina solubile, 
sciolta in acqua assume una colorazione giallo-rossa e mostra, 
quando la soluzione e neutra o alcalina, un’intensa fluorescenza 
giallo-verde. A pH 7,4 la lunghezza d’onda ottimale d'attiva- 
zione della fluorcsceina c intorno a 465 m;z (blu) c la lunghezza 
d’onda della fluorescenza emessa varia da 495 a 600 mjx con 
una punta massima a 520-525 mu (verde). 

Illuminando perciò il fondo oculare con una luce blu e 
usando opportuni filtri selettivi posti davanti alla pellicola, è 
possibile fotografare la fluorescenza della fluorcsceina conte- 
nuta nei vasi del fondo oculare. 

La flourcsceina sodica c tcrmostabilc c non possiede parti- 



colari efletli farmacologici; una sua rapida iniezione endove- 
nosa può talora provocare nausea e vomito. Questa sostanza 
quando è iniettata endovena viene escreta immodificata attra- 
verso la bile per ca. 5/6 della dose somministrata c attraverso 
le urine per il resto. 

La via di somministrazione arteriosa sarebbe quella ideale 
perche non favorisce la diluizione del colorante cosicché la 
comparsa della fluorescenza nella circolazione coroidoretinica è 
rapida, netta e caratterizzata da maggiore intensità. Tale via 
di somministrazione però richiede particolare esperienza tec- 
nica oltre alla considerazione che il cateterismo intrartenoso 
può essere, almeno potenzialmente, pericoloso. 

La maggior parte degli AA., pertanto, usa la via endove- 
nosa; occorre però che il tempo impiegato per l’iniezione sia 
sempre costante e che questa venga effettuata con velocità 
uniforme. A tale scopo Haining e Lancastcr usano un iniettore 
meccanico Fluojcct® ad aria compressa che spinge lo stan- 
tuffo di una siringa contenente la fluorcsceina in soluzione 
al 10%. in quantità di 5 mi nel tempo di 2 scc. 

Dopo 7-12 scc dall'inizio delfiniczione della soluzione 
nella vena del braccio, la fluoresceina raggiunge l’arteria 
centrale della retina. Questo intervallo di tempo, chiamato 
tempo di circolazione braccio-retina, pur variando in rapporto 
ai soggetti esaminati c alla quantità di fluorcsceina iniettata, 
può assumere una notevole importanza nei casi di rallentata 
circolazione, come ad es. nella sindrome di Takayashu. Si chiama 
fase arteriosa la prima fase in cui solo le arterie appaiono 
fluorescenti mentre le vene rimangono di colore scuro. La 
fase venosa e distinta in due fasi: nella prima, della durata di 
7-10 scc, le vene appaiono riempite in parte per la confluenza 
di una vena piena di fluorcsceina c di una non ancora rag- 




Fig. I. In aito, a sinistra : fondo oculare di soggetto normale (occhio destro). In aito, a destra: fondo oculare di soggetto normale 
come appare quando viene fotografato attraverso i filtri di eccitazione c di arresto adoperati per l’a. r. f. in basso, a sinistra : 
stesso caso della figura precedente fotografato 7 sec dopo la fine dell’iniezione di fluoresceina (5%; 10 mi). La fase arteriosa è com- 
pleta mentre si osserva l'inizio di quella venosa. Si noti la disposizione laminare della fluoresceina lungo le pareti dei più grossi vasi 
venosi. In basso, a destra: stesso caso fotografato 14 scc dopo la fine dell'iniezione di fluorcsceina. Fase arterovenosa di riempi- 
mento. ( Osservazione Santoni). 
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giunta dalla costanza fluorescente; questo stadio viene chia- 
mato stadio del flusso laminare e il fenomeno e dovuto al fatto 
che il passaggio della fluorcsccina dalle arterie alle vene si 
verifica nell’area pcripapillarc in un tempo più breve che alla 
periferia retinica; la seconda fase venosa è quella in cui le vene 
sono completamente colorate mentre nel frattempo le arterie 
vanno scolorandosi: questa fase è chiamata fase venosa tar- 
diva. Tra la fine della prima fase venosa e l’inizio della seconda 
fase, quando la fluorescenza dei vasi venosi e quella dei vasi 
arteriosi e uguale, si può distinguere una fase capillare perchè 
in questa la fluorcsccina raggiunge la massima concentrazione 
nei capillari, rendendoli singolarmente visibili e dando al fondo 
una diffusa fluorescenza. La fase finale, in cui la fluorescenza 
scompare anche dai vasi venosi, si verifica ca. S min dopo 
l'iniezione. Anche nella fase arteriosa si deve distinguere una 
fase in cui i vasi arteriosi non sono completamente iniettati 
o alcuni lo sono prima di altri. Questo fenomeno si verifica 
perche la fluorcsccina scorre inizialmente nella porzione assile 
dell'arteria centrale della retina. All'atto della biforcazione il 
flusso laminare centrale si divide in due flussi laminari laterali 
e, successivamente, i vasi originantisì dal lato dove scorre il 
colorante si iniettano prima di quelli originantisi dal lato op- 
posto. Questo fenomeno diventa molto evidente net casi di 
rallentamento della circolazione arteriosa, come nella malattia 
di Takayashu. 

La macula, nei casi in cui è irrorata da un’ancria ciliorcti- 
nica, diventa fluorescente prima delle zone circostanti della 
retina. 

La fluorescenza di fondo e dovuta al riempimento dei vasi 
coroidei da parte della fluorcsccina ed è assai meno distinta 
dalla fluorescenza dei vasi retinici per l’azione di schermo 
esercitata dall'epilelio pigmentale* retinico e dal pigmento co- 
roideo. La fluorescenza di fondo e assente o assai tenue nella 
regione maculare degli occhi normali per fazione filtrante 
esercitata dalla xantotìlla. il pigmento giallo presente nella 
retina della regione maculare. Questa sostanza riduce di oltre 
il 50% l'intensità della luce attivante la fluorescenza nello 
spettro blu. 

Per mezzo dell’a. r. f. è possibile osservare i dettagli 
della circolazione capillare retinica, che normalmente sfug- 
gono al l'osservazione oftalmoscopica, come irregolarità del 
lume, microaneurismi e vasi ncoformati o anastomotici, 
specie negli occhi fortemente pigmentali e nella regione 
paramaculare dove la rete capillare è disposta in un unico 
strato. La visualizzazione di queste alterazioni, soprattutto 
in condizioni morbose iniziali, assume una notevole im- 
portanza ai fini sia diagnostici che terapeutici. Con questa 
tecnica è inoltre possibile avere l’indicazione di un’accrc- 
sciuta permeabilità capillare, messa in evidenza dalla for- 
mazione di chiazze fluorescenti nella retina. In condizioni 
normali infatti la barriera ematoftalmica impedisce la dif- 
fusione del colorante nella retina. 

Infine fa. r. f., oggi divenuta un esame indispensabile 
dell’oftalmologia clinica, ha permesso di gettare nuova 
luce su quasi tutte le affezioni del fondo oculare e in par- 
ticolar modo su alcune di esse, sia realizzando quadri 
oftalmoscopici assolutamente nuovi, sia dandoci una vi- 
sione dinamica della circolazione retinica: un vaso ap- 
parentemente pervio può in realtà non esserlo dal punto 
di vista funzionale. 

È ovvia l'importanza dcll’a. r. f. nell’oftalmologia cli- 
nica e in quella sperimentale per lo studio detrazione di 
farmaci vari sulla circolazione retinica arteriolare e capil- 
lare. 

NclIVrfffflfl papillare, sia esso da stasi o infiammatorio, 
si osservano con l’a. r. f. aumento o dilatazione dei capil- 
lari visibili sulla papilla, rapida diffusione della fluorcsccina 
dai capillari, presenza di microancurisnu capillari nell'area 
papillare. L’importanza diagnostica della, r. f. non con- 
scie ncH'identifìca/ione della causa specifica ma nel poter 
differenziare l'edema vero dallo pseudoedema papillare. 


In quest'ultimo è infatti possibile osservare un aumento 
dei capillari radiali prcpapillari, ma sono assenti microaneu- 
rismi e non si ha la fuoriuscita di fluorcsccina dai vasi. 

Nella retinopatìa diabetica l’a. r. f. permette l’identifica- 
zione di aneurismi capillari e quindi una diagnosi precoce 
di essa, di vasi obliterati o neoformati e, inoltre, mette in 
evidenza la rottura della barriera che si oppone in condi- 
zioni normali alla diffusione del colorante nella retina 
per cui si ha una fluorescenza anche intorno ai vasi ca- 
pillari. 

Nella retinopatia iperiensiva fa. r. f. permette di accer- 
tare la condizione effettiva del lume vasale, cioè, se questo 
e effettivamente ristretto, di stabilire se un fenomeno di 
incrociamento è dovuto ad un restringimento patologico 
oppure è soltanto apparente, di mettere in evidenza zone 
di retina prive di circolazione capillare. 

Nella malattia di Takayashu , o malattia senza polso, do- 
vuta ad una progressiva occlusione di natura arteriose le- 
rotica o artcritica delle arterie carotidi e succlavie, fa. r. 
f. fornisce dati altamente caratteristici: a causa della di- 
minuita velocità del sangue nei vasi retinici la fluorcsccina 
non colora contemporaneamente tutto l’albero arterioso e 
nella fase venosa la durata del flusso laminare, che in 
genere non supera mai i 15 sec, dura fino a IO min; si 
ha un'abnorme dilatazione dei capillari e la presenza di 
microancurismi ; la parete dei capillari è alterata per cui 
si ha il passaggio di fluoresceina dai capillari nello spazio 
extravascolare. L'ultima caratteristica è la presenza di ana- 
stomosi artero venose con l'obliterazione funzionale dei vasi 
a valle dell’anastomosi e la formazione di una trama peri- 
papillare di capillari a disposizione radiale. 

Nell'ematoma della coroide l'esame con fluorcsccina 
mette in evidenza nell’area interessata una completa e 
permanente assenza di fluorescenza di fondo. Quest'arca 
appare uniformemente scura ed è separata con limite netto 
dalla circostante retina nonnaie. 

In presenza di un melanoma della coroide si osservano 
i seguenti fenomeni: assenza della fluorescenza di fondo 
nell'area del tumore, comparsa di numerose chiazze fluo- 
rescenti che si allargano e si fondono tra loro; persistenza 
di questa fluorescenza dopo il 10° min successivo all'inie- 
zione. Nella pratica clinica il melanoma della coroide deve 
essere differenziato daU'ematoma della coroide. In que- 
st'ultima affezione non si ha mai la formazione di chiazze 
fluorescenti dovute allo stravaso di fluoresceina dalla co- 
roide. 

Nella coroidor et inite centrale sierosa si hanno i seguenti 
reperti: la fluorescenza di fondo nell'area edematosa e 
meno netta che nelle aree circostanti sane; questa ridotta 
fluorescenza varia a seconda del grado di edema e del 
contenuto di pigmento dell'epitelio pigmentato; nell’am- 
bito dcH’urca edematosa compaiono chiazze fluorescenti 
che non sono svelabili all'oftalmoscopia o alla biomicro- 
scopia del fondo; queste chiazze fluorescenti indipendenti 
dalla trama vascolare della retina, che è disposta al di- 
sopra di esse, sono presenti in ogni caso di coroidoret inite 
centrale e sembrano essere dovute alla diffusione del colo- 
rante a livello della coroide. 

Nella malattia di Harada. che e una coroidite acuta 
difTusa, lo studio con fluoresceina evidenzia vasi retinici 
normali, li reperto principale più evidente consiste nella 
rapida diffusione della fluoresceina dai vasi coroidei e 
nel suo accumularsi in forma di chiazze disseminate po- 
steriormente alla retina distaccata. Queste chiazze fluore- 
scenti irregolarmente disposte compaiono durante la fase 
arteriosa, si ingrandiscono rapidamente in modo concen- 
trico, si fondono le une con le altre e riempiono infine 
tuffo lo spazio sottorctinico posto dietro la retina distac- 
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Fig. 2. Caso di crcdodcgencra/ione coroidoretinica a prc\alcnza 
maculare (forma giovanile». Fase arteriosa vii riempimento 
(fìuorcsccma 5%; 10 mi). Si noti il marcato leakage della fluo- 
r esce ina a livello della coroide c la marezzatura vasaio, a vero 
e proprio caput mcdusac. della macula. ( Osservazione Santoni ). 



Fig. 3. A. r. f. in un caso di retinopatia diabetica. Sono vi- 
sibili numerosi microancurismi. (Osserva: ione Santoni ). 


cata. L’a. r. f. permette di accertare che nella malattia 
di Haradu si ha il passaggio del colorante dai vasi della 
coroide c attraverso l'epitelio pigmentato della retina nello 
spazio sottoretinico, per cu» si deve ritenere che redenta 
c il distacco retinico siano espressione di una coroidite 
diffusa e di un processo essudativo nello spazio sottorc- 
tinico. 

Nella sindrome di Behcet, caratterizzata da irite recidi- 
vante con ipopion, associata ad ulcere della mucosa orale 
e genitale, l'a. r. f. dimostra che il processo di tipo angioi- 
tico, evidenziato dalla rapida fuoriuscita dei colorante dai 
vasi e dai limiti confusi di questi, interessa esclusivamente 
le vene dell'area paramaculare; che non vi è alcuna al- 
terazione a carico delle arterie retiniche, ma vi è un'uni- 
forme dilatazione dei capillari retinici del polo posteriore; 
che non vi è diffusione della fluorcsccina dalla coroide 
nello spazio sottoretinico. 

Nella sarcoidosi vi è un’angiopatia retinica diffusa dimo- 
strata dalla diffusione della fluoresceina dai capillari reti- 
nici superficiali. 

In caso di foro maculare la rete capillare parafoveale è 
completamente normale c il foro appare fluorescente. 
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Questo secondo reperto dimostra che l'assenza di fluore- 
scenza nella regione maculare di occhi normali c dovuta 
all'azione di schermo esercitata dal pigmento giallo con- 
tenuto nella regione maculare. 

L’a. r. f. è stata inoltre utilizzata nello studio di nume- 
rose altre affezioni del fondo oculare come le Druse n o 
corpi colloidi , le strie angioidi, la retinite pigmentosa, le 
degenerazioni maculari, le angiomatosi retiniche , fornendo 
sempre nuove e interessanti indicazioni sull'integrità ana- 
tomica c funzionale delle strutture del fondo oculare: i 
vasi coroidei, la membrana di Bruch, l'epitelio pigmen- 
tato, i vasi retinici. In conclusione questo metodo per- 
mette di esaminare nel vivente le suaccennate strutture, 
indicando quali di esse sono alterate, c di studiare, in 
una condizione dinamica, fino a qual punto gli scambi 
umorali tra vasi e cellule sono modificati. 
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ARMANDO SANTONI 

ANGIOIPOTONIA COSTITUZIONALE 

Sin. : cndocrinoncurosi ipotensiva (Laignel-Levastine); ipo- 
sfigmia (Luisada); iposfissia (Martinct); ipotensione arte- 
riosa permanente idiopatica (Lian e Blondel». - f. angio- 
hv potonie constitutionnelle. - l. constitutional angiohv po- 
lonio. - T. Konstituiionnclleangiohypotonie. - s. ang io hi po- 
lonio consti tue io nal\ hiposfixia. 

Questo termine è stato introdotto dal Fcrranini per desi- 
gnare l’ipotensione arteriosa essenziale, cioè un’ipotensione 
arteriosa permanente che non sia secondaria a nessun 
altro stato morboso. 

Nella sua forma tipica l'angioipotonia costituzionale è 
propria degli individui longilinei microsplancnici, talora 
con abito astenico; più di rado colpisce soggetti brevi- 
linci flaccidi. 

I sintomi principali sono costituiti dai bassi valori della 
pressione arteriosa massima, e soggettivamente da facile 
esauribilità fisica e psichica, astenia, frequenti lipotimie, 
vertigini, cefalee, sonnolenza postprandialc. Caratteristiche 
sono poi l'acrocianosi delle estremità e la notevole sen- 
sibilità al freddo. 

Non tutti gli AA. riconoscono l’a. c. come un'entità no- 
sologica a sé stante. Alcuni negano infatti che un deter- 
minato abito costituzionale possa indurre un’ipotensione 
tale da dare disturbi soggettivi. La causa di questi stati 
d’ipotensione permanente, apparentemente primitivi, an- 
drebbe pertanto ricercata tra le numerose affezioni orga- 
niche o psichiche che si accompagnano a tale quadro clini- 
co; di conseguenza l'esatta terapia sarà quella diretta contro 
la malattia fondamentale. V. ipotensione arteriosa. 

RE». 

ANGIOLUPOIDE: v. sarcoidosi. 

ANGIOMI 

[lat. scicnt. angioma, R. Virchow, 1821-1902. derivato del 
lat. scicnt. angio- che rappresenta il gr. angiion ' vaso ' e 
(gr. mcd.) * vaso sanguigno * c simili]. - r. angioine. - 
I. angioma. - T. Angiom, - S. angioma. 

Definizione e classificazione 

Gli angiomi sono ipcrplasic del tessuto vascolare che 
interessano o i vasi sanguigni (emangiomi) o i vasi linfa- 
tici (linfangiomi), o entrambi (cmolinfangiomi). Per i pro- 
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blcmi connessi alla loro natura, classificazione e istopato- 
logia si rinvia alla voce angioblastici tumori. In questa 
sede la trattazione sarà limitata alle forme cutanee e alle 
sindromi associate. 

Gli a. cutanei sono formazioni costituite da un'abnorme 
proliferazione di vasi sanguigni con ectasia del sistema va- 
scolare intradermico, in particolare capillari o venule. Come 
i nevi, gli angiomi possono essere congeniti oppure compa- 
rire anche dopo la nascita ed avere un andamento progres- 
sivamente evolutivo, ma non vanno incontro, tranne casi 
eccezionali, alla trasformazione maligna. 

Esistono molte forme cliniche di emangiomi: i gruppi 
più importanti sono costituiti dagli angiomi piani, dagli 
a. tuberosi e dagli a. cavernosi. Processi angiomatosi di 
particolare estensione costituiscono le angiomatosi dif- 
fuse, associate di solito ad altre malformazioni o ad a. 
degli organi profondi. 

Angioma piano (sin. : naevus ftammens ; ncvo vascolare piano) 
Costituisce la forma più frequente di a. Compare di solito 
alla nascita sotto forma di chiazze; di colorito rosso vivo 
o rosso scuro, di forma e grandezza variabili, a limiti 
netti, pianeggiante, presenta una superficie liscia e rego- 
lare. La vi t repressione fa scomparire il colore rosso vivo 
e fa apprezzare una colorazione brunastra con qualche 
telangettasia. La temperatura locale è di solilo aumentata. 

Di estensione varia, Pa. piano può comprendere perfino 
un'intera regione cutanea; ne e frequente la disposizione 
metamerica su di un solo lato. Può accompagnarsi ad al- 
terazione di sviluppo delle parti molli e delle ossa sotto- 
stanti o associarsi ad a. tuberoso o anche cavernoso, come 
accade, ad es., nelle forme localizzate sul volto, dove 
si può riscontrare associato ad a. cavernoso del labbro. 

Può essere ricoperto di peli ( a . ipertricosico ) o divenire 
sede di un processo ipcrchcratosico più o meno accen- 
tuato (o. ipercheratosico). Conte sede, occupa di prefe- 
renza e più frequentemente il volto, specie le guance e la 
fronte, il collo, il tronco, gli arti, i genitali, ma può in- 
sorgere in qualunque punto della superficie cutanea: come 
sede mucosa si osserva di preferenza nella cavità orale o sui 
genitali. Può assumere la figurazione più varia, disponen- 
dosi spesso in travate lungo il decorso di un nervo (a. zoni- 
forme) o su un lato della superficie corporea (a. emiplegico). 



Fig. I. A. tuberoso. [Osservatone lazzaro). 


Rientrano nel gruppo dcll'a. piano le cosiddette mac- 
chie vascolari del neonato , che costituiscono affezioni molto 
comuni (ca. il 50% dei neonati) e si osservano in genere 
nelle regioni mediane del corpo, specialmente alla nuca, 
ma anche alla fronte, alla radice del naso, nella parte me- 
diana delle palpebre superiori, alla regione sacrale. A dif- 
ferenza dell'a. piano, localizzato in altre sedi, tendono di 
solilo alla regressione spontanea entro i primi anni di vita. 

Angioma tuberoso 

È costituito da una chiazza più o meno rilevata, di colo- 
rito rosso vivo o rosso vinoso o rubino, di consistenza 
duroelastica, a superficie liscia o mammellonata. lobu- 
lato o moriformc (fig. I). 

Riducibile parzialmente alla pressione, può aumentare 
di volume durante uno sforzo o il pianto. 

Insorge nei primi anni di vita, ha un’evoluzione varia- 
bile: si possono osservare anche regressioni spontanee nel 
corso della prima e seconda infanzia. 

Angioma cavernoso 

È una malformazione profonda, disposta nel sottocutaneo 
e manifestantesi, alla nascita o nelle prime settimane di 
vita, sotto forma di tumefazione, ben delimitala, ricoperta 
da cute di colorito normale, talora bluastra o violacea. 
La superfìcie è liscia, la consistenza clastica o fluttuante; 
ha tendenza di solito ad estendersi sino a raggiungere il 
volume anche di un’arancia. 

Ha sede preferibilmente al volto, alle labbra, al collo: 
non ha tendenza alla regressione spontanea ma. al con- 
trario. il suo sviluppo può interferire nell’accrescimento 
in particolare delle ossa sottostanti, che possono rimanere 
ipoplasichc. 

Si è constatata la possibilità di coesistenza delle tre 
varietà di a., talché l’angioma cavernoso può riscontrarsi in 
associazione con l’a. tuberoso e talora anche con l’a. piano. 

Istopalologla 

Istologicamente, l’a. piano presenta vasi sanguigni dilatati, a 
struttura eminentemente capillare, con scomparsa delle fibre 
clastiche dalle loro pareti. Le cellule cndotciiali sono general- 
mente ipertrofiche e provviste di un nucleo voluminoso. Nell’a. 
tuberoso le cavità vascolari sono separate da uno stroma con- 
nettivaie denso, costituito da fibroblasti. fibrociti e cellule 
reattive infiammatorie del tipo cronico istiolinfoplasmaccllulare 
(a. ricchi di cellule); la rete vasalc e sviluppata ed estesa e sono 
presenti lacune vascolari: é possibile l’evoluzione fibrosa. L’a. 
cavernoso e costituito da cavità tappezzate da cellule cndo- 
tcliali e delimitate da travate di connettivo fibroso. Le cellule 
cndoteliali si dispongono a palizzata, perpendicolarmente alla 
parete, assumendo cosi l’aspetto di cellule ghiandolari: le ra- 
mificazioni vascolari si fondono lateralmente l’una con l’altra, 
entrando fra di loro in comunicazione diretta e formando 
lacune irregolari di varia grandezza, separate da sottili travate 
conncttivali. A sua volta, il tessuto interstiziale che separa 
le neoformazioni vascolari e costituito da cellule connettivali 
fusiformi, polimorfe, globose, raggruppate in maniera simil- 
sarcomatosica. in modo tale da rendere difficile, a volte, 
distinguere istologicamente l’a. propriamente detto dall’an- 
giosarcoma. V. anche: angioblastici tumori. 

Altre varietà cliniche 

I. Angioma stellare (a. aracneiforme). - È costituito da 
un punto centrale rosso, lievemente rilevato, dal quale si 
dipartono fini arborizzazioni tclangcttasichc. Si osserva 
nel decorso di malattie del fegato, specie nella cirrosi, 
nelle affezioni ncoplastichc e alcune volte anche nella ma- 
lattia di Rcndu-Osler e nella sclerodermia. Gli a. stellari 
di dimensioni più grandi possono essere pulsanti per la 
struttura arteriosa del punto centrale. 
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Fig. 2. A sinistra: a. piano. A destra : a. di tipo cavernoso della cute. (Osservazione Ricciardi). 


2. Angioma rubino (a. senile ; macchie rubino). - Pic- 
coli rilievi emisferici di 2-3 mm di diametro, di colorito 
rosso vivo, talora incassati, più o meno numerosi, che 
non scompaiono alla vitropressione c tendono talvolta alla 
regressione spontanea. 

3. Angiocheratoma di Mibelli. - Affezione molto rara, 
va considerata come una genodermatosi a carattere do- 
minante autosomico. È rappresentato da piccole forma- 
zioni angiomatose di colorito rosso vivo, a superficie che- 
ratosica, con sede preferibilmente alle dita, dorso delle 
mani c piedi e, più raramente, ai gomiti, alle ginocchia. 
L'evoluzione è cronica, ma può osservarsi talora una re- 
gressione spontanea. 

L'esame istologico mette in evidenza, oltre all’ectasia dei 
capillari, anche una notevole ipcrchcratosi dcM'cpidcrnudc. 
che appare assottigliata. 

3. Angiocheratoma dello scroto ( malattia di Fordyce). - 
Elementi simili a quelli descritti nell'angiocheratoma di 
Mibelli; sono localizzati allo scroto in numero notevole 
ma con una componente iperchcratosica meno marcata. 

4. Angiocheratoma diffuso di Fabry ( malattia di Fabry ; 
angiocheratoma corporis diffusum). - Rarissimo, si osserva 
pressoché esclusivamente nei giovani di sesso maschile al 
disotto dei 20 anni c costituisce una tcsaurismosi fosfati- 
dica ereditaria, legata al cromosoma X. 

È rappresentato da piccole lesioni papillose, di colorito 
variabile dal rosso bruno al rosso livido, della grandezza 
di alcuni mm, a volte confluenti, che rappresentano una 
superficie chcratosica c si localizzano simmetricamente ed 
elettivamente alle regioni glutee c alle cosce (« a calzone »). 
Possono essere disposte anche al tronco, agli arti e alle 
labbra, alle guance, allo scroto. 
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Alle manifestazioni cutanee fanno seguito fenomeni va- 
somotori, crampi, acroparestesie, artralgie, turbe cardio- 
vascolari ed in particolare alterazioni renali (albuminuria, 
ematuria, cilindruna, iperazotemia) con eliminazione uri- 
naria di sostanze grasse birifrangenti, a decorso general- 
mente maligno con stato uremico terminale. 

L’esame istologico delle lesioni cutanee fa osservare, 
nel derma papillare, angcttasic che sporgono ncU’cpidcr- 
mide ipercheraiosica. L’esame autoptico rivela la com- 
promissione delle piccole c grandi arterie con deposizione 
di diaminofosfatidi nell’intima e nella media. 

5. Angioma serpiginoso di Crocker. - È rappresentato da 
telangettasie multiple che tendono a divenire papulose 
estendendosi eccentricamente con aspetto serpiginoso c con 
formazione di anelli c di archi per l’atrofia centrale. 

Colpisce il sesso femminile, è della prima infanzia c 
non interessa le condizioni generali del paziente. 

Sindromi associate 

Sotto questa denominazione vengono compresi gli a. cu- 
tanei associati a formazioni angiomatose di altri organi 
e talora ad altre malformazioni neviche. Sono tali: 

a) sindrome di Bloom. rappresentata dal l'associazione di 
un eritema telangettasico del volto con il nanismo di 
Lorain-Lévi (ritardo dell’accrescimento nei primi anni di 
vita con precoce sviluppo del massiccio facciale, costi- 
tuzione sottile ma ben proporzionata, ipogcnitalismo, in- 
sufficienza surrenale, acrocianosi, gcrodcrmia); 

b) sindrome di Hippel-Lindau (angiomatosi ccrebroreti- 
nica), che associa, alfa, cutaneo di tipo naevus ftammeus, 
l’a. della retina e l'a. del cervelletto, con sindrome cere- 
bellare di ipertensione endocranica); 
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c) sindrome di Kiippel-Trènaunay- Par kes- Weber: angio- 
ma tosi congenita molto rara, espressa da nevo angioma- 
toso più o meno esteso, ipertrofìa delle ossa c delle parti 
molli e flebcctasic precoci che compaiono nell’infanzia o 
nell’adolescenza; 

d) sindrome di Louis Bar (atassia tclangcttasica del 
bambino): rappresentata dall’atassia cerebellare progres- 
siva e la comparsa, verso il 4° o 5° anno di vita, di tclan- 
gettasie della cute e degli occhi; 

c) sindrome di Maffucci (discondroplasia con angioma- 
tosi 4- sindrome discondroplasica cutanea): rappresentata 
dalla presenza, sulla cute, di a. tuberosi associati ad una 
condromatosi diffusa asimmetrica delle ossa o ad una 
discondroplasia unilaterale con deformazione ed altera- 
zioni di sviluppo delle estremità; 

f) sindrome di St urge- Weber- Krabhe (angioma tosi en- 
cefalotrigeminalc); caratterizzata dalla presenza di a. cu- 
taneo di tipo piano localizzato al capo da un solo lato, 
spesso nella regione innervata dalla I branca del trige- 
mino, associato ad un angioma cerebrale e ad alterazioni 
oculari (glaucoma congenito). 

Terapia 

La forma clinica e l’età del paziente condizionano il trat- 
tamento degli a. Nei lattanti e nei bambini bisogna tener 
presente che le manifestazioni angiomalose sono suscet- 
tibili di una regressione spontanea, per cui è buona norma 
astenersi da qualunque intervento e seguirne attentamente 
Icvoluzionc. 

Per Va. piano, il trattamento di scelta è quello criote- 
rapia), che si può attuare sia deponendo direttamente la 
neve carbonica sulle parti malate secondo il metodo di 
Pusey, sia applicando direttamente cannelli di neve car- 
bonica, per la durata da 10 a 30 scc, con la pressione di 
ca. I kg, una volta ogni 2 o 3 settimane, sulla superfìcie 
da trattare, variando naturalmente la durata delle appli- 
cazioni secondo l’età, il sesso, la regione trattata e l’esten- 
sione della dermatosi. In mancanza della neve carbonica, 
si può far uso del radium, che non dà però ottimi risul- 
tati e che dev’essere adoperato con estrema cautela per il 
pericolo dell'Insorgenza di una radiodcrmitc. La plcsio- 
roentgenterapia, elaborata da Chaoul e Adam (1931), de- 
termina un miglioramento delle lesioni che però non è 
sempre del lutto soddisfacente; è necessario, in genere, 
un dosaggio totale di ca. 2000 r, erogando dosi di 300 r 
ogni volta. L’attinoterapia, con la lampada di Kromaycr, 
può essere attuata con risultati, in qualche caso, vera- 
mente notevoli. 

L’a. cavernoso può essere trattato più semplicemente, 
quando possibile, con l’escissione chirurgica: si dev'essere 
in presenza, naturalmente, di a. ben delimitali e non 
troppo estesi. Gli a. peduncolati sono agevolmente aspor- 
tati con l’elettrocoagulazione del peduncolo, seguita da 
una leggera coagulazione del tessuto sottostante. 

La radiumterapia dcll’a. cavernoso dà frequentemente 
buoni risultali, ma dev’essere attuata con grande prudenza 
c tenendo soprattutto conto delle notevoli differenze di 
radiosensibilità che si riscontrano tra i vari a.; alcuni pos- 
sono regredire con la più grande facilità, spesso dopo una 
sola applicazione; altri abbisognano, viceversa, di un trat- 
tamento più intenso e diffìcilmente valutabile. A diffe- 
renza di quanto si è detto per l’a. piano, l’applicazione 
plesioroentgenterapica nei casi di a. cavernoso è seguita 
da buon successo. Si erogano, a giorni alterni, per 
3 volte. 200-300 r; sospensione per circa 20 giorni, indi 
una seconda ed una terza serie di sedute, con le stesse 
modalità: quindi erogazione totale dì ca. 2500-3000 r. 
Non è prudente elevare la dose singola o ravvicinare il 


periodo di somministrazione, per il pericolo di produrre 
vivaci reazioni e conseguenti ulcerazioni. Poco indicata, 
negli angiomi cavernosi, la crioterapia, che determina spesso 
soltanto una decolorazione superficiale della lesione e ri- 
mane senza effetto sul suo volume. 

Nell’a. rubino e negli angiocheratomi è di solito suffi- 
ciente la diatermocoagulazione, che dà buoni risultati este- 
tici. Negli a. aracneiformi l’elettrocoagulazione del punto 
centrale non è sempre sufficiente, per cui è necessario at- 
tuare varie sedute, data anche la frequenza delle recidive. 
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LUIGI RICCIARDI 

ANGIOSTRONGILOSI 

F. angiosrrongyliase. - I. angiostrongylosis. - t. Angio- 
strongylose. - s. angiostrongilosis. 

Parassi tosi determinala dalla presenza nel corpo umano 
di rappresentanti del genere Angiostrongylus (v. angio- 
STRONGYLUS gemere), nematodi della famiglia Protostron- 
gylidae. Se ne conoscono finora due forme: l’angiostron- 
gilosi cerebrale c l’a. addominale. 

Angiostrongilosi cerebrale 

È dovuta alla presenza nel S.N.C. umano di Angiostron- 
gylus cantonensis. 

A. cantonensis è parassita, allo stadio adulto, di ratti e 
a quello larvale di varie specie di molluschi terrestri. Il 
ciclo, chiarito nel 1957, si svolge con le seguenti fasi. Gli 
adulti vivono nei due rami principali dell’arteria polmonare 
dei ratti, c le femmine gravide depongono le uova, in- 
segmentate, nel sangue. Queste vengono veicolate nei più 
piccoli vasi polmonari, c qui si sviluppano in 6 giorni 
dando larve di 1° stadio che si trasferiscono attivamente 
dalle vie circolatorie a quelle respiratorie, risalgono fino 
alla trachea, passano nella faringe e, deglutite, vengono 
eliminate con le feci. Giunte all’esterno, le larve (270- 300 
H X 15-16 p) possono penetrare, per ingestione o attiva- 
mente, nel mollusco; in esso, in ca. 3 settimane c me- 
diante due mute, viene raggiunto il 3° stadio larvale 
(460-510 n x 26 |a), che è quello infestante per l’ospite 
definitivo. Tali larve possono sopravvivere nella muscola- 
tura del mollusco fino ad un anno: è stato però osservato, 
sperimentalmente, che quando i molluschi sono immersi 
in acqua alcune larve vengono all’esterno. I ratti contrag- 
gono di solito la parassitosi per ingestione delle larve 
infestanti con i molluschi infetti; le larve passano rapi- 
damente dall’intestino al circolo sanguigno c con questo 
raggiungono, entro 17 h dall’infestazione nel ratto adulto, 
il S.N.C. (emisferi cerebrali o midollo spinale). In ca. 13 
giorni le larve compiono le ultime due mute c divengono 
giovani adulti, che migrano alla superficie del cervello loca- 
lizzandosi nello spazio subaracnoidco ; dopo 2 settimane, 
raggiunta una lunghezza di 11-12 mm, si spostano nelle 
vene giugulari e attraverso il cuore destro, a ca. 1 mese dal- 
rinfcstazionc, pervengono ncH’artcria polmonare ove, dopo 
un’altra settimana, maturanp sessualmente. Cè da ag- 
giungere che larve infestanti di A. cantonensis sono state 
trovate in condizioni naturali in una planaria terrestre 
( Geoplana septemlineata) e in vari crostacei d’acqua dolce 
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Fig. I . Ciclo biologico di Angiostron- 
gylus cantonensis e possibili vie di in- 
festazione per l'uomo. I) Le uova si 
schiudono nei vasi polmonari del ratto, 
dando larve di I stadio, che sono eli- 
minate con le feci. Il) Le larve di I 
stadio infestano un mollusco (ospite in- 
termedio), nel quale raggiungono il 111 
stadio, infestante; larve infestanti pos- 
sono penetrare anche in crostacei (ospiti 
paratemeli, condizione essenziale per la 
trasmissione dell’a. all'uomo. Ili) Le 
larve infestanti, ingerite dal ratto, mi- 
grano al S.N.C., ove divengono giovani 
adulti, andando poi a localizzarsi nelle 
arterie polmonari; qui maturano c de- 
pongono le uova. (Da Alleata, modificata ). 


( Macrobrachium sp.) e terrestri; tali animali rappresen- 
tano ospiti paratcnici o trasportatori c sono essenziali per 
la trasmissione della parassitosi all'uomo. 

L'attuale distribuzione geografica di A. cantonensis ap- 
pare abbracciare tutta la fascia intertropicale da 100° est, 
e cioè dall'Asia sudoricntalc (Thailandia) di cui sembra 
originario, a 150° ovest (Tahiti). 

L'a. cerebrale si manifesta sotto la forma di una me- 
ningite eosinofila. È noto che tale sindrome, caratterizzata 
dalla presenza di eosinofili nel liquido cerebrospinale, può 
essere causata da molti agenti, elmintici (localizzazione ce- 
rebrale di cisticcrchi di Taenia solium , di idatidi di Echino - 
coccus granulosus, di Paragonimus westermanni, , di Schisto- 
soma monsoni, di Gnathostoma spinigerum ) o non (tumori 


cerebrali, meningite cerebrospinale epidemica, neurosifì- 
lide. meningite purulenta, meningite tubercolare). Nume- 
rosi fattori epidemiologici, oltre alcuni casi accertati, in- 
ducono però a pensare che nell’arca di diffusione di A. can- 
tonensis la maggior parte dei casi di meningite eosinofila 
siano in effetti dovuti ad a. 

L'uomo contrae la parassitosi per ingestione delle larve 
infestanti con cibi non cotti. Nell'uomo il parassita giunge 
fino allo stadio di giovane adulto, e quindi muore. L’in- 
vasione cerebrale determina una reazione infiammatoria 
delle regioni parassitate. A. cantonensis è stato repellalo 
per la prima volta nell'uomo nel 1961 alle Hawai; esso 
fu rinvenuto all'autopsia nel cervello di un filippino con 
storia pregressa di meningite eosinofila. 



Fig. 2. Distribuzione geografica di Angiostronsyius cantonensis nei roditori (asterisco). Sono sottolineate le zone nelle quali sono 
stati segnalati casi di meningite eosinofila nell'uomo. (Da Alleata, ridisegnata). 
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La gravità dei sintomi nervosi sembra in relazione con 
il numero dei parassiti presenti, come sufTragato dalle 
infestazioni sperimentali in ratti c scimmie. Tra i disturbi 
neurologici va ricordata la parestesia cutanea con sensa- 
zione di bruciore, dolore, esagerata sensibilità al contatto; 
la paralisi facciale del tipo dovuto ai più bassi neuroni 
motori risulta presente a Tahiti nel 5% dei colpiti da 
meningite eosinofìla. 

La profilassi consiste principalmente nella cottura dei 
crostacei e molluschi possibili vettori delle larve, c nell’ac- 
curato lavaggio delle insalate per l'eliminazione delle pla- 
narie. Ottimi risultati dà la conservazione al freddo degli 
alimenti: è stato infatti sperimentalmente provato che 
l'esposizione per 12 h a — 15 °C uccide tutte le larve. 

Angiostrongilosi addominale 

È dovuta alla presenza nelle piccole arterie intestinali del- 
l'uomo di Angiostrongyhts cos/aricensis, 

A. costaricensi* c parassita allo stadio adulto di ratti 
< Rati us raltus e Sigma don hispidus sono gli ospiti naturali 
finora accertati; i ratti albini non si sono invece dimo- 
strati, sperimentalmente, buoni ospiti), ©d a quello larvale 
del mollusco terrestre Vaginulus ( Sarasinula ) plebei us. Il 
ciclo, per quanto finora si sa, si svolge con le seguenti 
fasi. Gli adulti vivono nelle arterie mesenteriche, specie 
della regione cccalc, dei ratti; le uova si rinvengono in 
grandi ammassi, visibili ad occhio nudo come macchioline 
giallastre, nei tessuti della parete intestinale; qui esse si 
sviluppano in larve di primo stadio (260 p) che. attiva- 
mente. raggiungono il lume intestinale e vengono all'e- 
sterno con le feci. Non sono note le modalità dell'ingresso 
di tali larve nel mollusco; in questo il parassita compie 
comunque due mute che lo trasformano nella larva di 3° 
stadio (480 jx) infettante per l'ospite definitivo. 1 ratti con- 
traggono l'infezione per ingestione dei molluschi infetti o, 
forse, di alimenti contaminati dalla secrezione mucosa 
del mollusco; in laboratorio si è infatti osservato che in 
essa sono presenti larve infettanti. 

La malattia umana è stata soprattutto studiata nei bam- 
bini, che sono i soggetti più spesso colpiti. Gli elementi 
più caratteristici c frequenti del quadro clinico sono rap- 
presentati da dolori addominali, specie alla fossa iliaca 
destra, febbre elevata c spesso prolungata (fino a due 
mesi), anoressia; in 1/3 dei casi è presente il vomito; alla 
palpazione si percepisce una massa intraddominalc; l'ispe- 
zione manuale del retto è di solito dolorosa; è presente 
leucocitosi ( 10.000-52.000 globuli bianchi per mm*) e 
quasi sempre eosinofilia con valori oscillanti tra 10 c 81 %. 
Le lesioni anatomopatologiche sono specialmente a carico 
dell’appendice, ma anche dell'ultima parte dell'ileo, del 
cieco c del colon ascendente; la parete intestinale è ede- 
matosa. ispessita ed indurita, con aspetto granulomatoso 
miliare bianco-giallastro; la riduzione del lume intestinale 
può essere totale. L’esame istologico mostra infiammazione 
granulomutosa con intensa infiltrazione eosinofìla a carico 
di tutti gli strati della parete intestinale; all'interno delie 
lesioni si osservano le uova del parassita. Reperti analoghi 
si hanno nei gangli linfatici regionali. I vermi adulti pos- 
sono anche essere causa di arterite c trombosi. 

Nei tessuti umani sono state reperiate solo uova e non, 
come nei ratti, pure le larve. L’uomo sarebbe cioè un ospite 
per il raggiungimento dello stadio adulto del parassita, ma 
non per il proseguimento del suo ciclo normale; la ricerca 
di larve nelle feci dei soggetti parassitati ha in effetti sempre 
sortito esito negativo. Le modalità con cui Piiorno con- 
trae l'infezione non sono state finora accertate; è proba- 
bile che essa avvenga tramite l'ingestione di alimenti ve- 
getali contaminati dal muco dei molluschi contenente le 


larve; ma non c da escludere che, come per A. canto- 
nensis , si abbia l'intervento di ospiti paratcnici. 

L'a. addominale c stata per ora rilevata solo in Costa- 
rica. La frequenza della parassitosi nell'uomo ha mo- 
strato un preciso incremento a partire dal 1967, data della 
sua prima segnalazione ad opera di A A. costaricensi; ciò 
c stato posto in relazione con il forte aumento (che ha 
oltretutto portato a rilevanti perdite in campo agricolo) 
dei molluschi ospiti intermedi verificatosi nel paese, per 
cause non spiegate, nello stesso periodo di tempo. 
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MARCELLO RICCI 

ANGIOSTRONGYLUS GENERE 
Genere della famiglia Protostrongylidae, sottofamiglia 
Angiosfrongylinae ( Strongylida : Nematoda) con i seguenti 
caratteri: corpo sottile ma relativamente robusto, capsula 
boccale assente. Maschio con due spicole uguali lunghe 
e sottili, senza gubernaculum, a borsa caudale con for- 
mula: costa ventrale con punta bifida, estemolaleralc più 
breve e separata dalle altre laterali che sono unite alla 
base, esternodorsale nascente separatamente dalla dor- 
sale, dorsale unica, grande c spessa, terminante in poche 
brevi digitazioni. Femmina con corta coda ad estremità 
arrotondata e vulva nella metà posteriore del corpo ab- 
bastanza vicino all'ano; ovipara o vivipara. Gli adulti 
sono parassiti degli apparati circolatorio e respiratorio 
di carnivori, roditori c marsupiali. 

Il genere interessa l'uomo per le due specie A. canto- 
nensis (<S 20-25 mm, $ 22-34 mm) c A. costaricensis 
(d 15-18 mm, V 27 mm), agenti dell’angiostrongilosi (v.). 

MARCELLO RICCI 

ANGIOTENSINA 

f. a ng io te usine. - i. angiotensin. - T. Angiotensin. - s. ùn- 
giate risina. 

Braun-Mcnendcz e Page dimostrarono nel 1946 che la rc- 
nina (v.) è un enzima prolcolitico che agisce su un sub- 
strato costituito da un'*, -globulina (angiotensinogeno). 

In alcuni animali (ad es. il maiale) esistono diverse 
forme di angiotensinogeno; si tratta in ogni caso di gli- 
coproteine con p. m. 57.000 e composizione in aminoacidi 
simile ma con qualche differenza nella porzione carboi- 
dralica della molecola. 

Prodotto dell'azione della rcnina è un decapeptide: Yan- 
giotensina l di cui Elliottc Peart nel 1946-47 determinarono 
la sequenza in aminoacidi (a. I bovina ed equina). Skeggs 
c coll, stabilirono che l’a. I è trasformata nel plasma in un 
octapeptide (a. II) ad opera di un enzima (converting 
enzyme). Sia il decapeptide che l'octapcptidc sono stati 
sintetizzati; l'octapcptidc possiede una potente attività in 
senso vasocostrittore mentre il decapeptide ha un'attività 
biologica molto minore. Recentemente c stato isolato nei 
cani il corrispondente nonapeptide. 

La degradazione dell a, c rapidamente ottenuta nell’or- 
ganismo ad opera di un’angiotensinasi. Attività angioten- 
sinasica è posseduta dal plasma, dagli eritrociti c da molti 
tessuti e varia sensibilmente in differenti stati di malattia. 

Gli effetti emodinamici dell'a. II rassomigliano stret- 
tamente a quelli dcU’ipcrtcnsionc primaria. L'intimo rap- 
porto spaziale tra cellule dell’apparato iuxtaglomerulare 
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c artcriolc prcglomerulari ha indotto molti AA. a postu- 
lare un ruolo del sistema rcnina-a. nel controllo dell'emo- 
dinamica renale. Thurau chiama in causa direttamente la 
renina e Fa. nel fenomeno dell'autoregolazione renale. 

Da un punto di vista filogenetico il sistema renina-a. 
è assente nei pesci d'acqua salata, compare nei pesci 
d’acqua dolce c negli anfibi ed è implicato nel controllo 
del metabolismo del sodio sia attraverso l’azione sul sur- 
rcnc (stimolo alla produzione di aldosterone [v.]). sia per 
diretta azione sul tubulo renale. È stato dimostrato infatti 
che in condizioni sperimentali l'a. inibisce il riassorbi- 
mento del sodio; se l'effetto antidiurctico delle a. rappre- 
senti un'azione fisiologica o farmacologica non è tuttora 
chiaro. 
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GIULIO ALBERTO CTNOTTI 

ANGOLO PONTOCEREBELLARE, TUMORI DELL’: 

V. ENDOCRANICI TUMORI. 

ANGOSCIA: v. ansia e angoscia. 

ANGUILLULOSI : v. strongiloidosi. 

ANICE 

Sin . : anice volgare; anice verde; anace; anacio. - e. atils 
veri. - I. anise. - T. Anis; sùsser Kummel. - s. anis. 

Col nome di anice si indica il frutto della Pimpinella 
anisum L. (famiglia Umbrelliferae), erba annua dell’Oriente 
coltivata pure in Europa: in Italia si coltiva nelle province 
dell'Aquila, Ascoli Piceno. Bari, c la raccolta dei frutti va 
fatta a completa maturità, cioè in agosto-settembre: l'es- 
siccamento si fa al sole. L'a. più ricercato è quello di 
Spagna, d'Italia e di Malta. È una droga spesso sofisti- 
cata di cui, quindi, non si deve mai trascurare l’esame 
completo. Oltre a sostanze indifferenti (ossalato di Ca, 
amido, mucillagine, zuccheri, sostanze resinose e pectiche, 
oli c colina) i frutti di a. contengono il 2-3% di un'es- 
senza, liquido incolore, levogiro, insolubile nell'acqua, 
molto solubile in alcol assoluto c in etere, facilmente al- 
terabile all'aria, il cui componente principale (80-90%) 
è Yanetolo. L’essenza di a. c spesso sofisticata con alcol, 
sapone, gelatina, oli, grassi, essenza di finocchio ed essenza 
di a. stellato. Serve alla preparazione ócW'acqua di a., 
usata principalmente come carminativo, perche accelera 
la peristalsi intestinale in modo da favorire l'espulsione 
dei gas; l'essenza entra nella preparazione del liquore ani- 
sato di ammonio, usato come stomachico e carminativo. 
Spesso sotto la stessa denominazione di a. viene erronea- 
mente identificato Va. stellato o badia/ ta < Ilici um verum 
Hooker. famiglia Magnoliacee) albcrctto della Cina di cui 
si usano i frutti. Da questi si ricava un'essenza di a. del 
tutto eguale a quella dcll'a. verde, costituita principal- 
mente di anetolo, pirenc, terpeni, etc. Ha le stesse appli- 
cazioni terapeutiche dcll’a. verde. L'a. c stato depennato 
dalla F.U.I., VII ed. 

Le preparazioni a base di a. sono oggi cadute in disuso. 

NICOLETTA TRAINA SABATUCC1* 

ANIDRASI CARBONICA: v. carbonio; liasi. 
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ANIDRIDI 

[fr., A. Laurent, poco dopo la metà del xix sec., derivato 
di anhydre «anidro», come si designavano gli acidi cui 
fosse stata sottratta acqua, ripreso modernamente dal gr. 
ànhydros « senza (an-) acqua (-hydros) »]. - f. anhydrides. - 
1. anhydrides. - T. Anhydride. - s. anhidritos. 

La combinazione dell’ossigeno con altri elementi dà luogo 
a due tipi di composti, a seconda che tali clementi siano 
metalli o metalloidi. I composti che si ottengono nel se- 
condo caso sono detti anidridi : reagendo con l'acqua essi 
danno luogo agli ossiacidi. Alcune volte, variando il grado 
di idratazione, varia l'acido che si ottiene: ad es., dall'a. 
fosforica si ottengono l'ac. metafosforico, l’ac. ortofosfo- 
rico e l'ac. pirofosforico secondo le seguenti reazioni: 
P a 0 4 + HjO = 2HPO s ; P,O s + 3H,0 = 2H 3 P0 4 ; 
P 2 0 4 f. 2 H.O H 4 P t O T . 

In chimica organica si definiscono col nome di a. i 
composti risultanti dall'unione di due radicali acidi le- 
gati fra loro per mezzo di 1 atomo di ossigeno bivalente: 
R — CO — O— CO — R. Si possono ottenere facendo reagire 
un cloruro acido con il sale di sodio dello stesso acido; 
ad es., il cloruro di acetile con l’acetato sodico dà: CH S — 
—CO— CI — CH 3 — COONa = CH,— CO— O— CO— CH, 

1 NaCl. 

Anche queste a. reagiscono facilmente con l'acqua per 
dare quegli acidi da cui si possono considerare derivate; 
nel caso dcll’a. acetica si ottiene così l'ac. acetico: 
(CH, — CO), O f H*0 = 2CH, — COOH. 

Liquidi di odore sgradevole, sono generalmente usati 
in chimica organica per introdurre radicali acidi nella 
molecola di composti organici. Se uno dei due radicali 
acidi deriva da un acido inorganico si ottengono le a. 
miste. Si ha formazione di un'a. mista di ac. acetico c 
AMP (adenosinmonofosfato) come prima tappa nella pro- 
duzione dell'acetil-CoA nei tessuti animali, mentre nei 
batteri la formazione dell'acetato attivo avviene passando 
attraverso l'a. mista dell'ac. acetico e dcll'ac. fosforico. 

Si può pure considerare un legame anidridico quello 
che unisce due radicali fosforici in composti di notevole 
importanza biologica, a struttura nucleotidica o molto 
simile, come ADP, ATP, NAD (nicotinamidcadcnindi- 
nuclcotidc), FAD (flavinadcnindinucleotide). 

V. anche: acetico acido; acidi e basi; fosforilazione. 
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GIORGIO TECCF- 

ANILINA E DERIVATI 1 

[tcd., 1826, O. Unverdorben, derivalo del nome della 
specie botanica ( Indigo/era ) ani I, perché l'anilina fu rico- 
nosciuta distillando indaco da quella pianta]. Sin. : ami- 
nobenzene; amidobenzolo; fenilamina. - f. attiline. - i. ani- 
line. - T. Anilin. - s. anilina. 

Chimica 

L'anilina, C 4 HìNH 2 , è la più semplice delle amine aroma- 
tiche (arilaminc), c si ottiene per sostituzione di un idro- 
geno di un nucleo bcnzenico con il radicale aminico. 

Per quanto l’a. non abbia di per se alcuna importanza 
terapeutica, notevole è il suo interesse tossicologico per il 
largo uso che se ne fa nell'industria quale materia prima 
per la preparazione di numerosi e importanti composti 
organici, fra i quali sono da ricordare specialmente il nero 
d'a., la fucsina, gli azoici e i diazoici (v. coloranti so- 
stanze), oltre a vari derivati d'interesse farmaceutico e 
terapeutico. 

L’a., che figura fra i prodotti di distillazione del carbon 
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fossile, industrialmente si ottiene per sintesi dalla riduzione 
del nitrobcnzcnc. Si presenta come un liquido oleoso, in- 
colore se recente, che imbrunisce rapidamente all'aria per 
la sua facile ossidabilità, di odore caratteristico, di sapore 
bruciante, di d. 1.026 a -f 20 *C; con p. e. a 4* 182 °C; 
solubile in acqua nel rapporto di 3,4 g/100 mi, a 20 *C, 
c in tutti i rapporti nell'alcol, etere, benzene e solfuro di 
carbonio. Numerosi i suoi omologhi e i derivati. Fra gli 
omologhi sono da ricordare: Po- e la p-toluidina CH, — 
C 4 H 4 — NHj, la m - e la p-xilidina C S H, — (CH,), — NH a . 
I derivati dcll'a. sono così numerosi e di proprietà chimiche 
e farmacologiche cosi diverse che trattarli insieme sa- 
rebbe impossibile. Può essere invece utile, data la stretta 
analogia tossicologica, tenere riuniti con Fa. alcuni dei 
più semplici derivati di essa, quali ad es. le anilidi (ace- 
tanilide e aceti lacetanil idei e gli aminofcnoli (fenacetina, 
lattofcnina c fcnocolla) attivi antipiretici-analgesici, ma 
tutti, per l’origine anilinica. veleni metemoglobinizzanti. 

Farmacologia e tossicologia 

L’a. e la maggior parte dei suoi omologhi c derivati eser- 
citano un'azione locale irritante sulle mucose, in specie 
sulla congiuntiva e sulla cute, il che spiega le lesioni cu- 
tanee (dermatosi eritematose, vcscicolose, pruriginose, più 
o meno edematose), riscontrabili nei lavoratori di a. o 
nei soggetti la cui cute sia comunque venuta a contatto 
con derivati anilinici (tinture per capelli, per pellicce, per 
abiti c scarpe). 

Ad un'azione locale diretta da parte dei prodotti di eli- 
minazione dcll’a. sono dovute, se non esclusivamente al- 
meno prevalentemente, le lesioni delle vie urinarie del tutto 
caratteristiche e che, dalla semplice irritazione c conge- 
stione della mucosa, possono passare ad un’irritazione 
cronica con il successivo sviluppo di forme tumorali be- 
nigne (papiltomi) o maligne (sarcomi e più spesso carci- 
nomi). Quest’azione è esercitata sia dalle amine primarie 
(a. c omologhi, benzidina, toluidina, * c Vnaftilamina). 
sia dalla diinetilanilina e da numerose altre arilamine. 
Le amine più temibili per Fazione oncogena sono tuttavia 
Fa., la benzidina e in special modo la p-naftilamina. 
L’a. è rapidamente assorbita dalla cute integra c dalle 
mucose per la sua asinità per i lipidi. Ma anche per 
l'apparato respiratorio l’assorbimento, per mezzo di va- 
pori. nebbie o polveri finissime, è tanto più rapido, sia 
per Fa. che per gli omologhi e derivati volatili, quanto più 
elevate sono la loro tensione di vapore c la temperatura 
ambiente. L’assorbimento è possibile anche per la via dige- 
rente, per ingestione accidentale di polveri deposte sulle 
labbra o per assunzione volontaria a scopo suicida. L'eli- 
minazione dcll’a. si fa principalmente per l'urina sotto 
forma di ac. p-aminofenolsolforico e, in tracce, come a. 
inalterata. Una piccola parte si elimina per il tubo dige- 
rente c una parte anche maggiore (1% ca. della quantità 
assorbita nelle 24 h) si elimina immodificata per via re- 
spiratoria. L'a„ come i suoi omologhi e derivati, dopo 
assorbimento esercita le sue azioni principali sul sangue 
e sul sistema nervoso. 

Nei riguardi del sangue. Fazione più importante si 
svolge a carico dell'emoglobina che, in modo analogo a 
quanto si verifica anche per azione del nitrobcnzolo. si 
trasforma in metemoglobina, donde la rapida cianosi c 
l'asfissia interna dei tessuti. Quanto al meccanismo, l'ef- 
fetto metcmoglobinizzantc non c diretto, cioè dovuto 
all’a., ma indiretto, per azione dei prodotti intermediari 
della sua ossidazione. Nell'organismo, infatti. Fa. ossidan- 
dosi si trasforma prima in fcoilidrossilamina (C,H 4 NH— 
OH) quindi in /»-aminofenolo <OHC 4 H 4 — NH a ), prodotto 
che poi si copula con l’ac. solforico per eliminarsi con 
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l’urina come ac. p-aminofcnolsolforico (NH,C*H 4 — O — 
SO,H). Questi prodotti di ossidazione, e in particolare 
la fcnilidrossilamina c il p-aminofcnolo, sono i diretti 
agenti dell'azione metemoglobinizzante (Heubner e coll.); 
la trasformazione in metemoglobina è lentamente rever- 
sibile. Oltre a ciò. Fa., gli omologhi e derivati, per un'azione 
distruttiva diretta sui globuli rossi, provocano emolisi. 
Questa azione però è più tardiva di quella emoglobiniz- 
zante, come lo dimostra la comparsa non immediata dcl- 
Fittero plciocromico. dclFcmoglobinuria c dell'anemia se- 
condaria, talora molto intensa. Nelle intossicazioni gravi 
si possono anche rilevare alterazioni delle emazie (aniso- 
citosi, anisocromia, policromatofìlia, eritroblastosi, eie.) 
dovute parte a reazione di compenso degli organi emato- 
poietici di fronte all’emolisi e parte all'azione direttamente 
cccitoprolifcrativa che, anche sperimentalmente. Fa. di- 
mostra per gli organi ematopoietici. Le modificazioni della 
serie bianca sono rappresentate da leucocitosi, polinu- 
clcosi, nell'intossicazione acuta; c leucopcnia con linfo- 
citosi e mononucleosi relativa nell’intossicazione cronica. 
L'azione sul S.N.C. si rivela, in una prima fase, con feno- 
meni di eccitazione e, in una seconda, con depressione e 
paralisi; mentre quella a carico del sistema nervoso pe- 
riferico si rivela con parestesie e ipoestesic sensitive c senso- 
riali. Le alterazioni nervose, oltre che per azione diretta, 
data l'affinità dcll'a, per i lipidi, possono determinarsi in 
via indiretta per l'anossiemia, secondaria alla formazione 
della metemoglobina. L'effetto sulla pressione arteriosa 
si traduce in un primo tempo con un aumento e poi, nel- 
l'intossicazione grave, con una forte caduta per vasodilata- 
zione paralitica, fino al collasso. Da ricordare anche V ef- 
fetto antitermico dcll'a., base dell'impiego terapeutico di 
vari suoi derivati quali antipiretici chimici. Sono da ascri- 
vere all'asfissia interna i diversi altri sintomi che com- 
pletano il quadro tossico (dispnea, crampi, coma, ctc.). 

a) L 'avvelenamento acuto , che può essere sia professio- 
nale (lavoratori dell'industria dcll'a. c derivati), che non 
professionale (tinture per capelli, vestiti, scarpe, con co- 
lori di a.), si può verificare per via cutanea, per inalazioni 
e, più raramente, per ingestione. Si ritiene che 20-25 g 
di olio di a. siano mortali per l'uomo per la via cutanea, 
mentre per la via respiratoria sarebbe tossica la dose di 
0.3 mg di a. per litro d'aria. I sintomi consistono in; depres- 
sione, cefalea, vertigini, midriasi, tachicardia, ipotermia, 
cianosi, ipotensione, vomito, ittero. Si potranno inoltre 
osservare; convulsioni, phapismo. edema del pene c, nei 
casi più gravi, fenomeni di paralisi, dispnea, bradicardia 
e coma. Il trattamento locale dell'intossicazione per la cute 
consiste nell'accurato e immediato allontanamento della 
sostanza dalla pelle con batuffoli di garza imbevuti in po- 
chissimo etere. Sconsigliabile c il bagno, specie se caldo, sia 
perche modificando le condizioni circolatorie potrebbe fa- 
vorire l'assorbimento, sia perché Fa. è quasi insolubile in 
acqua. NcIFawclcnamcnto da inalazione, l’individuo dovrà 
essere portato immediatamente all’aria aperta; e in quello 
per ingestione, si dovrà somministrare un emetico (solfato 
di rame) o procedere alla lavatura gastrica con magnesia 
usta (sospensione acquosa al 20%). Il trattamento generale 
mirerà a combattere l'asfissia c la depressione circolatoria 
con inalazioni di ossigeno, respirazione artificiale, emo- 
trasfusionc. iniezione di analettici c, in caso di conge- 
stione. un salasso seguito da ipodermoclisi. Si daranno, 
infine, diuretici (teobromina), purganti (solfato di sodio 
e di magnesio anag 20). dieta lattea. 

b) L 'avvelenamento cronico (anilismo) è esclusivamente 
professionale c si presenta con anemia più •> meno mar- 
cata, disturbi della sensibilità e della motilità, disturbi 
digestivi, colorazione gialla dei capelli c dc'lc unghie, 

2308 


y Google 



AMMALI DA LABORATORIO 


esantemi polimorfi su varie parti del corpo. Possono coe- 
sistere anche disturbi visivi: fotofobia, astenopia, am* 
Miopia. Caratteristiche non costanti deiravvclcnamcnto 
cronico sono le lesioni della vescica e delle vie urinarie. 
La terapia, oltre che profilattica (igiene degli ambienti e 
delle lavorazioni delle industrie aniliniche), consisterà nel- 
l'allontanamento. il più rapido possibile, del soggetto dalla 
lavorazione incriminata. Per le neoplasie vescicali. cura 
chirurgica. 

Gli omologhi dell'a. si comportano, dal punto di vista 
tossicologico, in modo del lutto analogo ad essa con dif- 
ferenze non di qualità, ma d'intensità o grado. 1 derivati 
orto (posizione 1-2) sono meno tossici dei derivati in 
posizione 1-3. L’azione mctcmoglobinizzante è general- 
mente maggiore di quella dell'a.. e anche l'azione sul si- 
stema nervoso è in certi casi più marcata, così come più 
spiccata è l'irritazione delle vie urinarie, massima per la 
p-toluidina. 

Anche i derivati dell'a. d'uso terapeutico, e in partico- 
lare quelli a struttura chimica meno modificata rispetto 
alla molecola anilinica, come mantengono certe proprietà 
farmacologiche della, utilizzabili in terapia (azione anti- 
piretica), cosi possono conservare altre azioni non desi- 
derate, c in particolare la grave azione mctcmoglobi- 
nizzante. Infatti possono svolgere un'azione secondaria 
mctcmoglobinizzante, anche a dosi terapeutiche o di 
poco superiori, gli antipiretici del gruppo delle anilidi: 
l'acetanilidc (v.) e la mctilacctanilidc, nonché gli antipi- 
retici del gruppo degli aminofenoli, fra i più importanti 
e noti dei quali figurano: l’acctil-p-amidofcnetolo {fenace- 
tina [v.], la p-laltifenclidina, l'amidoacclilfenetidina e il 
p-eto&sifenilaminometansolfonato sodico. 
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INTRODUZIONE 

Nella scienza biomedica il progredire e l’approfondirsi di 
moltissime ricerche sono direttamente legati aircvoluzionc 

2309 


delle nostre conoscenze (e loro applicazioni) sulla produ- 
zione e sulla cura degli animali da laboratorio. 

Lo sviluppo che la scienza degli animali da laboratorio ha 
avuto negli anni seguenti alla II guerra mondiale £ senz’altro 
paragonabile allo sviluppo delle scienze e delle tecnologie più 
avanzate. E inconcepibile oggi pensare a « lavori sperimentali » 
eseguiti su animali di provenienza incerta, stipati nei locali 
ìnfimi di un istituto, irregolarmente accuditi da manovalanza 
generica con la sovrintcndcnza della persona meno qualifi- 
cata dell'Istituto stesso. 

L*a. da I., nei limiti consentiti ad un essere biologico, è 
un prodotto purificato c ben definito che taluni ritengono di 
poter paragonare ad un reattivo chimico. E il personale cui 
ne è affidala la cura è addestrato c qualificato ai diversi 
compiti richiesti. 

Allo scopo di promuovere, coordinare c codificare le norme 
sull’uso e la qualità degli animali nella licerca. nel 1956 fu 
costituito per interessamento dell’UNESCO e deil’O.M.S. ITn- 
ternational Committcc on Laboratory Animals (ICLA) cui 
aderiscono diversi paesi con le loro organizzazioni nazionali; 
queste ottemperano al duplice scopo della ricerca scientifica 
c tecnologica nel campo specìfico degli a. da I. e dell'assistenza 
organizzativa e tecnica agli istituti di ricerca. 

In Italia la mancata attuazione di una tale « organizza- 
zione » ha incisivamente contribuito a un più lento c difficile 
allineamento della nostra ricerca biomedica a livello interna- 
zionale. 

NOZIONI GENERALI 

Una stima indiretta c indicativa sul numero di animali 
di tutte le specie (comprese quelle marine) usate nei la- 
boratori di tutto il mondo si aggira sui 100 milioni di 
soggetti, 'anno. Il nostro paese contribuisce a questa cifra 
con cu. 3 milioni di soggetti, ripartiti nei seguenti rapporti 
fra le specie: 

topo 50% \ t <> 

ratto 30% 

cavia 10% 

coniglio 6% 

altri animali 4% 

Da queste cifre è arguibile l'impegno tecnico ed econo- 
mico per la produzione o comunque per l'approvvigiona- 
mento degli animali necessari, dal punto di vista sia qua- 
litativo che quantitativo. Generalmente il lato quantita- 
tivo del problema viene risolto o con allevamento in pro- 
prio da parte dell’isiiluto di ricerca o con l'acquisto dei 
soggetti presso allevatori privati o società specializzate 
che, negli altri paesi, operano sotto il controllo e l’accre- 
ditamento del centro nazionale. Con tale organizzazione 
su molti laboratori di ricerca non grava l'impegno tecnico 
ed economico di allevare in proprio gli animali di cui 
essi necessitano. 

In questa sede poniamo l'accento soprattutto sull'aspetto 
qualitativo del problema, che si articola essenzialmente 
sulle caratteristiche genetiche, igieniche e ambientali degli 
animali. 

Uno dei requisiti essenziali che gli animali da esperi- 
mento debbono possedere è quello dell'uniformità di ri- 
sposta allo stimolo sperimentale, uniformità che deve per- 
sistere nel tempo per assicurare la ripetibilità di ogni 
singola prova. La standardizzazione di materiale vivente, 
nonostante le sue difficoltà, è stata oggi realizzata con il 
controllo genetico c con quello di altri fattori. 

L'uniformità dal punto di vista genetico consiste nel 
fissare attraverso le generazioni un corredo genico uguale 
in tutti gli individui della popolazione in esame. Per or- 
ganismi inferiori ciò è realizzabile con la costituzione di 
un clone discendente da un unico individuo, mentre per 
animali superiori il massimo grado di consanguineità otte- 
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nibilc è dato dall'accoppiamento di parenti stretti: fra- 
tello x sorella oppure genitore > figlio. Tale metodo di 
riproduzione in consanguineità viene comunemente defi- 
nito dagli AA. anglosassoni come inbreeding («alleva- 
mento tra consanguinei »). ed c usato in zootecnia quando 
si vogliano fissare in una linea o in una razza caratteri- 
stiche particolari. 

L’uso sistematico della riproduzione fratello x sorella 
nel campo degli a. da I. è stato intensivamente e con- 
tinuativamente applicato dai genetisti sul topo c sul ratto, 
come diremo a proposito di queste specie; pertanto nel 
trattare tale argomento sarà ovvio riferirsi soprattutto 
a questi animali. 

In una popolazione sufficientemente ampia di animali comuni, 
che si riproduca con accoppiamenti casuali, il coefficiente di 
ctcrozigosi, che rappresenta una misura della variabilità ge- 
netica, dopo la prima generazione si mantiene costantemente 
sul 50%. Se in questa stessa popolazione adottiamo invece 
il sistema della riproduzione consanguinea, la percentuale di 
eterozigosi decresce rapidamente ad ogni generazione succes- 
siva. È stato calcolato (Wright. 1933) che per accoppiamenti 
tra cugini la percentuale del numero di geni eterozigoti si ri- 
duce ad ogni generazione di ca. 1*8%; tale riduzione sale al 
10-11% per ogni generazione di accoppiamenti fra fratellastri 
e raggiunge il 19%, sempre per ogni generazione, con accop- 
piamenti fratello > sorella (o genitore figlio), che c il mas- 
simo inbreeding realizzabile negli animali superiori. II grado 
di inbreeding é cumulativo e. continuando, per ogni successiva 
generazione, si avrà un’ulteriore riduzione dell ‘ctcrozigosi. 

Nel caso di accoppiamento fratello ■ sorella, che come 
dicemmo ha un coefficiente di eterozigosi del 19%, dopo 
20 generazioni si avrà un'eliminazione teorica dell’etcro- 
zigosi, essendo l’omogeneità genetica ottenuta una fun- 
zione asintotica che si approssima al 100%. Pertanto un 
ceppo di topi c, per analogia, di altri mammiferi da 
laboratorio viene definito inhred dopo 20 generazioni di 
accoppiamenti ininterrotti fratello > sorella (o genitore < 
figlio). Una delle conseguenze pratiche di una consangui- 
neità cosi stretta è la debilitazione dei soggetti con calo 
della fecondità; la selezione artificiale, che si effettua 
contro tale conseguenza, agisce sulla eterogeneità re- 
sidua c pertanto c indispensabile non interrompere 17»- 
hreeding al raggiungimento delle 20 generazioni, ma pro- 
trarlo indefinitamente. Oltre all'eterogeneità residua, nuove 
variazioni geniche possono verificarsi a causa^dcllc mu- 
tazioni spontanee, che fissate dai continui accoppiamenti 
consanguinei portano alla creazione di linee, ncll'anibito 
dello stesso ceppo, differenti per uno o più caratteri non 
sempre evidenziabili (Builcy, 1959; Hamer, 1955). Da ciò 
deriva l’importante considerazione che due lince dello 
stesso ceppo non possono e non debbono necessariamente 
essere considerate identiche, c quindi la regola generale. 

« se da un ceppo che ha subito almeno 8-19 generazioni 
di fratello - sorella si separa una linea, questa, anche se 
mantenuta nello stesso laboratorio, senza rcincroci con 
il ceppo di partenza, dopo 12 generazioni o più deve es- 
sere considerata come un sottoceppo a sé; cosi deve es- 
sere considerato un sottoceppo a sé quello derivato da 
coppie del ceppo originale trasferite in un altro laboratorio 
o, ancora, quello in cui si siano manifestate evidenti dif- 
ferenze genetiche » (Sriell e coll., 1960). 

L’omogeneità genetica non è la sola caratteristica dei 
ceppi inhred ; se ciò fosse sufficiente, un solo ceppo soddi- 
sferebbe questa esigenza, mentre oggi sono a disposizione 
dei ricercatori oltre 200 ceppi inhred di topo, 50 di ratto, 
almeno 10 di cavia. 30 di hamster ( Mesocricetus aurata*; ). 
10 di Criceiuhts grisetti, una ventina di coniglio e altri > 
di cune, gatto, pollo, quaglia, ctc., con caratteristiche spe- 


cifiche che vanno dall’incidenza spontanea di particolari 
neoplasie alla spiccata sensibilità a stress audiogeni o a 
sostanze tossicologiche, a esigenze dietetiche particolari, 
a mutanti genici di speciale interesse biologico. 

La disponibilità di ceppi cosi altamente specifici c con ca- 
ratteristiche ben definite, pone problemi tecnici e scientifici 
per il loro mantenimento c allevamento. Prima in ordine di 
importanza la necessità di un’accurata selezione dei soggetti 
per le loro qualità riproduttive, senza le quali il ceppo stesso 
si estìnguerebbe, e per le caratteristiche specifiche per le quali 
c mantenuto. Inoltre nell'allevamento di un ceppo inhred bi- 
sogna evitare, nei limiti del possibile, che mutazioni spontanee, 
fcnotipieamcntc non evidenziabili, possano verificarsi dando 
luogo a due sottolinee differenziate por un determinalo ca- 
rattere. Pertanto c necessario condurre la selezione in « linea 
diretta » in modo che nessun soggetto si allontani più di 
2-3 generazioni da un parente comune. In pratica ciò si 
realizza con il mantenimento di una « linea pura » costituita 
da 2-5 famiglie di fratello x sorella per generazione, discen- 
denti tutte dalla migliore famiglia della generazione prece- 
dente, c con uno stock di produzione costituito unicamente 
con soggetti provenienti dalla linea pura. In tale stock non 
sono necessari accoppiamenti consanguinei mantenendosi si- 
curamente per 3 generazioni lo stesso grado di inhrcedinfy, 
al compimento della III generazione rondoni tutti i riprodut- 
tori saranno sostituiti con soggetti provenienti direttamente 
dalla linea pura (ftg. I ). 

Un sistema per ottenere un elevalo numero di soggetti 
geneticamente omogenei fra loro e dotati contemporaneamente 
di un vigore notevole è quello di effettuare l’incrocio fra due 
ceppi inhred preferibilmente di origine diversa. Ovviamente 
tale operazione dovrà essere limitala alla I generazione (F,), 
che sarà eterozigote per la maggior parte dei caratteri (se i 
caratteri parentali sono sufficientemente diversi tra loro) ma 
contemporaneamente con un genoma uguale per tutti gli indi- 
vidui che avranno ereditato il 50% del patrimonio genetico 
da ciascun genitore. 

L’esserci soffermati particolarmente sui ceppi inhred non 
deve intendersi come sottovalutazione delle razze alle- 
vate con sistema outhred. Riteniamo anzi queste ultime 
di notevole valore, e addirittura indispensabili per test 
diagnostici c tossicologici, per lavori di anatomia pato- 
logica, embriologia, microchirurgia, c per ogni altra ri- 
cerca che richieda soggetti in numero elevato, vigorosi, 
resistenti, meno sensibili alle variazioni ambientali. In tal 
modo veniamo a disporre di tre classi di animali tra le 
quali effettuare la scelta: quelli outhred . che sono più 
o meno eterozigoti con variabilità genetica; gli inhred, 
virtualmente omozigoti e geneticamente uniformi; gli in- 
croci Finche spno eterozigoti ma geneticamente uniformi. 
Il primcTgnfitpt) è notevolmente robusto, vigoroso c pro- 
lifico, ma presenterà variazioni fcnotipiche conseguenti alla 
sua variabilità genetica necessaria c voluta, come abbiamo 
visto, in alcuni tipi di ricerca. Il secondo gruppo é molto 
meno vigoroso, meno prolifico ed estrema m ente sensibile 
alle variazioni di ambiente, onde la sua omogeneità ge- 
netica c sfruttabile solo in condizioni ambientali control- 
late e costami. Infine il terzo gruppo, almeno teorica- 
mente. possiede le caratteristiche dei primi due: vigore c 
robustezza da una parte c uniformità genetica dall’altra. 

Gli altri fattori che concorrono a stabilire l'uniformità 
desiderata nei nostri animali da esperimento sono d’ori- 
gine ambientale c fra questi ci occuperemo dì quelli su 
cui possiamo esercitare il dovuto controllo: locali di sta- 
bulazione. condizioni di clima, alimentazione c igiene, che 
per interazione col patrimonio genetico proprio di ogni 
singolo animale concorrono a darci quella risultante feno- 
upiea che é il nostro a. da I. 

L’importanza di questi fattori non deve essere sottovalu- 
tata, essendo ampiamente dimostrata la differenza di reazione 
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Fig. I. Schema di selezione e produzione di ceppi inbrvd. f x s: accoppiamento tra fratello e sorella. 




ad uno stesso stimolo sperimentale da parte di animali dello 
stesso ceppo e della stessa famiglia mantenuti anche per breve 
tempo in condizioni diverse. Inoltre il benessere degli animali 
deve essere considerato come uno dei fattori essenziali alla 
buona riuscita dell'esperimento; le divergenze riscontrale in 
esperimenti condotti con uguali tecniche e sullo stesso ceppo 
di animali in laboratori diversi possono in molti casi essere 
imputale alle diverse tecniche di stabulazione. Tale evenienza 
e molto frequente in ricerche di radiobiologia nelle quali la 
DL 50 w può variare considerevolmente col variare delle con- 
dizioni igienicoambicntali. Ciò spiega perche nei moderni 
laboratori sono impegnate somme notevoli nella realizzazione 
di stabulari adeguati muniti di impianti di climatizzazione 
superiori a quelli usati per gli ambienti umani e le regole di 
igiene e di conduzione sono sovente più rigide e meticolose 
di quelle adottate per la ospedalizzazione umana. 

I criteri fondamentali coi quali sono realizzati i reparti di sta- 
bulazione ttìg. 2) sono quelli di assicurare agli animali le condi- 
zioni ottimali, agevolando contemporaneamente le operazioni di 
servizio e di ricerca. In tal senso si è solili adibire zone separate 
agli animali destinati all'allevamento e a quelli sottoposti ad 
esperimenti, e altre al disbrigo dei servizi: lavaggio e steriliz- 
zazione delle attrezzature e immagazzinamento dei materiali. 
Ciascuno di questi reparti e isolato daH'amhientc esterno sia 
climatologicamente che mediante l'impedimento di accesso a 
persone, animali e materiali estranei. La suddivisione dei re- 
parti di stabulazione in celle alTacciantisi su un corridoio cen- 
trale presenta indubbi vantaggi: dal punto di vista igienico i 
singoli locali si prestano a disinfczioni preventive periodiche 
con il semplice trasferimento degli ospiti in locale attiguo, 
e sono facilmente isolahili, con la possibilità di circoscrivere 
e controllare rapidamente ogni focolaio infettivo; consentono 
una migliore distribuzione della popolazione animale evitando 
sovraffollamenti e quindi un migliore equilibrio tcrmoigro- 
metrico; permettono l'esecuzione contemporanea di diverse 
linee sperimentali, spesso caratterizzate da incompatibilità re- 
ciproca (condizioni ambientali diverse, uso di radioisotopi, 
test batteriologici, genetici, eie.); facilitano le tecniche di iso- 
lamento genetico in cui devono essere mantenute le razze pure 
di molte specie: e infine evitano la necessità di disturbare lutti 
gli animali della colonia durante lo svolgimento dei lavori. 

II corridoio di comunicazione tra le celle, collegato con il 
reparto servizi, consente un rapido smisiamcnto delle attrez- 
zature (gabbie, bottiglie, ctc.) e il loro convoglìamcnto agli 
impianti di lavaggio e sterilizzazione, l e pareli e i muri divisori 
di lutti i reparli devono essere trattati con materiale facilmente 
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lavabile e disinfcttabilc (resine plastiche, poliviniliche) e i pa- 
vimenti formali con pezzature di grès ceramico o simili, muniti 
di scarico controllalo mediante sifone o griglia metallica. L'illu- 
minazione di ogni locale di stabulazione dovrà assicurare per 
la maggior parte delle specie un periodo di luce di 12 h su 
24 a integrazione della luce diurna, mediante sistema di con- 
trollo a orologeria e con dispositivo di oscuramento nei pe- 
riodi dell'anno in cui la luce solare supera i tempi richiesti. 
Nella progettazione dell* impianto per la circolazione forzala 
dell'aria e per la climatizzazione dovranno essere considerati 
alcuni fattori: il numero dei ricambi totali d'aria dovrà essere 
proporzionale alla specie, alla taglia e al numero di animali 
ospitati in ogni locale (generalmente i ricambi possono oscil- 
lare tra i 6 e i 15 h); l'aria di mandata dovrà essere sempre 
attinta dall'esterno e non con il sistema di ricircola/ ione; le 
condizioni lermoigromet riche dovranno essere costanti e po- 
tranno variare dai 16 "C per i conigli ai 26 a C per i primati, 
con umidità relativa rispettivamente dal 40 al 70 ; le boc- 
chette di mandata non dovranno investire direttamente gli 
animali e. ove possibile, dovranno essere sistemate nella parte 
alta del locale. L'impianto dovrà assicurare una leggera so- 
vrappressione degli ambienti, con eccezione per quelli in cui 
dovessero essere ospitati animali contaminali da agenti pato- 
geni. 

Per le attrezzature quali gabbie, abbeveratoi, scanalature, 
mangiatoie, eie., data la varietà di modelli, dimensioni e ospiti, 
rimandiamo alla parte speciale ove saranno trattate quelle 
adatte ad ogni singola specie. Come requisiti generali, le gabbie 
e i loro accessori dovranno innanzi tutto essere conforlcvoli 
per l'animale ricreando, nei limiti del possibile, un microam- 
hicntc ad esso confacente, di dimensioni adeguate, costruito 
in materiale che presenti una buona resistenza meccanica e 
agli agenti disinfettanti; dovranno essere facili da maneggiare 
ed economicamente compatibili con tutti gli all n requisiti 
esposti. 

I servizi annessi ad uno stabulario debbono essere dotati 
di vasche per il lavaggio e la disinfezione chimica delle attrez- 
zature e di autoclavi per la sterilizzazione a pressione di va- 
pore. Un forno inceneritore consentirà l'eliminazione delle 
lettiere e dei ritìnti delle gabbie nonché delle carcasse degli 
animali. 

Le regole igieniche su cui deve basarsi la conduzione 
di uno stabulario sono essenzialmente d'ordine preven- 
tivo. Qualunque animale di recente arrivo dovrà subire 
un periodo di quarantena, con controlli batteriologici e 
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Fig. 2. Pianta di un complesso comprendente laboratorio ed annessi reparti per esperimenti, per allevamento, per animali a flora 
controllata (S.P.F.) e servizi. 


parassitologici, prima di essere immesso nella colonia; 
ogni soggetto della stessa che presenti sintomi sospetti 
sarà immediatamente allontanato e sottoposto ad accer- 
tamenti; il materiale proveniente dall'esterno dovrà su- 
bire una sterilizzazione o almeno una disinfczione prima 
di essere introdotto, e cosi pure sarà interdetto l'accesso a 
persone estranee che saranno ammesse solo dopo aver 
indossato indumenti protettivi. I locali dovranno essere 
sottoposti a pulizie e disinfczioni periodiche per control- 
lare lo sviluppo della flora batterica. 

Il personale addetto alla cura degli animali deve subire 
un periodico controllo medico e comunque non dovrà 
avere contatto con gli animali stessi se affetto da malat- 
tie contagiose; particolare attenzione dovrà essere posta 
alle affezioni micotiche facilmente trasmissibili recipro- 
camente. 

Nelle condizioni naturali, ciascuna specie è condizio- 
nata in molte sue attività fisiologiche dall'alimento qua- 
litativamente e quantitativamente disponibile in un deter- 
minato periodo; condizionamento che va dal l’ibernazione 
totale alla riproduzione. Nelle condizioni artificiali cui 
sono sottoposti gli a. da I. è richiesta loro, ai limiti del 
possibile, un'attività fisiologica costante su tutto l'arco 
della loro vita adulta, ciò in osservanza al concetto già 
più volte enunciato della maggiore uniformità possibile 
di tutti i fattori che possano influenzare l’animale. Ovvia- 
mente anche in un discorso di carattere generale devono 
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essere tenute presenti le esigenze delle diverse specie (car- 
nivori. erbivori, insettivori, eie.) e i momenti fisiologici 
dei diversi individui (crescita, gravidanza e allattamento, 
condizione di riposo o di lavoro, ctc.). Tuttavia è neces- 
sario mettere in guardia da soluzioni semplicistiche indotte 
da una superficiale conoscenza delle esigenze di ogni sin- 
gola specie. Ad e$., il voler nutrire un carnivoro, quale 
il cane, esclusivamente con carne (muscolo) può condurre 
in breve tempo a carenze gravissime di vitamine e sali 
minerali; il canide selvatico predilige gli organi interni 
e i visceri della preda, ricchi di sostanze già parzialmente 
digerite e di vitamine sintetizzate dall’abbondante flora 
batterica, completando il pasto con le ossa e la sostanza 
muscolare. Diete fortemente squilibrate nei componenti 
principali (proteine, carboidrati, grassi, acqua, ctc.) sono 
facilmente messe in evidenza da manifestazioni vistose 
quali mancanza di sviluppo, perdita di peso, sensibilità 
a fatti morbosi, apatia, ctc., mentre squilibri nei fattori 
accessori, vitamine e minerali, possono passare inosser- 
vati per lungo tempo. Ad cs.. una moderata deficienza 
di Vii. E può non manifestarsi per 1-2 generazioni, pro- 
vocando un calo della fecondità solo alla 3* generazione. 
Da ciò l’assurdità di certe « prove dietetiche » limitate 
nel tempo e documentate soltanto dall’andamento pon- 
derale dei soggetti. 

Anche il concetto di « libera scelta >► non offre suffi- 
cienti garanzie soprattutto con le razze domestiche, nelle 
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quali la palatabilità di alcune prepara/ioni c le abitudini 
contratte hanno alterato il rapporto gusto-necessità fisio- 
logica. 

Tralasciando le diete sintetiche, ottenute con elementi 
purificati e pertanto adatte soltanto in casi particolari, 
gli ingredienti che di solito compongono le razioni per a. 
da I. sono: cercali (grano, avena, orzo, mais). erbaggi, 
latte c suoi derivati, semi oleosi, pesce, carne e ossa, lie- 
viti, estratti o derivati delle sostanze summenzionate, sup- 
plementi vitaminici e minerali e infine acqua. Quest’ultimo 
elemento, indispensabile a tutti gli animali, deve essere 
sempre a disposizione e i sistemi di somministrazione 
debbono garantire la sua potabilità c prevenire un facile 
inquinamento; particolare attenzione va posta alle possi- 
bili contaminazioni da salmoncllc. facilmente trasmissibili 
attraverso gli impianti automatici di abbeveraggio. 

Il confezionamento c la presentazione del cibo possono 
avvenire, a seconda delle necessità e delle specie, con moda- 
lità diverse. I singoli ingredienti della dieta possono essere 
miscelati in opportuna proporzione. Per evitare scelte se- 
lettive. le miscele vengono somministrate in sfarinati, pa- 
stoni o compresse in pellet*. Gli sfarinati, comunemente 
usati negli allevamenti avicoli, sono di facile somministra- 
zione ma presentano gli svantaggi di un eccessivo spreco 
con notevole dispersione nell’ambiente e conscguente ina- 
lazione da parte degli animali e del personale, nonché 
proliferazione di muffe e batteri c danni agli impianti di 
aerazione. I paltoni umidi sono molto più graditi agli 
animali ma richiedono un maggior lavoro di preparazione 
e somministrazione, in quanto non possono essere lasciati 
a disposizione ma devono essere somministrati ad orario 
fisso, essendo facilmente deteriorabili con pericolo di con- 
scguenti gravi intossicazioni. Ad eccezione di poche specie, 
la dieta standard per gli animali da laboratorio è oggi 
normalmente confezionata in pellet s di diametro diverso 
a seconda delle caratteristiche di assunzione delle specie 
stesse. 

La confezione in pellet s consente la somministrazione 
ad libitum dell'alimento, essendo notevolmente ridotto lo 
spreco; è di facile conservazione c somministrazione; sod- 
disfa le esigenze dì assunzione; durante il processo di 
pelletlatura la carica batterica iniziale viene ridotta dalla 
compressione c dal conseguente innalzamento della tem- 
peratura. 

Nella maggior parte delle specie che ci interessano tali diete 
standardizzale hanno consentito la razionalizzazione c l’uni- 
formità di trattamento evitando l’empirismo e le carenze con- 
seguenti ad un’alimentazione varia ma non equilibrata, anche 
se le diete industrialmente preparate possono presentare ca- 
renze se riferite a gruppi particolari, quali ad cs. alcuni ceppi 
altamente inbred di topi c ratti o razze canine particolarmente 
esigenti, che necessitano di supplementi c di integrazioni. 

La migliore delle diete ha un valore nutritivo che decade 
nel tempo in funzione del sistema di conservazione; in- 
fatti, tra gli altri accorgimenti, i prodotti commerciali 
presentano un contenuto di grassi generalmente inferiore 
alle reali esigenze, additivi antiossidanti e spesso antibio- 
tici. Nei locali dove sono immagazzinati i mangimi la tem- 
peratura e l'umidità devono essere contenute in rapporto 
all'aerazione e inoltre deve essere reso impossibile l’ac- 
cesso ad animali contaminati (roditori selvatici, cani, 
gatti, insetti, etc.). Il limite di validità offerto dai pro- 
dotti essiccati (sfarinati, pellet s) c generalmente di 3-6 
mesi. 

Teoricamente una dieta standard per a. da I. dovrebbe 
essere sterile , anche se in pratica è sufficiente che non 
sia veicolo di agenti patogeni. Raccomandazioni in tal 


senso sono state avanzate in più occasioni, particolar- 
mente in tempi recenti in cui i componenti delle diete, 
soprattutto quelli d’origine animale, sia durante la pre- 
parazione che durante il viaggio di importazione dai 
paesi d’origine, subiscono massive infezioni, pericolose 
anche per gli stessi operatori fsalmonelle, shighclle cd cn- 
tcrobattcri vari). Per allevamenti convenzionali la pasteu- 
rizzazione della dieta può ottenersi con l’esposizione u 
temperatura di 60 "C per alcuni minuti (Davis. 1956); più 
sicura è l’esposizione a temperatura di 70 *C per I h 
(Lanc-Pctter. 1963). con la raccomandazione di controllare 
l’effettiva temperatura interna raggiunta dalla massa 
esposta. Tali trattamenti ovviamente possono incidere sul 
valore nutritivo della dieta stessa, per cui mettendo a 
punto la tecnica di pastcunzzazionc è necessario control- 
lare sia con analisi di laboratorio sia con test sugli ani- 
mali l’entità del deterioramento subito. Questi controlli 
si rendono indispensabili nei casi in cui le diete anziché 
ad una semplice pastcurizzazionc debbano essere sotto- 
poste a sterilizzazione per alimentare animali a flora con- 
trollata ( germ-free c speci fi c pathogen-free ; v. sotto: ani- 
mali a flora controllata). Tale sterilizzazione può essere 
realizzata con tre sistemi: a pressione di vapore (auto- 
clave), con radiazioni ionizzanti (raggi r) c «a freddo*» 
con ossido di etilene. 

Per la sterilizzazione delle diete a pressione di vapore è 
necessario disporre di un’autoclave ad alto vuoto, in modo 
da consentire la massima penetrazione del vapore in tutto 
il materiale, che deve essere esposto per 25-30 min alla pres- 
sione di I atm. Questa tecnica, pur richiedendo l'impianto di 
autoclavi perfezionate, c la più diffusa anche se comporta 
perdite elevate a carico delle vitamine del gruppo B e parti- 
colarmente della tiamina, e richiede quindi un arricchimento 
iniziale di tali vitamine. 

La sterilizzazione mediante radiazioni ionizzanti è relativa- 
mente recente c, dato l’alto costo deirimpianto, non è alla 
portata di un singolo laboratorio; tuttavia in altre nazioni 
c attualmente anche nel nostro paese c possibile usufruire 
di impianti centralizzati di enti o grosse industrie. L.c dosi a 
cui il materiale deve essere esposto sono dell’ordine dei 2.5 
Mrad per animali pathogen-free e dei 5,0 Mrad per i germ-free. 
Le variazioni che diete cosi trattate possono subire sono prin- 
cipalmente a carico delle sostanze lipidiche, che si ossidano, 
con perdita delle vitamine liposolubili. 

L’uso dell'ossido di etilene come sterilizzante non è a tut- 
t'oggi suffragato da una sufficiente bibliografia, tuttavia in 
alcuni importanti centri il composto è stato sistematicamente 
usato per tale scopo come pure trova applicazione presso alcune 
industrie alimentari nazionali, fi da rilevare che per i pro- 
dotti industriali, in cui è necessaria una sterilizzazione ini- 
ziale ma che non debbono essere conservati tali, un’abbon- 
dante aerazione a fine operazione può essere sufficiente a 
rimuovere la maggior parte del gas residuo. 

Uno studio comparativo fra i tre suaccennati sistemi di 
sterilizzazione di diete commerciali e i loro effetti sull’allcva- 
mento di ceppi inbred di topi c stato condotto nel 1964 da 
G. Portcr c W. Lanc-Pctter con le seguenti conclusioni: 

a) la composizione iniziale delle diete c fondamentale per 
assicurare, dopo i trattamenti, la riproduzione, l'allattamento 
e la crescita di soggetti normali; 

b) sia l'irraggiamento che l’uso del gas sono metodi accet- 
tabili per la sterilizzazione, e, limitatamente ai controlli ese- 
guiti, l’ossido di etilene non presenta tossicità rilevatile se 
opportunamente applicato; 

c) la struttura fìsica della dieta ha un'importanza rilevante 
ai fini di un’efficace sterilizzazione. 

ANIMALI A FLORA CONTROLLATA 

Otiant'anni orsono Emile Dclclaux. allievo di Pasteur, colti- 
vando piselli e fagioli in ambiente e su terreno sterili, esegui il 
primo esperimento di coltura di un essere supcriore senza una 
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flora batterica simbiontica. Tuttavia l'idea di usare animali e 
vegetali privi di flora batterica come modelli sperimentali era 
già stala enunciata da biologi del XVIII e XIX scc. 

Pochi anni dopo l'esperimento sui vegetali furono tentati 
i primi esperimenti sugli animali ©d essi diedero risultati po- 
sitivi nonostante le difficoltà tecniche e la complessità delle 
attrezzature richieste; risultati che tuttavia non poterono pro- 
lungarsi nel tempo per l'ostacolo quasi insormontabile del- 
l'approvvigionamento di adeguate diete sterili. 

Schottelius riuscì a mantenere in vita per ca. 1 mese pulcini 
axenici. Finalmente negli anni fra il 1920 e il 1930, ad opera 
di scienziati i cui nomi restano quali pilastri fondamentali 
a segnare le tappe della gnolobiologia (v.), questa scienza 
prese il suo avvio definitivo. 

Essi furono: Rcynicrs, Trcxlcr cd Ervin dell'Università 
Notrc Dame (U.S.A.); Glimstcdt e più tardi Gustafsson del- 
l'Università di Lund (Svezia), che impiegarono 20 anni di 
duro lavoro per ottenere la prima generazione di topi nati 
in condizioni gertn-free. 

Trattando di animali a flora controllata ci atterremo 
alla terminologia e alle definizioni oggi quasi universal- 
mente accettate c che qui vogliamo ricordare. Il termine 
germ-free (privo di germi) c il suo sinonimo axenico si 
riferiscono a un animale privo di ogni organismo dimo- 
strabile con le attuali tecniche di coltura microbiologica, 
paragonabile a un terreno microbiologico sterile; alle- 
vato in un sistema chiuso, c con tecnica sterile. 

Gnotobiotico indica un animale allevato in sistema chiuso 
con tecnica sterile, il quale possiede una microfauna c/o 
una microflora perfettamente note. Si tratta cioè di ani- 
mali germ-free mono- o pluricontaminati con microrga- 
nismi provenienti da coltura pura. Infine specific pathogen- 
free (S.P.F.), o privi di patogeni specifici, sono quegli ani- 
mali allevati in ambienti c con tecniche adeguate, sicura- 
mente privi di determinati organismi agenti di malattie, 
ma non necessariamente di altri. 

Schematizzando potremmo così riepilogare tali defini- 
zioni: 

germ-free = zero 

gnotobioti - a 4- c f r 

S.P.F. = X — b — g — h — n — m — c * 

La totale assenza di microrganismi dimostrabili in ani- 
mali germ-free comporta come prima manifestazione la 
totale assenza dcHWore caratteristico di ciascuna specie, 
per l'assenza di processi fermentativi; mentre per l'aspetto 
esterno non si notano differenze particolari da animali 
normali tenuti nelle stesse condizioni. 

In topi c ratti axenici non è stata dimostrata sicuramente 
la presenza di virus tPollard, 1963). mentre si hanno no- 
tizie di trasmissione virale attraverso l’uovo o la placenta 
in altre specie, c cosi pure è stata dimostrata in cani c gatti 
axenici ottenuti con parto cesareo da femmine conven- 
zionali la presenza di Toxocara canis e T. felis. 

La crescita di animali axenici nati c allevati dalla madre 
si può paragonare a quella dei controlli alimentati con 
la stessa dieta sterile; il loro metabolismo c normale ad 
eccezione di un lieve incremento nel consumo di acqua. 
La caratteristica più saliente c la deficiente capacità di 
difesa immunitaria con modifiche istologiche a carico 
dei tessuti interessati: ad cs., il numero di cellule del si- 
stema reticoloendoleliale è notevolmente diminuito nella 
mucosa bronchiale e intestinale, nei rispettivi linfonodi 
c nella milza. La lamina propria dell'Intestino tenue è 
ridotta di spessore e il peso di tale tratto intestinale è 
ca, 2/3 del peso normale (Gordon. 1959); generalmente 
l'intestino, la cute, i polmoni c il fegato sono meno irro- 
rati che negli animali normali e tale riduzione del flusso 
sanguigno nei ratti può condurre a un abbassamento di 


ca. il 60% del voi/min cardiaco; nel complesso si ha l'im- 
pressione che un effetto della flora sull'organismo ospite 
sia quello di provocare una lieve infiammazione degli or- 
gani esposti. 

Secondo Grabar c coll. (1962) le sieroglobuline degli 
animali germ-free sono ridotte alla metà dei valori nor- 
mali; in particolare le ^-globuline, che hanno in questi 
animali una velocità di migrazione relativamente alta. 

Generalmente mancano in animali giovani anticorpi cir- 
colanti, la cui presenza cresce con l'età come risposta ad 
antigeni di origine alimentare. 

Tuttavia l'aspetto più vistoso delle modificazioni ana- 
tomofunzionali in questi animali, e soprattutto nei rodi- 
tori. è dato dall'enorme ingrossamento dell'intestino cieco, 
il cui contenuto è in media 6-10 volte maggiore rispetto 
al normale: sono stati osservati casi estremi in cui que- 
st’organo raggiungeva il 20*25% del peso totale dell'ani- 
male. Gordon (1959) riferisce che in ratti allattati dalla 
madre, ossia prima ancora dell'assunzione di mangime 
solido, è visìbile un ingrossamento di questo tratto del- 
l'intestino; l’A. ha anche osservato il progressivo aumento 
di volume di quest'organo nel topo, aumento che in età 
avanzata può dilatare le pareti addominali fino ad impe- 
dire la mobilità degli arti posteriori. Tale fenomeno pare 
attribuibile a sostanze tossiche che agiscono sul tono mu- 
scolare analogamente a peptidì ipotensivi (Gordon, 1965). 

Condizioni di vita axcnica si riscontrano in natura re- 
lativamente ad alcuni apparati o organi interni di animali 
superiori e comunque, per quanto riguarda organismi in 
roto, sicuramente durante il periodo di vita embrionale. 

Prelevando il feto a termine con tecnica chirurgica as- 
solutamente sterile è possibile allevarlo in assenza di flora 
batterica in appositi apparecchi, generalmente indicali col 
nome di g love-box: consistono essenzialmente in uno 
spazio o camera a tenuta ermetica, generalmente di di- 
mensioni tali che l'operatore mediante i guantoni appli- 
cati alla parete dell'isolatore possa raggiungere ogni punto 
aU’intcrno. 

L'aria sterile è ottenuta mediante filtrazione forzata at- 
traverso diversi strati di lana di vetro montati su appositi 
filtri in acciaio; mentre per l’emissione ci si può valere di 
campane pneumatiche in bagno di soluzioni disinfettanti 
oppure di filtri analoghi a quelli d'immissione, il che è 
particolarmente usato qualora all'interno dell'Isolatore si 
dovessero trattare gli animali con germi o virus patogeni. 

L'immissione del materiale sterile avviene mediante una 
camera a doppia porta, nella quale la sterilizzazione delle 
superaci esterne dei contenitori è ottenuta mediante vapo- 
rizzazione di sterilizzanti chimici. 

I tipi di isolatori in uso c largamente sperimentali pos- 
sono ricondursi essenzialmente a tre modelli principali: 
tipo Rcynicrs autostcrilizzantc, tipo Gustafsson stcriliz- 
zabile in autoclave e tipo Trexler, in film plastico. Esi- 
stono poi vari altri tipi fra cui quelli in plastica rigida, 
sterilizzabili chimicamente, che tuttavia non differiscono 
sostanzialmente dal tipo Trcxlcr. 

II primo tipo c essenzialmente un'autoclave con applicati 
oblò per la visione dell’interno e gli appositi guantoni; pur 
presentando notevoli vantaggi per la sicurezza, questo modello 
è molto costoso e non viene più prodotto dalla ditta specializ- 
zata Rcynicrs, unica detentrice del brevetto. 

Il tipo Gustafsson consiste in una camera costruita com- 
pletamente in acciaio inox e munita dei relativi accessori; 
la camera a doppia porta, per l'introduzione dei materiali 
sterili, è sostituita da una vasca a bagno di disinfettante. La 
sterilizzazione di (ale apparalo richiede autoclavi speciali per 
le dimensioni del complesso c per l'immissione diretta, a fine 
ciclo, della soluzione disinfettante. 
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Il terzo tipo c quello largamente usato in tutti i laboratori 
soprattutto per i lavori sperimentali, mentre per il manteni- 
mento delle colonie primarie sono preferibili i modelli pre- 
cedenti. Esso consiste in una camera parallclcpipeda in film 
plastico, mantenuta in forma dalla sovrappressione del l'aria 
sterile in essa pompata; l’accesso del materiale avviene mediante 
camera a doppia porla (fìg. 3). La sterilizzazione del sistema 
c chimica, mediante vaporizzazione di soluzioni al 2,5 di ac. 
pcracctico. Il basso costo, la facilità di manovra c di sposta- 
mento, la totale visibilità c il facile controllo dell'Integrità dei 
sistema che lavora in sovrappressione hanno contribuito alla 
sua generale delusione. 

Una variazione del modello Trcxler è il cosiddetto jacket 
isoiator, anch'esso in film plastico, della capacità di ca. 2 m\ 
munito sul piano di base di un semiscafandro invaginato me- 
diante il quale 1‘opcratorc. pur rimanendo all’esterno, può 
compiere le operazioni all’interno della camera. 

Altre variazioni dei tre modelli citati sono le camere chirurgi- 
che. usate sia per interventi in chirurgia umana che per quelli 
di isterectomia o istcrotomia da cui derivare gli animali axenici. 

La produzione c l’uso di animali germ-free richiedono 
laboratori particolarmente attrezzati e personale specia- 
lizzato. Le possibilità di contaminazione possono essere 
frequenti, qualora non si adottino metodologie rigide c 
controllo continuo. 

Fra le principali cause di contaminazione ricordiamo; 
perdita dell’ermeticità del sistema (rottura dei guanti, del 
film plastico, di valvole, ctc.), errori di sterilizzazione del 
materiale da immettere, condensazione dell’umidità sui 
filtri di lana di vetro. 

Al fine di limitare le perdite dovute a queste contamina- 
zioni c consigliabile, oltre al controllo batteriologico pe- 
riodico, mantenere gli animali della colonia in più isola- 
tori che verranno riforniti in modo asincrono con mate- 
riale sterilizzato in operazioni diverse. 

Gli animali a fiora controllata della terza categoria 
(S.P.F.) sono, come abbiamo detto, animali normali sicu- 
ramente privi di determinati agenti patogeni; in questa 
sede non possiamo dilungarci sul concetto di agente pa- 
togeno relativo alle diverse specie, e pertanto rimandiamo 
il lettore alla bibliografia specializzata. 

Le colonie di produzione sono stabulate in reparti ap- 
positamente allestiti allo scopo di assicurare il massimo 
isolamento da qualsiasi possibile introduzione di agenti 
patogeni. L’accesso del materiale oltre la barriera può avve- 
nire direttamente dall’autoclave a doppia porta oppure me- 
diante adeguate vasche a immersione in soluzione disin- 
fettante. Il personale addetto avrà accesso attraverso uno 
spogliatoio c un tunnel a doccia, e indosserà indumenti 
protettivi preventivamente sterilizzali ;ciò nonostante l’espe- 
rienza ha dimostrato che proprio il personale è il più co- 
mune veicolo di contaminazioni indesiderate, essendo stati 
riscontrati in animali S.P.F. agenti patogeni d'origine si- 
curamente umana. 

Trattandosi di una grande unità è opportuno che ogni 
singola cella abbia la possibilità di comunicare con l’esterno 
mediante un’apertura di sicurezza da usarsi nei casi di 
emergenza onde isolare ed evacuare il locale contaminato; 
per piccole unità sarà più opportuno, in simili casi, ri- 
correre all’eliminazione della colonia e. dopo adeguata 
disinfe/ione dei locali, ripartire con nuovi riproduttori. 
Questi di solito sono ottenuti, soprattutto per le specie 
di piccoli roditori, da coppie di animali germ-free cui 
vengono affidali i feti a termine, ottenuti per isterectomia, 
dei ceppi di cui si intende popolare la colonia. 

Per laboratori che non dispongano di personale quali- 
ficato o di attrezzature germ-free c consigliabile rivolgersi 
ai centri specializzati per ottenere i riproduttori dei ceppi 
selezionati voluti. 
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Fig. 3. Isolatori per topi c ratti germ-free. ( C\E.\, Servizio 
dell' Informazione). 


I controlli batteriologici per questo tipo di animali 
sono ovviamente molto più complessi di quelli necessari 
per gli animali axcnici. dovendosi controllare ogni singola 
specie batterica considerata patogena. 

Oltre all’uso strettamente connesso con la ricerca 
scientifica, impianti S.P.F. trovano oggi conveniente im- 
piego in zootecnia per la produzione di animali igienica- 
mente e qualitativamente superiori. 

Nonostante le spese iniziali di investimento, la maggiore 
resa e la sufficiente sicurezza dal punto di vista epidemio- 
logico rendono tali iniziative economicamente vantaggiose. 

V. anche: gnoiobiologia. 

VINCENZO MONACO 

MAMMIFERI 

Topo iMus museo! us domesticus ) 

La presenza nelle case dell'uomo di un piccolo mammifero, 
dotato di notevole vitalità, prolifico, con gusti c neces- 
sità alimentari facili da soddisfare, non poteva sfuggire 
alle attenzioni dei naturalisti dei secoli scorsi. E pertanto 
il topo, dapprima come oggetto di cattura c quindi sempre 
più razionalmente allevato e selezionato in cattività, do- 
veva diventare, fra tutti gli animali, quello più usato e 
che maggiormente ha contribuito alle conoscenze scien- 
tifiche dell’uomo. Una stima approssimata ci indica in al- 
meno ftO milioni di soggetti il contributo che questo pic- 
colo mammifero .ogni anno dà ai laboratori scientifici di 
tutto il mondo^n conseguenza di ciò egli è anche l’ani- 
male più conosciuto dal punto di vista biologico, essendo 
innumerevoli le voci bibliografiche concernenti la sua ana- 
tomia, embriologia, fisiologia, genetica, patologia, cU}/ 

La storia moderna dell’allevamento scientifico del topo 
ha inizio nel 1907, quando C. C. Little ad Harvard intra- 
prese i suoi studi sull'ereditarietà dei colori del mantello. 

Nel capitolo nozioni generali abbiamo accennato alle ca- 
ratteristiche dei ceppi inbred sotto il duplice aspetto del- 
l’omogeneità genetica entro il ceppo e dei caratteri pecu- 
liari per cui sono stati selezionati; queste caratteristiche 
c la nomenclatura ufficiale di ogni singolo ceppo, e linee 
derivate, sono riportate in « Standardizcd Nomenclature 
for Inbred Strains of Micc». La tab. I riporta i dati 
relativi ad alcuni ceppi e sottoceppi più usati. 

Le caratteristiche fisiologiche di questa specie sono state 
cosi accuratamente e profondamente studiate che riman- 
diamo alle numerose pubblicazioni specializzate, limitan- 
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TAB. I. ALCUNI CEPPI BASE E SOTTOCEPPI DI TOPI (NOMENCLATURA STANDARD) E RISPETTIVE CARATTE- 
RISTICHE (da « Standardized Nomenclature for Inbred Sirains of Mice, Cancer Res. ». I%0. 20, 145) 


Ceppo 

Generazione 

Genetica 

Origine Caratteristiche 



A 

F (oltre 130) 

aa bb cc.H-2* 

Strong 

elevata incidenza di tumori mammari 
in femmine riproduttrici, bassa in ver- 
gini; 5-10% dei soggetti giovani con 
palatoschivi; elevata incidenza di ma- 
lattie renali negli anziani 

AKR 

F 64 

aa ©c.H-2 k 

Furth 

alta incidenza di leucemia 

A,G 

F 47 

albino 

incrocio A x 
albino outbred 

usato in endocrinologia: dosaggio go- 
nadotropi^: portatore di salmoncllc 
senza manifestazioni cliniche; buon ri- 
produttore 

BALB.'c 

F 98 

bb cc.H-24 

Basi 

bassa incidenza di tumori mammari 
ma inducibili col fattore latte; tu- 
mori ovarici e surrenali; predisposto 
a polmonite cronica; tumori polmo- 
nari primari; 26% femmine e 29% 
maschi 

CBA 

F 106 

-f H-2* 

Strong 

tumori mammari con incidenze dal- 
ri al 22 %; cpatomi occasionali; lon- 
gevo; per la riproduzione necessita 
di integrativi alimentari; 18% as- 
senza terzo molare; alcune variazioni 
scheletriche; moderatamente resistente 
all'induzione chimica di tumori della 
pelle 

OH/St 

F 114 

+ 

Strong 

tumori mammari: 70% a 14 mesi e 
fino al 100% a 16 mesi; alcune sol- 
lolincc presentano 5 vertebre lom- 
bari 

C3HeB/Fc 

F 31 

+ 

uova C3H impian- 
tate su C57BL 6 

10% tumori mammari in riproduttori 

C57BL 

F 60 

aa 

Little 

bassa incidenza tumori mammari; re- 
sistente all'induzione chimica di tu- 
mori ovarici c mammari; sporadica 
calvizie nei giovani; 10% anomalie 
oftalmiche; numerose variazioni sche- 
letriche; diversi tipi di tumori agli 
organi interni; linfoma inducibilc me- 
diante raggi X 

C57BL/10SC 

F 69 

aa 

Little 

generali come il C57BL; differisce dal 
C57BL 6, da cui fu separato prima 
del 1937, nell'incidenza di anomalie 
oculari; da questo ceppo sono state 
derivate diverse linee congenichc con 
differenze al focus H-2 

C57BL/6 

F 61 

aa 

Little 

6% leucemia iinfocitica; 9% reticolo- 
sarcoma 

C57BR cd 

F 101 

aa bb.H-2* 

Little 

bassa incidenza di tumori mammari; 
cpatomi nel 14% dei maschi 

DBA/2 

F 68 

aa bb dd.H-24 

Little 

43% tumore mammario in femmine 
riproduttrici; alta incidenza di iper- 
plasie nodulari del surrcnc a seguito 
di gonadectomia neonatalc; convul- 
sioni da stimolo audiogeno di 35 db 
nel 100'% dei soggetti, dopo 55 db 
l’incidenza c del 5%, inizio delle con- 
vulsioni a 14 db; non presenta leu- 
cemia spontanea ma suscettibile di in- 
duzione 
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TAB. II. PRESSIONE DEL SANGUE E PULSAZIONI 
REGISTRATE NEI CEPPI DI TOPI DESCRITTI IN TAB. I 


Pre ^H*°' ÌCa ! «ort 


A 

107.8 

i 1,8 

1 — 

Edwards, 1953 

BALB c 

104,9 

1.7 

494 ; 

11 

Schlager. 1965 

CBA 

103,0 

6,0 

I — 

Henry, 1963 

C3H 

136,0 


- 

Wu c Visscher 

C57BL 6 ! 

93.3 

. 2,2 

| 6)3 

lì 

Schhgcr, 1965 

DBA 2 

89.1 

1.0 

614 

11 

Schlagcr, 1965 


doci a riportare alcuni dati (tab. Il) che. oltre ad essere 
di maggior interesse pratico, pongono ulteriormente in ri- 
lieve alcune differenze esistenti da ceppo a ceppo. 

Il metabolismo basale c stato calcolato da Spector (1956) 
sul topo albino adulto in ragione di l?0 kcal/kg/giomo 
c di 525 kcal/m*/giomo. La temperatura corporea inedia 
è di 37 *C <20 °C di temperatura ambiente). La frequenza 
respiratoria è di 163 (84-230)/ min (Guylon, 1947); il con- 
sumo di ossigeno in topo di razza non specificata c in 
condizioni basali è, secondo Morrison (1948), di 1530 
mm’/g/h, con variazioni riportate dallo stesso A. c suc- 
cessivamente da Schlcsinger e Mordkoff (1963) in diversi 
ceppi inhred che vanno dai 1240 mm s per il maschio DBA 
ai 1410 mm J per la femmina C57BL/6 di pari età. la quan- 
tità di emoglobina calcolata da Rtissel (1951) in 100 mi 
di sangue, è di g 1 2.9 0,2 per il ceppo A c di g 1 5,0 0.2 

per il BALB/c; gli altri ceppi presentano valori intermedi. 

I globuli rossi, sempre secondo lo stesso A., vanno da 
9.38 milioni/mirr 1 di sangue nel ceppo AKR a 10,52 
milioni. 1 mirv' nel ceppo DBA/l, 

La durata media della vita per le razze domestiche é 
determinata innanzitutto dalle condizioni igicnico-am- 
bicntali, dalla dieta, dalla differenza di sesso, dall'attività 
sessuale dei soggetti (riproduttori o vergini) c dalle carat- 
teristiche genetiche proprie di ogni ceppo, oltre che dall’in- 
cidenza di neoplasie c da alterazioni metaboliche eredi- 
tarie. A parità di queste condizioni, nella generalità dei 
casi, gli ibridi F, hanno durata di vita superiore a 
quella dei due ceppi parentali (i limiti estremi sono va- 
lutati da 1 a 3 anni). 

La topina è un animale poliestrico con un ciclo della 
durata di 4-5 giorni, tuttavia diverse cause (mutamenti 
nell'ambiente, sovrappopolamento nelle gabbie, isolamento, 
oltreché gravidanza c pscudogravidanza) possono variarne 
la durata o addirittura sopprimerlo. Pur con notevoli va- 
riazioni dovute alla razza, all’ambiente e alla costituzione 
individuale, la pubertà può essere raggiunta tra i 30 e i 
40 giorni, con oscillazioni talora notevoli (15-60 giorni). 

II ciclo completo è classicamente diviso in 4 fasi: . diestro, 
proestro, estro c mctaestro; alcuni AA, (Thung ecolC 
1956) arrivano a individuarne addirittura 13. Secondo 
Alien (1922) invece e per tulli gli usi pratici, il ciclo può 
essere diviso in 5 fasi di cui le prime due, proestro ed 
estro, sono anaboliche con il progressivo sviluppo di 
tutti gli organi dell'apparato genitale culminante con l'ovu- 
lazione e, in caso di accoppiamento, con la fecondazione. 
La 3* c la 4 J fase, metaestro I e II, sono cataboliche e 
caratterizzate dai mutamenti degenerativi degli organi in- 
teressati. mentre la 5“ fase, il diestro, rappresenta la fase 
di riposo. 


Le varie fasi del ciclo possono essere seguite per mezzo della 
tecnica dello striscio vaginale; nei casi in cui questo debba 
essere ripetuto parecchie volte c preferibile effettuare la rac- 
colta del materiale vaginale mediante lavaggio con soluzione 
fisiologica per evitare i traumi meccanici. Nello strìscio si 
rinvengono 3 tipi di cellule: leucociti, cellule epiteliali cor- 
neificate c cellule epiteliali nucleatc; i diversi rapporti fra esse 
indicano la fase del ciclo nel momento considerato. 

Nella fase di proestro si rinvengono quasi esclusivamente 
cellule epiteliali in massima parte nucleatc; in questa fase 
nell'utero si hanno iperemia c distensione con mitosi nell’epi- 
telio; nell’ovaio i follicoli si distendono per la pressione del 
liquor e si notano alcune mitosi nell’epitelio germinale c nelle 
cellule follicolari. 

Nell'estro si notano nello striscio quasi esclusivamente cel- 
lule epiteliali sottili prive di nucleo, raggruppate in ammassi 
che già macroscopicamente impartiscono al secreto vaginale 
un aspetto grumoso; nell'utero la distensione e l’attività mi- 
tot ica raggiungono il massimo e non sono mai presenti leuco- 
citi; il tratto terminale dell'ovjdotto si distende e avviene l'ovu- 
lazione, mentre si nota una notevole attività milotica nell’epi- 
telio germinale c follicolare dell’ovaio. 

Nella fase di mctaestro I lo striscio c ricco di cellule cornei- 
ficate; l'utero inizia l'involuzione c i primi leucociti penetrano 
nell'epitelio; nell'ovaio è rinvenibile il corpo luteo c nell'ovi- 
dotto le uova, mentre molli follicoli vanno incontro ad atrofia. 

Nel metaestro li oltre alle cellule corneificate vi sono nello 
strìscio abbondanti cellule epiteliali e leucociti ben conservati; 
l'utero prosegue l'involuzione con la degenerazione dell'epitelio: 
le mitosi sono rare c numerosi i leucociti; nell’ovaio cresce 
il corpo luteo, nell’ovidotto si rinvengono le uova e si hanno 
scarse mitosi nell'epitelio germinale c nelle cellule follicolari. 

Il dicstro c caratterizzato da secreto vaginale contenente 
leucociti, rari elementi epiteliali c più o meno abbondante 
muco; l’utero c isehemico, l'epitelio è ben conservato c con- 
tiene molti leucociti; si ha secrezione da parte delle ghiandole 
uterine; i follicoli iniziano un rapido sviluppo verso la fine del 
perìodo. Un'ovulazione parzialmente anomala si verifica 14- 
28 h dopo il parto. 

Le manifestazioni descritte si riferiscono alla media dei 
soggetti, essendo possibili variazioni individuali o di razza. 

Durante il proestro c l'estro i genitali esterni manife- 
stano turgore e arrossamento che si intensificano fino al- 
l'apertura dell'ostio vaginale, propria della fase estralc. 
L'accoppiamento avviene come già accennato nelle ore 
notturne; la sequenza del comportamento é analoga a 
quella di tutti i roditori: annusamento, inseguimento, 
monta, monta con introduzione, eiaculazione c infine to- 
letta postcopulatoria. Sono state osservate diverse intro- 
duzioni dell’organo maschile nella femmina prima dcl- 
l'ciaculazionc, il che può trarre facilmente in inganno l’os- 
servatore; in alcuni casi sono state contate fino a 100 in- 
troduzioni (Wimcr c Fullcr, 1966) prima dell'eiacula- 
zione, la quale è certa soltanto quandod maschio cade 
su un fianco, trascinando talora «ctTIa femmina. 

A seguito dcU'avvcnuia eiaculazione si forma il tappo 
vaginale che è costituito da secrezioni vescicolari e ghian- 
dolari del maschio le quali, rapprendendosi, occupano 
l’intera cavità vaginale dalia cervice alla vulva; talora, 
soprattutto nell’accoppiamento postpartum, può assumere 
dimensioni più ridotte e persiste, normalmente, da 16 a 
24 h. eccezionalmente fino a 48 h (Parkcrs, 1926). Pertanto è 
possibile per la femmina un solo accoppiamento giornaliero. 

L'accoppiamento, secondo Fowlcr cd Edwards (1957), 
può avvenire non solo nel periodo dell'estro ma talora 
durante il proestro o il metaestro I; in generale, si può 
considerare che avvenga 2-3 h dopo il sopraggiungere 
dell’oscurità e che l’ovulazione segua di ea. 3-4 h. Il ri- 
levamento del tappo vaginale c prova certa dell'avvcnuto 
accoppiamento; il rapporto fra femmine accoppiate c fem- 
mine risultami fecondate varia notevolmente. 
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Fig. 4. Celle per la stahula/ionc di topi e ratti. (CSEN, Ser- 
vizio dell’ Informazione). 


Per cs. Snell 11941) riporta che, in due ceppi diversi, dal- 
l’80 al 90 delle femmine mature che presentarono (appo 
vaginale divennero gravide, mentre Fainstat (1951) ottenne 
nel >uo ceppo A solo il 14% di gravidanze e percentuali fra 
il 29 e il 100 % in altri ceppi. Nei ceppi SW Cas e C57BL Cas 
si hanno mediamente percentuali dcll'80-90% di gravidanze 
rispetto ai (appi vaginali rilevati. 

La gravidanza ha una durata tra i 19 e i 21 giorni, 
con variazioni influenzate principalmente dalla razza e dal 
numero di feti: ad cs., secondo Fckclc (1941), nei ceppi 
C57BL e DBA la durata media della gestazione è stata 
valutata a 20 giorni, tuttavia un'elevata percentuale di 
femmine C57BL partorisce al 19° giorno, mentre la mag- 
gior parte di quelle DBA al 21°. Gli ibridi possono avere 
un periodo di gravidanza più corto che le razze pure. 
Casi di superfetazione sono riportati da Stowcll (1941), 
tuttavia, come negli altri animali, si tratta di eventi rari; 
sperimentalmente è stata indotta da Edwards e Fowlcr 
nel 1958. Con i normali sistemi di allevamento, ossia con 
il maschio sempre presente, gestazione e allattamento 
procedono spesso parallelamente. L'allattamento di una 
precedente nidiata può ritardare l'impianto delle uova fe- 
condate cosicché la gravidanza risulta più lunga. 

La media del numero dei nati, pur molto variabile e 
influenzata da fattori genetici, ambientali e igienici, è di 
6-8 piccoli, con oscillazioni notevoli comprese tra i 2 e 
i 18 soggetti; questi nascono privi di pelo, con occhi e 
orecchie chiusi. 

La durata dell'allattamento è mediamente di 20 giorni; 
tuttavia la produzione di latte decresce rapidamente dopo 
il 10° giorno e parallelamente i piccoli iniziano l'assun- 
zione di cibo solido. 

Il topo e il ratto, più di ogni altro animale usato per la 
ricerca, vengono allevati presso il laboratorio stesso. Pur 
esistendo, soprattutto all'estero, grandi società e alcuni 
allevamenti commerciali sul territorio nazionale, a causa 
di particolari esigenze di ricerca molti istituti debbono 
essere attrezzati, oltre che per la stabulazione dei soggetti 
in esperimento, anche per il loro allevamento. 

Come prima norma i locali e il personale addetto all'alleva- 
mento devono essere separati dagli stabulari sperimentali onde 
non trasmettere infezioni indotte o spontanee. Lo spazio desti- 
nato ad ospitare gli animali (fig 4) sarà preferibilmente suddiviso 
m celle delle dimensioni di ea. m 3 5; lungo i due lati mag- 

giori della cella saranno sistemate le scaffalai ure a più piani 
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Fig. 5. Cìabbic ed accessori per topi e ratti. (Cb'Efif, Servizio 
dell' Informazione). 


per collocarvi le gabbie. Un tale sistema permette, oltre ad 
una migliore suddivisione dei ceppi in allevamento o dei gruppi 
di animali in esperimento, il facile isolamento di eventuali 
focolai infettivi; inoltre durante le varie operazioni non si 
disturberanno tulli gli animali della colonia ma solo quelli 
della cella interessata. Nel caso fosse necessario, questo sistema 
consente anche di variare le condizioni ambientali per singoli 
gruppi sperimentali (inversione del fotoperiodismo, modifica- 
zione della temperatura, della umidità, eie.). Le condizioni 
ambientali ottimali sono: 

temperatura 21 *C * 1 

umidità relativa 55% 5 

ricambi d’aria 8-10; h 

L'indice della temperatura può variare da 18 a 24 *C tenendo 
presente che, ancor più che la costanza in valore assoluto, 
sono da evitare gli sbalzi repentini. 

In una cella delle dimensioni riportate, con un'altezza di 
m 3 e quindi con una cubatura di m s 45. possono essere sta- 
bulati 1800-2000 soggetti, con 10 ricambi totali d'aria/h assi- 
curati; in tali condizioni ogni animale disporrà in I h di m* 0,25 
d'aria (Monaco, 19f*9i. Il fotoperiodismo assicurerà 12 h di 
luce su 24 ed è consigliabile usare un sistema di controllo a 
orologeria, per evitare variazioni nel ritmo che, come abbiamo 
visto, influenza molte attività fisiologiche d* questi animali. 

Le gabbie per topi ormai universalmente .eccitate consi- 
stono in un contenitore-scatola con il coperchio a sbarrette 
metalliche sagomato lungo il lato frontale a mangiatoia e a 
portabbcvcratoio; ciò razionalizza e semplifica il sistema di 
approvvigionamento di mangime e acqua con un numero con- 
siderevole di gabbie. È sconsigliabilc l’uso di gabbie in gri- 
gliato metallico soprattutto per i topi in allevamento; col 
sistema sopraddetto gli animali poggiano su uno strato di 
lettiera e sono parzialmente isolati dall'ambiente esterno, ri- 
creando tale tipo di gabbia un microambiente simile a quello 
naturale dell’animale. A questo scopo contribuisce notevolmente 
anche il materiale col quale sono costruite le gabbie; superali 
le cassette di legno e i vasi di vetro, un tempo molto comuni, 
i grandi stabulari hanno oggi in tutto il mondo adottato mo- 
delli in plastica del tipo polipropilene o policarbonato, entrambi 
molto resistenti agii insulti meccanici e, a differenza di quelli 
metallici, termicamente isolati, meno rumorosi e più leggeri 
a maneggiarsi. Le dimensioni di gabbie adatte all’allevamento 
(una coppia più la prole) o alla stabulazione di 6 soggetti adulti 
sono cm 3$ 15 13; altri tipi dello stesso modello di di- 
mensioni maggiori (ca. cm 40 20 15) sono usati per ratti 

o per gruppi di 15-20 topi (fig. 5). 

L'acqua da bere viene somministrata mediante bottiglie in 
vetro o in plastica della capacità di ca. 300 cm 1 , munite di tappo 
portabcccuccio; l’animale sugge il liquido dal foro terminale 
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Fig. 6. Sistema di marcatura all’orecchio. Con questo sistema si possono marcare 99 diversi individui. 


del beccuccio (diametro ca. 3 nun). Il corredo normale della 
gabbia è completato da un portacarte! li ni per le annotazioni 
di identificazione dei soggetti e dei trattamenti cui sono sotto* 
posti. 

Come lettiera sono stati sperimentati diversi materiali di 
origine vegetale o minerale: segatura, trucioli di legno, granu- 
lato minerale, torba, etc.; ad eccezione della segatura, da esclu- 
dere in quanto troppo polverosa, gli altri materiali presentano 
vantaggi e svantaggi da considerare di volta in volta anche 
rispetto al costo commerciale. 

Le diete per topi e ratti da laboratorio sono prodotte su 
scala industriale. Ciò presenta indubbiamente alcuni vantaggi 
di ordine pratico soprattutto per quei laboratori i cui tipi di 
esperimenti hanno una durata limitata nel tempo e non ri- 
chiedono un allevamento in proprio dei soggetti; l’inconve- 
niente principale delle diete commerciali c di non poter assi- 
curare una composizione costante del prodotto; questo in- 
conveniente, dimostratosi in altri paesi (Lane-Pettcr, 1963), è 
valido anche per l'Italia. Tuttavia, in pratica, una dieta com- 
merciale di una ditta qualificata può adottarsi come regime 
di base, fornendo integrativi ai ceppi più esigenti. Una buona 
dieta deve contenere prodotti naturali che nel loro complesso 
assicurino l’apporto adeguato di tutti i principi nutritivi ed 
energetici necessari. I prodotti base sono essenzialmente ce- 
rcali (frumento totale, orzo, avena, mais c farina di soia), 
farine di origine animale (carne, pesce), latte in polvere c ca- 
seina, lievito di birra, ed eventualmente farina di erba medica, 
miscele minerali c vitaminiche. Una (ale dieta dovrà assicurare 
un 22-26% d. proteine, essendo l’indice minimo sufficiente 
solo nel caso che sia assicurata la presenza di tutti gli aminoacidi 
essenziali. Il uubisogno vitaminico è stato recentemente indi- 
cato dalla Laboratory Animai Science Association (1969), ri- 
ferito a I kg di dieta, in: 


Vii. A 
Vii. D 
Vii. E 
tiamina 
riboflavina 
Vit. B„ 
ac. nicotinico 
calcio pantotenato 
Vit. B,ì 

colina cloridrato 
biotina c ac. folico 


5000 U.I. 

300 U.I. 

60 mg di «-tocoferolo 

4 mg 

5 mg 

6 mg 
10 mg 
12 mg 

5 :*g 
I I? 

non essenziali 


Tali indici sono almeno quadruplicati quando le diete deb- 
bono essere sottoposte a pasteurizzazione o sterilizzazione. 

Nella composizione minerale il rapporto Ca:P c di 1.2: 1.0 
c normalmente devono essere presenti rispettivamente 6 e 5 g kg 
di dieta. L’apporto energetico c assicurato dai carboidrati che 
di regola costituiscono il 60-70“., e dai grassi che sono pre- 
senti nella misura del 6 -#%; il consumo medio giornaliero 
sarà di 3. 5-4,0 g soggetto. 

Oltre l’aspetto nutritivo c di fondamentale importanza, nel 


controllo delle diete per a. da I., la contaminazione batterica; 
data la presenza di farine di origine animale, la carica batte- 
rica raggiunge spesso dei limiti incompatibili con le nostre 
esigenze. Idealmente qualunque dieta dovrebbe essere perfet- 
tamente sterile, tuttavia in pratica sarebbe auspicabile perve- 
nire a diete almeno SPF. Il gruppo di studio del I.ASA c per- 
venuto alla definizione degli indici massimi di contaminazione 
ammissibile: il numero totale di organismi presenti per g di 
dieta non dovrebbe eccedere i 5000; da questi devono essere 
assolutamente esclusi sai monelle c Escher ichia coli tipo I ; i 
coliformi in genere non debbono superare i 10 per g. 

I mangimi sono confezionati in pelleis del diametro di 1 1 o 
16 mm, il die presenta tre principali vantaggi: consente una 
facile somministrazione, con poco spreco; soddisfa la necessità 
di rodere degli animali, contenendo lo sviluppo dei denti in- 
cisivi; riduce la carica batterica degli sfarinati ad opera della 
compressione e conscguente alta temperatura. La migliore delle 
diete non può tuttavia mantenere inalterate le proprie qualità 
oltre un determinato periodo di conservazione (ca. 6 mesi) e 
un buon immagazzinamento: locali a temperatura c umidità 
moderate, ben aerati, cui sia impedito l’accesso a insetti c ad 
altri animali. 

Nell'allevamento del topo esistono essenzialmente due 
sistemi: il sistema monogamico c il sistema ad harem. 
Quest’ultimo è generalmente adottato negli allevamenti a 
produzione intensiva di razze comuni, non consentendo 
la possibilità di selezione accurata. Esso consiste ncll’as- 
segnare a ciascun maschio più femmine (3-5 secondo le 
dimensioni della gabbia), consentendo di mantenere un 
numero molto minore di maschi nella colonia, ma con lo 
svantaggio, tra gli altri, che non essendo le nascite sincro- 
nizzate, i piccoli più sviluppati danneggiano i più giovani. 
Il sistema monogamico consiste nell 'accoppiare stabil- 
mente un maschio con una sola femmina per tutta la du- 
rata della loro vita riproduttiva, ricavando in tal modo 
tutti i dati inerenti alle loro caratteristiche, cd effettuando 
un’efficace selezione. Nel caso dei ceppi inhred il sistema 
monogamico è l’unico raccomandabile, formandosi le 
nuove famiglie con fratelli c sorelle prelevati direttamente 
dalla nidiata all’età dello svezzamento; la fine di una di 
tali famiglie, oltre che per motivi di selezione, sarà sancita 
dalla morte di uno dei due partner. Ogni gabbia conte- 
nente una coppia sarà individuabile mediante numerazione 
progressiva cui corrisponderà una scheda anagrafica ri- 
portante i dati relativi alla carriera dei riproduttori: fa- 
miglia di provenienza, data di nascita, data dei singoli 
parti, numero di nati, numero di svezzati, peso, indici 
di produttività, eie. 

Di ogni singolo ceppo saranno mantenuti contempora- 
neamente una linea pura di selezione e uno stock di pro- 
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Il topo, essendo generalmente ingabbiato a gruppi, richiede 
un preciso sistema di marcatura e identificazione individuale. 
Il più usato tra questi è quello della foratura delle orecchie 
secondo un codice internazionale che riportiamo nell'allegata 
(fìg. 6). Esso consiste essenzialmente in singoli fori o incisioni 
in tre punti del padiglione auricolare: alto, medio e basso; 
l'orecchio destro indicherà la serie delle unità da I a 9 mentre 
quello sinistro le decine da IO a 90. 

Il topo c l'unico, fra gli a. da I., che può essere sollevato 
per la coda, la quale deve essere presa alla base fra pollice e 
indice; altrimenti, se presa in punta, permette all'animale di 
arrampicarsi ed eventualmente mordere la mano dell'operatore. 
Per il scssaggio, la parte posteriore del corpo viene sollevata 
per la coda lasciando che l'animale appoggi quella anteriore 
su una superficie (mano, gabbia, ctc.). Per immobilizzare l’ani- 
male si afferra la pelle del collo tra pollice c indice e rovesciando 
la mano si adagia il soggetto nel palmo della stessa, trattenendo 
la coda fra anulare c mignolo. 

Per la somministrazione orale di sostanze solide si possono 
preparare pillole allestite con l’impiego di legno dolce, che gli 



F.g. 8. Uccisione del topo mediante slogatura vertebrale. Fig. 9. Cassetta UFAW per eutanasia. (CiVE.V, Servizio dcl- 
(CNEN, Servizio dell' Informazione). l'Informazione). 


duzionc; la linea pura sarà costituita da un numero ri- 
dotto di famiglie (3-5) per ogni generazione discendenti 
in linea diretta: su queste famiglie si effettuerà la selezione 
per le caratteristiche proprie che debbono essere mante- 
nute o potenziate nel ceppo (incidenza tumorale, sensi- 
bilità ai farmaci, ctc.) c contro la bassa fecondità propria 
degli animali inhred. 

Lo stock di produzione sarà costituito dai soggetti 
della linea pura non impiegati nel mantenimento della 
stessa, che potranno essere accoppiati rondoni per 3 
generazioni produccndo gli animali necessari alla speri- 
mentazione biologica. 
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animali assumono rapidamente. NeH’impicgo della sonda per 
la somministrazione forzata di liquidi occorre tener presente 
che. data la delicatezza dei tessuti del topo, ogni brusco movi- 
mento può essere dannoso. Si adopera la sonda di Bchrcns. 
costituita da un tubo rigido di nichel, lungo 7 cm e del diametro 
di 3 4 di mm; un'estremità della sonda viene saldata, arroton- 
data c ben levigata: poco al di sopra di essi» si pratica, me- 
diante una lima, un'apertura. L’introduzione della sonda me- 
tallica va fatta per cauti tentativi, tenendo l’animale riverso 
sul dorso nel palmo della mano sinistra, c afferrandone la pelle 
subito al di sotto della nuca con il pollice e l'indice della stessa 
mano: con l’anulare si esercita sulla coda una leggera trazione, 
che ha per effetto di distendere la colonna vertebrale c diminuire 
la curvatura dell'esofago, facilitando l'introduzione della sonda. 
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Le iniezioni sottocutanee si praticano, generalmente, sotto 
la pelle del dorso. L animale può venir sistemato su una rete 
metallica, alle maglie della quale, per la naturale tendenza a 
fuggire, si fìssa fortemente con le unghie delle zampe anteriori. 

Per evitare che il liquido iniettato refluisca dal foro di pun- 
tura. si passa su quest'ultimo una pennellata di collodio. 

Le iniezioni endovenose si possono praticare nella vena della 
coda (fìg. 7): l'animale viene immobilitato in un cilin- 
dretto metallico o di plastica dal quale fuoriesce la coda; 
prima dcH'intcrvcnto questa viene immersa per 5 min in acqua 
calda a ca. 50 *C per favorire la dilatazione dei vasi sanguigni; 

10 stesso scopo può essere raggiunto sottoponendo l'animale 
ai calore di una forte lampada. 

I prelievi di sangue si effettuano dalla vena caudale, diret- 
tamente dal cuore o dal seno orbitale; piccoli prelievi per strisci, 
etc. si possono ottenere con foratura della coda. 

Anestesie di breve durata si ottengono con inalazioni di 
etere; l'animale viene posto in un recipiente adatto, quale un 
essiccatore del diametro di 25 cm. insieme a cotone idrofilo 
imbevuto dell'anestetico, e ne viene rimosso appena sia soprag- 
giunto io stato di incoscienza; prolungando opportunamente 
l'esposizione la stessa tecnica può essere applicata per l’euta- 
nasia. Il cloroformio non deve mai essere usato quale aneste- 
tico per topi e ratti né i suoi vapori debbono raggiungere i lo- 
cali di stabulazione, in quanto possono provocare in molti 
animali lesioni renali. Un’anestesia profonda si ottiene sommi- 
nistrando per via intrapcriloncale pentobarbital sodico in solu- 
zione aH'K° 0 e alla dose media di 0.35 mi: una tale anestesia ha 
una durata di ca. 45 min. Quando fosse necessario un tempo 
più lungo e preferibile somministrare una seconda dose piut- 
tosto che iniettare una dose elevata in un'unica sommini- 
strazione. La sensibilità ai farmaci e notevolmente diversa 
da ceppo a ceppo, per cui è necessario variare le dosi citate 
caso per caso. 

-Per questi animali una delle forme più corrette di eutanasia 
è la dislocazione delle vertebre cervicali: prendendo l'animale 
per la coda lo si porrà su unu griglia o altra superfìcie dove 
possa far presa, quindi ponendogli una bacchetta dietro la 
nuca si eseguiranno contemporaneamente una pressione verso 

11 basso con la bacchetta e una trazione con la codi (lìg. S). 
Quando si desiderassero animali non traumatizzali per esami 
postmtrtem o anche in casi di eliminazione massiva, e oppor- 
tuno ricorrere al sistema UFAW della cassetta ad anidride 
carbonica (fìg. 9). 

Tra le malattie spontanee talora responsabili di vere epi- 
demie negli allevamenti e negli stabulari ricordiamo prima di 
tutto la salmoncllosi, sostenuta principalmente da Salmonella 
typhimurium, S. enteritidis e, meno frequentemente, da altre 
salmoncllc. Il sintomo principale è un rapido deperimento, 
spesso seguito da congiuntivite purulenta e diarrea; la dia- 
gnosi sicura si ha tuttavia solo con l’esame batteriologico 
del materiale fecale: le vie di infezione generalmente sono: 
mangimi e materiali di lettiera contaminati da escrementi, 
nonché l’accesso ai locali di insetti, topi e ratti selvatici. Altra 
forma infettiva e quella chiamata dagli AA. anglosassoni ma- 
lattia di Tyzzer. sostenuta da BaciUus pittformis : i sintomi 
apparentemente sono simili a quelli della satmoncllosi; al- 
l'esame postmortem sono caratteristici focolai necrotici, nel 
fegato, di colore bianco-giallastro. Fra le malattie virali ri- 
cordiamo l'cctromclia. che nella forma acuta non presenta 
sintomi apprezzabili pur conducendo rapidamente a morte 
l'animale; un sintomo che appare spesso è un 'insignificante 
lesione edematosa della pelle; nella forma cronica, invece, si 
ha una eruzione generalizzata con formazioni crostose: ca. 
2 settimane dopo l’infezione, la coda, i piedi posteriori e ta- 
lora anche quelli anteriori divengono edematosi e in seguilo 
cancrenosi; pertanto tale malattia deve essere sempre sospet- 
tata qualora si rilevassero croste o formazioni edematose alla 
coda e agli arti posteriori. La diagnosi certa si ha con il test 
biologico, infettando animali di un ceppo e di un allevamento 
sicuramente esente. La prevenzione consiste nella vaccina- 
zione dei propri soggetti o in un'assoluta e rigida quarantena 
di tutti i nuovi soggetti. Di origine virale è anche la cosiddetta 
diarrea infantile, che colpisce i giovani distruggendo intere 
generazioni: alcuni ceppi, ad cs. il C3H, sono maggiormente 
colpiti; il sintomo classico è un’accentuata disidratazione dei 


giovani con emissione di feci liquide e gialle; all'esame ne- 
croscopico il tenue e il colon si presentano iperemia e tesi per 
la presenza di gas e di liquido giallo. Non si conoscono efficaci 
sistemi di cura; e probabile che la diffusione avvenga per via 
aerea oltre che per via orale: l'unico sistema di prevenzione 
e lo stabilire una colonia virus-free. 

Vi sono inoltre affezioni sostenute da funghi, quale Tri- 
co phyton mentagrophydes che provoca una dermatosi con per- 
dita del pelo ed eruzioni crostose. 

Gli ectoparassiti vengono controllati mediante aspersioni 
o bagni in insetticidi adatti, mentre per gli endoparassiti inte- 
stinali. oltre alle precauzioni igieniche atte a impedire il com- 
pletarsi del ciclo biologico del parassita stesso, possono adot- 
tarsi mangimi medicati. 

Ratto ( Rattus norvegicus ) 

Il ratto usato in laboratorio è il discendente domestico 
del bellicoso Rattus norvegicus che nel secolo XV<U in- 
vase l’Europa (proveniente dall’Asia), contendendo vit- 
toriosamente il territorio all’autoctono Rattus rattus o 
ratto nero. Il suo uso in laboratorio risale agli inizi della 
biologia sperimentale; il ratto ha sempre conteso al topo 
il primato di a. da I. Attualmente è stimabile un impiego 
di ca. 30 milioni di soggetti all’anno nei laboratori di tutto 
il mondo. In alcuni paesi questo primato è senz’altro a 
favore del ratto; ad cs. Italia, Austria e Turchia erano, 
fino al I960, consumatori più di ratti che di topi. Tale 
rapporto può essere oggi di parità per l’uso di topi di ceppi 
inbred da parte dei laboratori di ricerca, nonostante l’ele- 
vata quantità di ratti impiegati dalfindustria farmaceutica. 

I ceppi da laboratorio attuali, secondo Porter, derivano 
da tre stock fondamentali: 

A) il tipo pezzato con colorazione della testa (hooded), del 
torace e talora con macchie di minore estensione sul dorso; 
il colore varia dal crema al nero (ad cs. Long e Evans); 

B) Wistar : un nome oggi usato impropriamente per 
designare la maggior parte dei ceppi albini che ben poco 
hanno ancora in comune con il ceppo originario del 
Wistar Institutc di Filadelfia; 

C) Spr ague- Da wley, originario delle Sprague-Dawley 
Farms (Wisconsin), nome usato oggi impropriamente per 
definire ceppi dalle caratteristiche non molto omogenee. 

Come per il topo anche per il ratto sono stati costi- 
tuiti ceppi inbred che per analogia vengono codificati 
secondo le definizioni del Committee on Slandardized No- 
menclature for Inbred Strains of Mice; nella tab. HI ri- 
portiamo alcuni ceppi, che possono interessare per le loro 
peculiari caraneristiche. 

L'anatomia e la fisiologia di questo animale, come quelle 
del topo, sono siale cosi profondamente studiate che, per 
un'adeguata conoscenza di tali aspetti, rimandiamo di- 
rettamente alle opere citate nella bibliografia, limitan- 
doci qui a segnalare, con E. J. Farris, la sorprendente 
similarità delle strutture e funzioni esistenti fra ratto e 
uomo, essendo la maggior parte delle differenze relative 
alla diversa posizione (prona ed eretta). 

Due caratteristiche peculiari del ratto sono: l’assenza 
della cistifellea (per cui le secrezioni della ghiandola epa- 
tica sono immesse direttamente dal coledoco nell'Inte- 
stino) e l'incapacità, diversamente dalla maggior parte 
degli altri animali, di vomitare il cibo ingerito. 

Le pulsazioni cardiache di norma sono 300/min. 11 ritmo 
respiratorio è valutato in 66-114 atti/min; la temperatura 
rettale è di 38,2 °C e il peso medio del soggetto adulto è 
stimalo in g 450 per il maschio e 325 per la femmina. 
Il numero di globuli rossi per mm* di sangue è di 7,2-9,6 
milioni, mentre per l’emoglobina sono citati valori di 
14,08 g/100 mi di sangue. 

La durata media della vita nelle razze domestiche è 
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TAB. 111. ALCI NI CEPPI BASE E SOTTOCEPPI DI RATTI (NOMENCLATURA STANDARD) E RISPETTIVE 
CARATTERISTICHE (da « Standard i/ed Nomenclature for Inbred Strains of Micc») 


Ceppo 

Generazione 

Genetica l 

Origine 

Caratteristiche 






ACI 

F (olire 65) 

! 

1 

Curtis, Colum- , 
bia University 
1 926 a Hcston 
1945; sottoli- 
nee Du, N 

vita media mesi 21,7 0,17; suscettibile di neoplasie 

indotte da estrogeni: la sottolinea N presenta un'alta 
incidenza di anomalie renali (rene cistico c assenza 
unilaterale o bilaterale dell'organo); incidenza del 25% 
di tumori spontanei del tessuto interstiziale del testi- 
colo (cellule di Leydig) c ilei 15% di tumori dell'ipofisi 
anteriore in animali anziani; elevata incidenza di ano- 
malie uterine; affezioni bronchiali (40%); otite media 
(60%); usato per i tumori trapiantabili M-C 961, 969, 
970 c 972; positivo per il fattore R-l emoagglutinogc- 
no B; la sottolinea Br presenta un basso indice di de- 
fecazione emotiva cd elevata attività nel test del « campo 
aperto»; colori: ncro-agouti e rosso irlandese ( irish ) 

A 990 

(sin. August 990) 

F (oltre 61) j 


Curtis, Co- 
lumbia Uni- 
versity 1921 

vita media mesi 14,03 0,03; resistente al cìsticcrco; 

suscettibile di neoplasie mammarie c surrenali indotte 
con estrogeni; sviluppa il tumore trapianlabilc IRC855; 
buon riproduttore; la sottolinea Br presenta un basso 
indice di defecazione emotiva ed elevata attività nel 
test del «campo aperto»; colori: ncro-agouti. testa 
colorata (hooded) 

BUF 

(sin. Buffalo) 

F (oltre 37) 


Heston 1946 
dal BufTalo 
i Stock di Morris 

bassa incidenza di carie dentaria; negativo per il fat- 
tore R-l emoagglutinogeno B; sviluppa l'epa toma 5123 
(alcuni enzimi sono simili a quelli del fegato normale) 
c il sarcoma ascile di Yoshida (16%); incidenza del 
30% di tumori spontanei al lobo anteriore dell'Ipofisi 
c alla corteccia surrenale (25% in animali anziani); 
sensibile all’otite media (70%), alle affezioni bronchiali 
(80%) e a miocarditi (30% in animali anziani); qua- 
lità riproduttive medie; colore albino 

F344 

(sin. Fischer) 

F (oltre 75) 


Curtis, Co- 
lumbia Uni- 
versity 1920 a 
Hcston 1949 

vita media mesi 12,3 i- 0,10; suscettibile al cistkcrco; 
dimensioni corporee uniformi (taglia piccola); suscet- 
tibile di neoplasie mammarie indotte da 2-acctilanuno- 
fluorina; sviluppa i tumori trapiantabili IRC741, IRS 
1548. L-C18, IRS9802, R32U, R3230, R3231, R3259; 
I la sottolinea N presenta un'incidenza del 15% di tu- 
mori spontanei all'i potisi anteriore, all'utero c alle 
ghiandole mammarie; incidenza del 30-50% di tumori 
spontanei al tessuto interstiziale del testicolo (cellule 
! di Leydig) e lesioni granuloinatosc dei linfonodi e della 
milza; gli animali anziani presentano un'incidenza del 
40-60% di otite media, 61-70% di affezioni bronchiali. 

1 21-30% di nefriti, 21-30% di miocarditi; negativo per 

il fattore R-l emoagglutinogeno B; colore albino (porta 
| i fattori per il non-agouli, per il nero e per la testa 
1 colorata [hotrded]) 

WAG 
(sin. Wistar 
Albino) 

F (oltre 70) 


, A. Bacharach 
1924 dallo 
Stock del Wis- 
tar Iiutilute 

sensibile alla carenza di ferro; la sottolinea Br presenta 
| un allo indice di defecazione emotiva ed elevata atti- 
vità nel tesi del «campo aperto »; numero medio nati 
per nidiata 8,7; anomalie anatomiche (osservazioni per- 
1 sonali); sensibilità alle affezioni polmonari (osserva- 
1 /ioni personali); colore: albino 


influenzata da diversi fattori che, come dicemmo per il 
topo, sono principalmente le condizioni igienicoambien- 
tali, l'alimentazione, il sesso e Cattività sessuale nonché 
le caratteristiche genetiche proprie di ogni ceppo. Fra le 
caratteristiche dei ceppi inbred che abbiamo riportato fi- 
gurano appunto ceppi con durata media della vita di 21 
mesi contro altri a durata di soli 12,3 mesi; per i ratti 
di razze comuni è stimabile un periodo tra i 20 c i 30 mesi, 
con punte note di oltre 40 mesi (Farris, 1949). La pu- 
bertà secondo lo stesso A. viene raggiunta tra i 50 c i 
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60 giorni di età per entrambi i sessi; tuttavia sono segna- 
late da altri A A. ampie oscillazioni in più o in meno; 
nella femmina è stata osservata l'apertura dell’ostio vagi- 
nale in età che varia da 38,4 a 77,9 giorni con pesi cor- 
porei oscillanti tra 88,1 c 115,1 g (Long c Evans, An- 
derson, F.nglc c Zuckermann). Nei maschi la discesa dei 
testicoli nella sacca scrotale è stata osservata in età varia- 
bile tra i 15 c i 51 giorni. La menopausa (Farris. 1949) 
sopravviene quando le femmine hanno raggiunto un'età 
tra i 1 5 e i 18 mesi. Le diverse fasi del ciclo cslralc con i 
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reperti istologici e le modificazioni degli organi interessati 
sono sintetizzate nella tab. IV elaborata da Long ed Evans. 
Ricordiamo quanto già detto a proposito della topina 
sui vari fattori che influenzano il ciclo estrale nelle sue 
diverse fasi: primo in ordine di importanza il ritmo 
nictemerale. La femmina mantenuta in ambiente a foto- 
periodismo costante di 12 h di luce va in estro dalla 1/2 h 
alle 3 h dopo il sopraggiungere dell'oscurità; la durata 
totale dell'intero ciclo è di ca. 4 giorni. In femmine man- 
suete l’estro è facilmente rilevabile, oltre che dall'aspetto 
dei genitali esterni, dalla posizione di coito che essa as- 
sume se le viene stimolato il dorso con un dito. Nell’ac- 
coppiamento il maschio effettua ripetute introduzioni con 
1-2 eiaculazioni nell'arco di tempo di 15-20 min. Quale 
indice sicuro dell’avvenuto accoppiamento anche per la 
ratta c d’uso la rilevazione del tappo vaginale (v. sopra: 
topo ì: secondo M. I. Chalmers questo si forma fra le 3 
c le 8 h dopo l’accoppiamento c può permanere per ca. 
20 h; tuttavia questo controllo è meno agevole nella ratta 
che nella topina. 

La gestazione ha una durata media di 22 giorni (21-23); 
gravidanze protratte oltre questo termine presentano nor- 
malmente parti difficoltosi con diversi feti morti. Il parto 
del primo feto è preceduto da secrezione vaginale (1-4 h 
prima); la femmina agevola, mediante trazione con i denti 
sul cordone ombelicale, l'espulsione delia placenta, che 
tosto è divorata; solo dopo questa operazione normal- 
mente si occupa dei piccoli nati riunendoli nel nido. 


c ca. 1.2 mm nelle femmine; anche nei giorni successivi 
e fino a 40-50 giorni la distanza anogenitalc mantiene 

10 stesso rapporto di ca. 2 a 1 a favore dei maschi. I gio- 
vani vengono di norma separati dalla madre tra il 20° 
c il 22" giorno di età, anche se lo svezzamento fisiolo- 
gico è avvenuto da parte della madre verso il 15° giorno. 

Sui diversi sistemi di allevamento per una produzione 
intensiva vale quanto già esposto per il topo; tuttavia 
per ottenere giovani vigorosi non si usa sfruttare l’estro 
postpartum della ratta c quindi non si pratica il sistema 
monogamico; d'altronde questo sistema comporterebbe il 
mantenimento di un numero di maschi pari a quello delle 
femmine con un aggravio economico non indifferente. 

11 sistema da noi sperimentato consiste ncll asscgnarc ad 
un maschio tre femmine che convivono con esso fino a 
che ciascuna manifesterà segni evidenti di gravidanza; 
a questo punto ogni femmina viene isolata singolar- 
mente per tutto il tempo della gravidanza c dell'alle- 
vamento della prole: quando la prole viene separata 
dalla madre, questa ritorna nella gabbia comune. Tale si- 
stema si presta egregiamente anche per la riproduzione 
di ceppi inbrcd , usando ovviamente maschio e femmine 
della stessa nidiata (fratello -f sorelle). In questo caso si 
assegnerà al maschio un suo numero di matricola che si 
ripeterà anche per le tre femmine con l’aggiunta di una 
lettera dell’alfabeto per ognuna di esse opportunamente 
marcate (rispettivamente zero, orecchio sinistro, orecchio 
destro). 


TAB. IV. CICLO ESTRALE DEL RATTO (da Long cd Evans) 


Genitali superficiali , 

Striscio vaginale 

lìero 

Ovaio 


1 

Labbra vulvari leg- 
germente inturgidite 
Mucosa vaginale 
secca 

Solo cellule epiteliali 

Ingrandito c teso dal- 
i la presenza di liqui- 
do secreto dall'cn- 
domctrio 

Aumento di volume 
Ingrossamento di fol- 
licoli 

ca. 12 h 

II 

Labbra vulvari intur- | 
gidite 

Mucosa vaginale 
secca 

Solo cellule cornei- 
ficate 

Massima distensione | 
dapprima, poi re- 
gressione 

Grandi follicoli 
Maturazione del- 
l'uovo 

ca. 12 h 

III 

Turgore deile labbra 
! vulvari in regres- 
sione 

Materiale caseoso in ; 
vagina 

Solo cellule cornei- 
ficate 

1 Degenerazione del- 
l’epitelio 

Ovulazione 

ca. 15 + 18 h 

IV 

Assenza di turgore 
Mucosa vaginale 
umida 

Cellule corneificate e 
leucociti 

; Inizio della rigenera- 
zione epiteliale 

Uova nell’ovidutto 

ca. 6h 

V 

Assenza di turgore 
Mucosa vaginale 
umida 

Leucociti c cellule 
epiteliali 

Epitelio rigenerato 

Corpi lutei 

ca 57 + 60 h 


La durata del parto in una primipara, con una ni- 
diata di 10-12 soggetti, c di ca. 1,5 h. I neonati sono 
completamente inetti, privi di pelo e con occhi c orec- 
chie chiusi; le orecchie si aprono a ca. 2,5-3 giorni di età; 
verso gli 8-10 giorni erompono i denti incisivi; l’aper- 
tura degli occhi avviene fra i 12 c i 17 giorni; il I molare 
erompe a 19, il II a 21, il HI a 35 giorni. Il sesso è evi- 
denziabile fin dalla nascita e il suo riconoscimento si basa 
essenzialmente sulla distanza tra l’apertura anale c la pa- 
pilla genitale che alla nascita è di ca. 2,8 mm nei maschi 
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Indipendentemente dal sistema adottalo vi sono alcune 
regole generali che devono essere tenute presenti nella 
conduzione deHallcvamento c che ne influenzano enor- 
memente i risultati. Innanzitutto debbono essere curate le 
condizioni ambientali c alimentari c adottato un adeguato 
standard igienico. Per quanto riguarda la scelta dei ri- 
produttori essi dovranno essere in perfette condizioni di 
salute e di sviluppo e discendere da genitori ottimi ri- 
produttori c dotati delle caratteristiche specifiche per cui 
sono allevati (ad cs. gruppi sanguigni, sensibilità o rcsi- 
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stenza particolare ad agenti patogeni, incidenza di tu- 
mori spontanei, caratteristiche genetiche, etc.). Inoltre do- 
vranno essere costantemente eliminati dall'allevamento tutti 
i soggetti sospetti di forme morbose o con scarse doti 
riproduttive c quelli che denuncino un calo della produ- 
zione per senilità (generalmente dal 5 U parto». È sempre 
produttivamente vantaggioso ridurre le nidiate troppo nu- 
merose ad un massimo di 8 soggetti, eliminando even- 
tualmente il surplus di femmine che normalmente sono 
meno richieste per l’uso di laboratorio, ottenendo in tal 
modo soggetti più vigorosi e riducendo notevolmente le 
perdite per mortalità infantile. 

La stabulazione del ratto ha subito attraverso i tempi 
notevoli c vantaggiose modificazioni. Le condizioni am- 
bientali ottimali sono analoghe a quelle del topo: tem- 
peratura 21 *C ~ 1, umidità relativa 55% 5, ricambi 

d’aria 8-10/h, illuminazione 12 h su 24; anche per quanto 
riguarda la disposizione dei locali c le relative attrezzature 
valgono le stesse regole enunciate per la specie topo, te- 
nendo presente che essendo il ratto molto più sensibile 
alle affezioni dell'apparato respiratorio sono maggiormente 
da evitare gli stress dovuti a brusche variazioni della tem- 
peratura c dell'umidità nonché le forzate inalazioni di 
polveri prodotte dai mangimi e dalle lettiere scadenti. 

Era cd é tuttora, presso diversi istituti, abitudine di 
stabulare i ratti in gabbie metalliche con fondo a maglie 
di rete; l'uso di tali gabbie deve essere tuttavia limitato 
a particolari esigenze sperimentali essendone stala am- 
piamente dimostrata da diversi AA. (Lane-Petter, Porter, 
etc.) l'inidoneità per lunghi periodi di stabulazione c per 
la riproduzione. Vaschette di materiale plastico di di- 
mensioni di cm 42 x 27 x 15, con coperchi in grigliato 
metallico recanti mangiatoia c abbeveratoio, sono la so- 
luzione attualmente preferita. Una tale gabbia può ospi- 
tare un gruppo riproduttivo (1 maschio 4- 3 femmine) op- 
pure una femmina con relativa prole o 4-6 giovani. 

Uno strato di lettiera di ca. 1 cm con carta c altro 
materiale da nido, per le fattrici, completa l’arredamento 
di tali gabbie. 

Dal punto di vista delle esigenze alimentari questo ani- 
male c stato studiato da moltissimi AA. dato il largo im- 
piego che ne viene fatto nelle ricerche sulla nutrizione; 
classici sono i lavori sulle carenze vitaminiche e sul loro 
fabbisogno specifico (Rosenberg, 1942; Brown c Sturte- 
vant. 1949; Coward, 1953; etc.). Più recenti le racco- 
mandazioni sulle diete standard per topi c ratti della 
Laboratory Animai Science Association (v. sopra: topo). 
Da esse si deduce che nonostante alcune differenze note 
fra le due specie, in pratica una dieta equilibrata per 
l’una soddisfa anche l'altra. 

Dal punto di vista sperimentale sono largamente im- 
piegate le diete sintetiche , composte di sostanze pure o 
sufficientemente purificate quali: caseina, amido, sacca- 
roso, oli idrogenati più miscele minerali e vitamine, alle 
quali possono essere aggiunte o sottratte sostanze parti- 
colari (diete carenti, agenti cancerogeni, sostanze tos- 
siche. etc.). Tali diete è bene siano confezionate in pellets 
e non allo stato di macinato, per evitare che l’animale 
compia una scelta selettiva o possa inalare parti di esse 
con danni all'apparato respiratorio c reazioni immunolo- 
gichc verso alcuni componenti (proteine). 

Dal punto di vista del comporlamcnto il ratto è un animale 
molto evoluto, con un grado di intelligenza piuttosto elevato, 
che può essere incrementato verso attitudini specifiche mediante 
addestramento e adeguata selezione genetica. Anche nei quo- 
tidiani rapporti con il personale addetto dimostra di gradire 
particolari attenzioni c risponde a un trattamento umano; 
inoltre riconosce le persone che gli sono familiari ed è. nei 


loro riguardi, remissivo e fiducioso. Ciò c da tenere presente 
nei rapporti con l’animale. Innanzitutto con soggetti di alle- 
vamento proprio o di allevamenti qualificati è da bandire 
l'uso di qualsiasi pinza o strumento similare per afferrare gli 
animali, i quali abituati fin dalla più tenera età alla mano e 
al maneggiamento da parte dell’uomo saranno del tutto inof- 
fensivi e dal punto di vista sperimentale garantiranno risul- 
tati non alterati da fattori stressanti. Nel maneggiamento si 
deve evitare di sollevare il soggetto per la coda, che potrebbe 
scotennarsi a causa del peso dell'animale: ponendo il palmo 
della mano sul dorso si cingerà con le dita il torace: nel caso 
di femmina gravida sarà opportuno, nel sollevarla con una 
mano nella posizione anzidetla, sostenere con l'altra il peso 
della parte posteriore del corpo; soggetti non completamente 
mansuefatti richiedono contemporaneamente alla presa al to- 
race l'immobilizzazione, mediante il dito pollice e l'indice 
della stessa mano, del capo e della mascella con presa ferma 
ma non tale da comprimere la gola, il che ecciterebbe mag- 
giormente l'animale. Per scssarc i soggetti può essere suffi- 
ciente sollevare il treno posteriore facendo presa alla base 
della coda. 

Il prelievo del secreto vaginale viene fatto usando un piccolo 
batuffolo di cotone, bagnato in soluzione fisiologica e avvolto 
all'estremità di una sottile bacchetta di vetro. L'animale è 
tenuto fermo con la sinistra. Divaricati i bordi dell'orificio 
vaginale, si introduce la bacchetta per la profondità di ca. 1 cm 
mantenendola parallela alla parete anteriore dell'addome. Il 
materiale raccolto sui bordi dell’orificio della vagina ha lo 
stesso valore diagnostico di quello raccolto in prossimità del 
collo dell'utero; non è necessario, per una diagnosi accurata, 
prelevarne grande quantità. L'impiego di cotone imbevuto 
di soluzione fisiologica offre il vantaggio di raccogliere il con- 
tenuto vaginale senza provocare fenomeni irritativi della mu- 
cosa, che potrebbero rappresentare un notevole disturbo per 
i successivi esami sullo stesso animale. Fra i reattivi per la 
colorazione delle cellule dello striscio vaginale c da preferire 
quello di Wright che, oltre a permettere una chiara differenzia- 
zione diagnostica, offre il vantaggio della facilità e rapidità 
di impiego, che lo rende particolarmente adatto per gli esami 
in serie. 

Le iniezioni sottocutanee vengono di frequente praticate 
nel tessuto della parete addominale: mantenendo fermo il 
ratto con la tecnica descritta in precedenza, si introduce l’ago 
appena sotto il legamento di Poupart in direzione della testa. 
Se si deve iniettare una quantità di liquido supcriore a 2 mi 
si può. dopo averne iniettata una parte, estrarre parzialmente 
l'ago c spingerlo in una direzione leggermente diversa: in tal 
modo con una sola puntura si possono iniettare fino a 6-8 mi 
di liquido. In corrispondenza dello stesso punto e nella medesima 
direzione si introduce l'ago per praticare \' iniezione cndopcrito- 
nettle: l'ago deve appena entrare in cavità, evitando di toccare il 
fegato. Con una sola puntura possono essere iniettati fino a 
20 mi di liquido. Le iniezioni endovenose possono essere prati- 
cate nella vena della coda. Il ratto viene introdotto in un ci- 
lindro metallico bucherellato chiuso ad una estremità c munito 
all’estremità opposta di un tappo di sughero provvisto di un 
foro per il quale si fa passare all'esterno la coda, che viene 
immersa, fino alla radice, in acqua a - 45-50 *C: dopo alcuni 
minuti le tre vene della coda risultano come lince blu scuro sul 
colore biancastro delta pelle. L'ago viene inserito c spinto per 
ca. I cm, quasi parallelamente al decorso della coda, nella vena: 
dopo l'iniezione, che va fatta molto lentamente, si comprime 
per qualche istante col dito il luogo di punzione. Per provo- 
care iperemia conviene frizionare la coda con etere o xilolo. 

I prelievi di sangue vengono fatti dalla coda o direttamente 
dal cuore. 

L’anestesia eterea è largamente usata per interventi di breve 
durata. Una maschera in rete metallica, coperta di garza e 
portante sul fondo un batuffolo di cotone imbevuto di etere, 
viene applicata sulla testa dell'animale. L’anestesia può essere 
prolungata lasciando cadere di tanto in tanto alcune gocce 
di etere sulla garzai. 

Per anestesia chirurgica profonda viene usato il pcntobarbital : 
4-5 mg sciolti in I mi di acqua, 1 100 g di peso corporeo, sommi- 
nistrati per via intra peritoneale, consentono di ottenere l'ane- 
stesia entro 10 min e per la durata di ca. 1/2 h; occorrendo 
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messo assieme ad animali sani, perché sarebbe soggetto, indi- 
feso, agli attacchi dei compagni di gabbia. 

Per \' eutanasia si ricorre a tre principali sistemi: asfissia 
per mezzo della cassetta UFAW (tìg. 9), o per mezzo di 
sacco di plastica ad anidride carbonica (fig. IO), che è il 
sistema più indolore tra i non cruenti; colpo alla nuca me- 
diante un corpo contundente, come descrìtto per il coniglio 
(v. sotto), oppure la decapitazione, particolarmente indicata 
per prelievi totali di sangue o di tessuti freschi; quest'ultimo 
sistema, tuttavia, richiede attrezzi tecnicamente perfetti c deve 
essere eseguito da persona esperta con precedente pratica su 
animali morti. 

Dal punto di vista della patologia spontanea il ratto non 
si discosta molto da quanto già detto per il topo. Tuttavia 
questo animale è particolarmente sensibile alle affezioni in- 
fiammatorie dell'apparato respiratorio sia acute che croniche; 
particolarmente frequente la broncopolmonitc sostenuta da 
Bacillus actinoides muris, molto simile a B. actinoides isolato 
da Smith nel 1918 quale agente della polmonite dei vitelli. 
Secondo Klienehergcr (1937) un'affezione analoga può essere 
sostenuta da StreptobaclUus monili, Jormis. già precedente- 
mente isolato in casi di « febbre da morso di ratto » ncH'uomo 
c successivamente riconosciuto come causa di artrite infettiva 
nel topo; Strangcways (1933) aveva isolato S. moniliformis 
dalla cavità nasofaringca di ratti selvatici c di laboratorio ap- 
parentemente sani, riscontrandone la presenza nel 50% dei 
cavi esaminati. Kliencbcrger (1936) sostenne la presenza di 
pìcuropn armonia- lik e organismi (PPLO) in simbiosi con S. mo- 
niliformis. La malattia, sia nella forma singola sia in quella 
associata a PPLO. c sempre di notevole gravità, per cui i sog- 
getti sospetti di affezioni respiratorie (sternuti, tosse, respiro 
fischiarne) devono essere immediatamente isolati dalla colonia 
e sacrificati per gli accertamenti diagnostici. Una forma mor- 
bosa correlata alla precedente, in quanto sostenuta dagli stessi 
agenti, è la labirintite con otite media: anche in questi casi 
conviene agire rapidamente per evitare la diffusione nella co- 
lonia degli agenti responsabili delle due malattie. Il paratifo 
sostenuto da Salmonella enteritidis c da S. typhimurium c un'altra 
forma endemica che colpisce gli allevamenti e per la quale 
l'unica reale difesa c la prevenzione. 



Fig. 11. Autopsia del ratto. A sinistra: dopo l'apertura dell'addome appaiono in sita : I) fegato; 2) intestino tenue; 3) intestino 
crasso; 4) vescica; 5) testicolo; 5*> deferente. Al centro-, la parete toracica è stata ribattuta in alto e il pacchetto intestinale spostato 
lateralmente. Da ( I ) a (5 ) come nella tìg. a sinistra. 6) Fondo dello stomaco che sporge al di sotto del fegato; 7) milza; 8i polmone; 
9) cuore. A destra: sono stati asportati il legato, lo stomaco, l'intestino c la milza per mettere in evidenza gli organi sottostanti. 
Da (l)a (9) come nella tìg. al centro. 10) Rene; 11) surrene. 



Fig. IO. Lutanasia con CO, (sacco di plastica). (CÀ'f.V, Ser- 
vizio dell ' Informazione). 


un’anestesia di maggiore durata, una seconda dose, general- 
mente assai più modesta di quella iniziale, può essere sommi- 
nistrata tempestivamente per la stessa via. 

L'anestesia eterea intralracheale. combinata con la som- 
ministrazione di curaro, può essere impiegata quando si voglia 
mantenere l’animale per oltre 1 h senza escursioni respiratorie, 
in esperimenti che non ne prevedono il recupero. 

Un animale operato o narcotizzato non dovrà mai essere 
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Coniglio ( Oryctohfius cunicuhn I 

Il coniglio, per le sue cara [(eristiche di precoce addome- 
sticamento, elevata prolificità c mansuetudine, ha trovato 
e trova largo impiego come animale da esperimento. Il suo 
uso è soprattutto elevato in alcuni paesi come l'Italia, la 
Turchia, eie., dove è allevato per scopi alimentari. 

Particolarmente usato in lavori di immunologia e di 
sierologia, può fornire discrete quantità di sangue; la rete 
venosa dei padiglioni auricolari, particolarmente svilup- 
pati in questa specie, si presta egregiamente per prelievi 
c inoculazioni. 

Esistono numerose razze; da carne, da lana, da pel- 
liccia c altre per allevamento sportivo. Il coniglio comune 
( nostrale I è di taglia media <2.5-3 kg), possiede un ele- 
valo grado di rusticità c il suo allevamento c mollo dif- 
fuso anche se prevalentemente a carattere rurale. Una razza 
diffusa è anche la Blue di Vienna, precoce e rustica, che 
può raggiungere i 4-5 kg negli adulti; questi soggetti sono 
piuttosto esigenti in fatto di alimentazione. Più o meno 
vanta le stesse caratteristiche il Fulvo di Borgogna; mentre 
non interessano l'uso di laboratorio razze quali il Gigante 
delle Fiandre, che raggiunge i 6-8 kg e i 90 cm di lun- 
ghezza. c TAngora. per le cure assidue che richiedono. 
Attualmente la razza più usala in laboratorio è il Nuova 
Zelanda albino di taglia media, precocissimo c di facile 
allevamento. 

Solo presso due o tre laboratori altamente specializzati 
negli U.S.A. sono stati selezionati ceppi geneticamente 
puri che possiamo definire inhred adottando anche per 
questa specie la codificazione in uso per i ceppi puri di 
topo; ricordiamo il ceppo lll-T derivato dal Nuova Ze- 
landa bianco, altamente resistente alla tbc e alla rinite, 
molto docile c allevato nell'istituto Henry Phippys di 
Filadelfia, e il Bìood Group Gene.t Stocks allevato da 
Cohen, identificando c selezionando per i diversi gruppi 
sanguigni. 

Per i normali usi della ricerca i conigli sono generalmente 
stabulati in gabbia singola e in locali coperti; tuttavia 
la stabulazione all’aperto in zone climaticamente adatte 
presenta indubbi vantaggi soprattutto per l'allevamento; 
in questo caso sono da evitare le gabbie costruite intera- 
mente in metallo, per gli sbalzi termici cui sottopongono 
gli ospiti, a meno di particolari accorgimenti. 

I locali di stabulazione devono essere ampiamente arieg- 
giati e per questa specie è particolarmente raccomandata 
la circolazione forzala di aria, che garantisce, oltre la 
possibilità di ospitare un maggior numero di soggetti, mi- 
gliori condizioni ambientali. Nel predisporre un sistema 
di ventilazione forzata sarà opportuno tener presente che 
l'aspirazione dell’aria esausta è bene avvenga con prese 
poste più in basso possibile (20-30 cm) rispetto al piano 
del pavimento, mentre l'eventuale immissione dovrebbe 
avvenire dall'alto per evitare che il movimento d'aria 
porti in circolazione polvere, odori, gas nocivi c germi. 
Il coniglio non gradisce temperature elevate per cui 
non necessita di particolari accorgimenti nella stagione 
invernale bensi, eventualmente, di un condizionamento 
dell'ambiente durante i forti caldi estivi; è da evitare 
anche, nel modo più assoluto, una concentrazione di 
umidità nei locali. Il fotoperiodismo sarà regolato in- 
tegrando con luce artificiale il periodo diurno. Esistono 
presso ditte specializzate diversi tipi di gabbie adatte alla 
stabulazione degli animali in condizioni di laboratorio. 
I.c misure minime richieste per un soggetto medio di 3-4 kg 
sono cm 60 60 50; le gabbie possono essere si- 

stemate in piani sovrapposti mediante scafTalattira adatta 
e recheranno nella parete frontale la mangiatoia e l'abbe- 
veratoio tlìgg. 12 c 13): il fondo è bene sia costituito 
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Fig 12. Batteria per simulazione di conigli, muniia di impianti 
per abbeserazione c lavaggio automatico. (Foto Tu niplasi I. 



Fig. 13. Gabbia in acciaio inossidabile, con relativi accessori, 
per stabulazioi»c conigli. (Foto Tecnipla.tr). 


da un grigliato metallico o di plastica per permettere la 
caduta degli escrementi c dcll'urina nei sottostanti vassoi 
raccoglitori. In caso di fondo in grigliato plastico questo 
non dovrà presentare una superfìcie troppo levigata, che 
impedirebbe all'animale la normale stabilità. I vassoi rac- 
coglitori delle urine dovranno essere sufficientemente pro- 
fondi. data l'elevata quantità delle stesse emessa quotidia- 
namente dall'animale. Dovendo stabulare un numero con- 
siderevole di animali potrebbe essere opportuno ricorrere 
al sistema di batterie multiple in uso presso allevamenti 
industriali e sistemate in capannoni prefabbricati, che 
ridurrebbe notevolmente l’impiego di mano d'opera ne- 
cessaria. 

Per la riproduzione e per soggetti che superino i 4 kg 
dovranno essere adottale gabbie di cm 150 90 60. 

Le necessità caloriche per animali adulti c in riposo 
sono state calcolate da Napicr: per un soggetto di 2 kg. 202 
kcal/giorno; per un soggetto di 3 kg. 282 kcal/giorno, per 
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uno di 4 kg. 360 c per un soggetto di 5 kg, 438 kcal/giorno. 
La dieta più pratica per soggetti sottoposti a esperimenti 
limitati nel tempo (fìno a 6 mesi) e un buon mangime 
bilanciato reperibile in commercio e confezionato in pet- 
iets del diametro di ca. 3 min; generalmente questi man- 
gimi sono composti di farine di cereali, farina di erba 
medica, farina di carne, minerali e vitamine, e sono forniti 
t iti libitum. Per periodi di tempo più lunghi o per esi- 
genze particolari la dieta standard potrà essere inte- 
grata con somministrazioni bisettimanali di fieno di ot- 
tima qualità e di carote. Con l'uso delle diete standar- 
dizzate è indispensabile la contemporanca somministra- 
zione ad libitum di acqua fresca, evitando come conteni- 
tori ciotole c simili che oltre a rovesciarsi possono facil- 
mente inquinarsi; è consigliabile invece l'uso di botti- 
glie della capacità di I I poste fuori della gabbia e munite 
di tappo c beccuccio dal quale l’animale può suggere: 
sarà opportuno che il tappo sia del tipo avvitato in quanto 
diversamente l'animale potrebbe facilmente estrarlo. 

Ricordiamo una caratteristica fisiologica del coniglio 
per cui esso viene considerato come uno pscudoruminante. 
In tutti i roditori la coprofagia è normalmente praticata; 
tuttavia nei Lagomorfì questo fenomeno assume un aspetto 
particolare non essendo riferito all'assunzione delle sci- 
bali fecali bensi ad un'escrezione d'origine intestinale che 
da alcuni AA. é stata denominata eecotrofo. L'animale 
assume direttamente dall'ano tale materia ricca di vita- 
mine del gruppo B c di altre sostanze parzialmente dige- 
rite, che in tal modo vengono sottoposte ad un nuovo 
processo digestivo. La produzione c l’assunzione di ceco- 
trofi avviene durante la fase notturna cd è di vitale im- 
portanza per l'animale. 

— ' La pubertà viene raggiunta a età diverse a seconda 
delle varie razze. Si considerano atte alla riproduzione 
verso i 6-7 mesi di età le razze di minor mole, mentre 
per quelle di grande taglia si attende fin verso gli 8-10 
mesi. Un in adegua lo sistema di allevamento, infezioni 
subclinichc, una dieta impropria e altri fattori stres- 
santi possono far variare c ritardare notevolmente il rag- 
giungimento della maturità sessuale. Sebbene sia stato ri- 
petutamente sostenuto che la fcmrmna di coniglio non 
ha un ciclo estralc ben definitoS^empleton e Kellog 
sostengono che la durata del ciclo è di 15-16 giorni e 
che il concepimento può avvenire tra il 2° e il 14° giorno; 

è naturalmente un breve periodo di anestro mentre 
maturano i follicoli e questo periodo risulta essere piu 
lungo in inverno che in primavera o in estate (Napier, 
1963). La femmina dimostra la sua predisposizione all'ac- 
coppiamento dalla turgescenza e umidità della vulva; 
questo tuttavia non c un segno di valore assoluto in 
quanto sono suri notati accoppiamenti in assenza di 
questi fenomeni ovulazione avviene nella coniglia solo in 
seguilo all'accoppiamento o ad altre stimolazioni, mai 
spontaneamente. Nel caso che due femmine, coabitando 
nella stessa gabbia, si montassero, ciò provoca l'ovula- 
zione con conscguente pseudogravidanza. Per l'accop- 
piamento é opportuno porre la femmina nella gabbia del 
maschio c non viceversa; il sintomo dell'avvenuta eiacula- 
zione si ha allorché il maschio, dopo veloci spinte pelviche, 
scivola su un fianco emettendo un suono particolare. 

La gravidanza dura in media 30-31 giorni; periodi più 
lunghi sono stati osservati per gravidanze con un ridotto 
numero di feti e viceversa. Il parto avviene nelle prime 
ore della giornata c si completa generalmente nell’arco di 
30 min. La diagnosi di gravidanza può effettuarsi facil- 
mente mediante palpazione a partire dal 1 2°- 1 5° giorno. 

I piccoli, inetti, in numero di 4-12 a seconda della razza, 
sono sistemati in un nido foderato dal pelo che la madre 


si è precedentemente strappato dalla zona ventrale. Essi 
sono generalmente svezzati all'età di 8 settimane e deb- 
bono essere separati per sesso dopo il 3* mese di età. 
Una buona femmina produce tino a 4 nidiate all'anno. 

Il coniglio c particolarmente adatto per indurre tecnica- 
mente una supcrovulazione con l'uso di preparati ipofisari, 
l a femmina piu adatta per questo tipo di esperimenti c quella 
di età compresa tra i 6 c ì 12 mesi, dalla quale possono otte- 
nersi più di 30 uova con punte individuali fìno a 100 (Worden. 
1967). Anche la tecnica della fecondazione artificiale ad uso 
sperimentale c l'impianto di uova fecondate da femmina a fem- 
mina trova nel coniglio il suo animale d'elezione. Il prelievo 
dello sperma si effettua addestrando il maschio a montare 
un manichino munito di vagina artificiale mantenuta ad una 
temperatura di ca. 40 *C c la conservazione del seme è bene 
non si protragga oltre le 24 h. La concentrazione media di 
spcrmato/oi per mi di eiaculato può variare da 10 milioni 
a oltre l(X)0 milioni, con una media di 500 milioni per mi in 
soggetti di taglia media; negli stessi soggetti il volume medio 
del l'eiaculato è di ca. 0.5 mi; dipendentemente dalla qualità 
del campione questo può essere diluito con una soluzione 
allo 0,9 di NaCl in quantità tale da ottenere in 0,5 mi una 
concentrazione di ca. 10 milioni di spermatozoo Avvenuta la 
fecondazione artificiale, c necessario stimolare i genitali della 
femmina mediarne la stessa pipetta usata per l'inseminazione 
o con l'accoppiamento con un maschio vasectomizzato; Na- 
pier suggerisce come sistema ottimale la somministrazione 
intravenosa di gonadotropina corionica umana in dose di 20- 
25 U.l. in 0,25 mi di acqua sterile. 

Nel maneggiamento del coniglio c importante ricordare che 
l’animale non deve mai essere sollevato per le orecchie, c par- 
ticolarmente l’a. da 1., al quale in questa sede vengono prati- 
cate iniezioni endovenose c pertanto i vasi debbono essere 
integri. 

I padiglioni auricolari, nel maneggiamento. vanno usati 
solo per il controllo dell'animale, che bisogna così sollevare 
ponendogli il palmo di una mano sotto il ventre; per il tra- 
sporto da un locale all'altro si potrà usare un contenitore di 
dimensioni adeguate oppure, tenendo l'animale per le orecchie 
con una mano, lo si adagerà sull'avambraccio del lato opposto. 
IJn sistema pratico di contenzione per iniezioni, prelievi o 
piccoli interventi é quello di racchiudere il corpo dell'animale 
in un sacchetto di tela fermato intorno al collo. 

La somministrazione orale di sostanze liquide, o solubili 
in acqua, viene fatta con l'aiuto di una sonda: un morbido 
catetere di gomma da 3 mm, lungo 30 cm, bagnato di glicerina 
o di olio, viene introdotto nelle fauci e spinto nello stomaco 
lentamente e per tentativi, al fine di evitarne la penetrazione 
in trachea. L'estremità prossimale del catetere si connette con 
un piccolo imbuto nel quale viene versato il liquido. Se la so- 
stanza non è solubile nell'acqua, essa viene immessa nella por- 
zione più profonda della gola: in tal caso la bocca viene tenuta 
aperta da un assistente e l'animale viene costretto a deglutire 
mediante l'otturazione temporanea delle narici. 

{.'iniezione sottocutanea, se non ostino ragioni particolari, 
viene praticata sotto la pelle del dorso: in questo trattamento 
il coniglio è assolutamente tranquillo, il che rende superflua 
la presenza di collaboratori. 

Per le iniezioni endovenose si utilizzano le vene marginali 
dell'orecchio tfig. 14) nelle quali può provocarsi un'iperemia 
frizionando energicamente il padiglione con etere o xilolo, 
la manovra può essere facilitata dall'uso di un transillumi- 
nature, consistente in una lente emisferica ad occhio di bue 
illuminata da una lampada mignon: distendendo il padiglione 
auricolare sulla sorgente luminosa tutto il sistema venoso del- 
l’organo risulta nettamente visibile. Dalla stessa vena margi- 
nale possono eseguirsi prelievi di sangue. Maggiori quantitativi 
si possono ottenere mediante puntura intracardiaca tfig. 15). 

Grandi quantità di sangue si possono ottenere dalla caro- 
tide prcsia anestesia generale dell'animale: il vaso viene reciso 
fra due pinze emostatiche, e comprimendo l'addome a mas- 
saggiando il cuore si possono ottenere fino a 80-100 mi di 
sangue. 

L'anestesia endovenosa può essere eseguita nella vena mar- 
ginale delle orecchie; appena una goccia di anestetico (pento- 
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Fig. 15. Salasso dal cuore nel coniglio (4° spazio intercostale). 
In tratteggiato e indicalo lo sterno. 


barbital. csobarbital. butullilonak. eie.) è pervenuta nel lume 
del vaso, tutte le vene dell'orecchio si dilatano sensibilmente. 
I.a dose di anestetico, generalmente diluita in soluzione fisio- 
logica fino al volume di 1.5 mi. viene iniettala mediante un ago 
sottile: se il dosaggio è esatto il coniglio si adagia e avrà già 
perso conoscenza prima che lago venga estratto dalla vena; il 
respiro e di norma regolare, la pupilla poco o affatto dilatata. 
Si può praticare un'anestesia supplementare eterea facendo gor- 
gogliare aria attraverso una bottiglia contenente etere e facen- 
dola respirare all'animale, o meglio ricorrendo all'applicazione 
di una maschera. I.a somministrazione di etere deve essere ini- 
ziata con molta cautela; nell'anestesia può essere impiegato 
con successo etere per via cndotrachealc: dopo tracheotomia 
si inserisce una cannula di plastica connessa con una boccia 
di Wulff e pompa a pedale. 

Il metodo migliore di eutanasia e un deciso ed energico 
colpo alla nuca : tenendo l’animqje ^levatooeg gji ATWPO- 
sterion si colpisce con il taglio della mtinola^ zona fra ila fiacco 
dei padiglioni auricolari e il collo. Questo metodo consente 
il contemporaneo dissanguamento completo dell'animale, che 
pur perdendo immediatamente conoscenza manterrà ancora per 
breve tempo le pulsazioni cmrdiachcz/pwv. * v - ,r W. 

Come regola generale gli animali di recente acquisto devono 
essere mantenuti rigidamente isolati e in quarantena per al- 
meno 15 giorni ed eventualmente sottoposti a controlli di la- 
boratorio per evidenziare portatori delle più gravi affezioni. 

Le nuiiattie spontanee del coniglio sono assai spesso la 
conseguenza di alimentazione o di condizioni ambientali ina- 
datte (diarrea, stitichezza, inappetenza, bava, rinite infettiva) 
oppure di norme igieniche trascurate (coccidiosi, scabbia, ul- 
cerazione delle estremità, parassito», eie.). Cosi pure frequenti 
sono la tbc. la mixomatosi e le enteriti. Si raccomanda una 
quotidiana pulizia delle gabbie e dei locali con disinfczioni 
periodiche (almeno bimensili) di tutte le attrezzature e il con- 
trollo settimanale di tutti i soggetti stabulati, con l'eventuale 
eliminazione di quelli che dovessero presentare sintomi di ma- 
lattie infettive. 

Cavia ( Cavia par celi tts) 

Esistono 3 varietà della specie domestica le cui caratte- 
ristiche difTeren/iali sono soprattutto riferite al mantello: 
il tipo comunemente noto o inglese, a pelo raso, nei colori 
bianco, nero, nocciola, singoli o variamente frammisti; 
il tipo abissino a pelo corto disposto in rosette irregolari 
su tutta la superfìcie del corpo, e infine il tipo peruviano 
a pelo lungo. In laboratorio è usato esclusivamente il 
primo tipo. Come l'uomo e i primati superiori, la cavia 
non ha coda; è un animale gregario molto sensibile alle 
cure prodigategli, dotato di vocalizzazione variante di tono 
e di intensità. Il sistema digestivo è relativamente ineffì- 
cicnte e l'animale necessita di quantità costanti di cellulosa 
per l'attività della flora intestinale, che presenta caratte- 
ristiche particolari: qualsiasi sostanziale alterazione di essa 
può produrre risultati catastrofici; Roinc (1953) riporta 
che cavie alimentati con dieta addizionata di aureomi- 
cina muoiono per il proliferare di Listeria (un innocuo 
ospite normalmente presente in piccolo numero) insensi- 
bile ulfaureomicina, che invece elimina la flora concor- 
renziale. Presenta anche altre caratteristiche che debbono 
essere tenute presenti per il suo uso in laboratorio; come 
la maggior parte degli altri roditori, essa è prolifica e facile 
da mantenere in cattività, ma a differenza di essi richiede 
la presenza costante nella dieta della Vii. C, non potendo 
provvedere direttamente alla sua sintesi, e il suo fabbi- 
sogno di questa vitamina si avvicina mollo a quello 
umano; è molto sensibile all’infezione tubercolare d'ori- 
gine sia umana che bovina e il decorso della malattia è 
simile alfinfc/ionc primaria dell'uomo; bastano pochi ba- 
cilli per produrre l'infezione generalizzata e mortale. Essa 
è pertanto comunemente usata per i test diagnostici, sia 
dell'uomo che dei bovini. La cavia è anche particolarmente 
suscettibile a reazioni allergiche e anafilattiche; a questo 
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Fig. 16. Autopsia del coniglio. In aho. a sinistra (I tempo): dopo incisione sulla parete addominale lungo la linea pubicogiugularc 
e lungo gli arti, sono stati allontanaci cute e sottocutaneo; rimangono scoperte le formazioni muscolofasciali che ricoprono la 
parete anteriore dell'addome ed il torace; tale fascia viene incisa lungo le linee tratteggiate per scoprire gli organi endoadaominali. 
In alto, a destra (Il tempo): I) fegato; 2) stomaco; 3) intestino tenue; 4) intestino crasso. La parete toracica viene incisa lungo 
le linee in tratteggio per scoprire i polmoni e gli organi mediastinici. In basso, a sinistra ( /// tempo): la parete anteriore del torace 
e stata ribattuta in alto; il pacchetto intestinale e stato spostato lateralmente per scoprire la milza (S) e il rene (6). I) Fegato; 1') 
vescichetta biliare; 2) stomaco; intestino tenue; 4) intestino crasso; 7) polmone; 8) cuore; 9) arco aortico. In basso . a destra {IV 
tempo): sono stati asportati fegato, stomaco, intestino e milza; rimangono cosi evidenti i reni (I) avvolti dalla capsula adiposa para- 
renale, ed i surreni (2 >. 3) Ovaio; 4) tromba uterina; $) polmone; 6) cuore; 7) arco aortico. 
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Fig. |7. Gabbie in batteria per cavie. (Foto Tecniplast). 


proposito e molto interessante quanto e stato riferito da 
Smith nel 1961 e cioè che un gruppo di cavie alimentate 
con una dieta contenente latte in polvere morivano per 
shock anafilattico quando venivano successivamente ino- 
culate con campioni di latte quale test per la presenza di 
bacilli tubercolari. 

Ciò pone in rilievo la necessita di particolari accorgi- 
menti nell’uso della cavia per reazioni immunologichc. in 
quanto le stesse reazioni potrebbero manifestarsi per so- 
stanze d'origine animale o vegetale, estranee all'esperi- 
mento, con te quali l’animale fosse venuto inavvertita- 
mente in contatto. 

Come già detto per il coniglio, la cavia sopporta meglio 
le temperature moderate e mostra segni di sofferenza al 
di sopra dei 30 °C. La temperatura ottimale dovrebbe 
essere compresa fra i 18 e i 21 °C, con umidità non su- 
periore al 40°'; ciò nei climi temperati può essere otte- 
nuto con un moderato riscaldamento invernale e con un 
impianto di circolazione forzata dclt'aria che assicuri 4-6 
ricambi totali per h. A temperatura ambientale superiore 
ai 30 *C bisognerà provvedere ad un raffreddamento del- 
l’aria circolante. 

Questo animale può essere stabulato con sistemi di- 
versi secondo l’uso cui è destinato. Data la sua indole so- 
cievole parecchi individui possono essere riuniti in par- 
chctti con fondo pavimentato in leggero declivio e rico- 
perto con uno strato di lettiera; questa modalità é parti- 
colarmente usata per allevamenti tenuti con il sistema ad 
harem ; in ogni parchctto di I m* di superficie viene siste- 
mato un maschio con 8-10 femmine e i piccoli vengono 
rimossi all’età dello svezzamento. Altro sistema preferito da 
molti AA. è quello della stabulazione in batteria (fig. 17); 
questa è costituita da una serie di gabbie metalliche sovrap- 
poste mediante un telaio portante: ciascuna gabbia di 
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ca. I m : di superficie può ospitare un nucleo di ripro- 
duttori come detto sopra (I maschio 9 femmine) o IO 
soggetti in esperimento. Generalmente il fondo delle gabbie 
è in grigliato metallico con sottostante cassetto raccogli- 
tore. Le maglie del grigliato debbono essere di ca. cm 
1.8 1.8 ad evitare che l’animale si ferisca nel tentativo 

di ritirare un piede inserito in una maglia di dimensioni 
inferiori. Per le gabbie e sufficiente un'altezza di cm 40 
mentre le altre dimensioni possono variare rispettando la 
necessità della superficie minima di 1 m J per 10 animali. 
La parte frontale sarà provvista di mangiatoia e abbeve- 
ratoio. Recentemente sono entrate in uso gabbie in ma- 
teriale plastico sul tipo di quelle per topi e ratti, che pos- 
sono ospitare individui singoli o una coppia di ripro- 
duttori; questo sistema e particolarmente indicato in caso 
di allevamento inbred, in quanto una sorella e un fratello 
vengono ad essere stabulati in minor spazio. 

Reid e White (1948) studiando la motilità degli alimenti 
nel canale digestivo hanno messo in evidenza la rapidità 
di passaggio dallo stomaco all’intestino tenue e un mar- 
cato rallentamento a livello del cicco, nel quale una parte 
del materiale indigesto può essere trattenuta per ca. 48 h; 
la presenza di celluloso nella dieta tende a ridurre la mo- 
tilità del materiale nel primo tratto intestinale, rendendo 
più efficiente l'assorbimento delle vitamine che avviene 
soprattutto ad opera del tenue; l’assorbimento di acidi 
grassi avviene principalmente nel cicco e nel colon. Il cieco 
nella cavia ha una dimensione notevole, costituendo ca. 
il 15% del peso totale del corpo. Secondo Patterson ( 1957) 
il fabbisogno di Vit. C per un giovane di 250 g e di 3 mg 
e per un soggetto adulto a riposo di 10 mg al giorno. Una 
buona sorgente di detta vitamina in una dieta naturale 
è il cavolo verza che assicura contemporaneamente l'ap- 
porto di celluloso. 

In condizioni di mantenimento con una dieta stan- 
dardizzata. la Vit. C potrà essere addizionata all'acqua 
da bere in rapporto di 0.2-0.4 mg per mi (Patterson. 
I960». Il fabbisogno totale di acqua é di ca. 105 g per kg 
di peso per giorno. Attualmente, soprattutto per cavie 
da esperimento, sono adottati su vasta scala mangimi 
standard confezionati in pellcis di ca. 3 mm di diametro; 
tali diete, purché integrate con celluloso e Vit. C\ si sono 
dimostrate soddisfacenti per animali adulti non in atti- 
vità riproduttiva. Tuttavia in caso di allevamento o di 
diete standard non opportunamente integrate sarà neces- 
sario ricorrere a somministrazioni periodiche di fieno e 
verdure. 

La cavia femmina raggiunge mollo precocemente (anche 
a 30 giorni) la pubertà; tuttavia si considera come media 
sia per i maschi che per le femmine un'età di 60-80 giorni. 
Il ciclo cstralc può avere un periodo di 13-20 giorni (16 in 
media). La durata dell'estro si aggira sulle 50 h. L'ovula- 
zione avviene ca. 10 h dopo l’inizio dell’estro e anche 
2-3 h dopo il parlo. Lo sperma conserva la motilità 
nei genitali femminili per 30 h; tuttavia la sua capacità 
fecondante e limitata a circa 15 h (Lanc-Pcttcr. 1963). 
La durata della gravidanza varia a seconda del ceppo e 
del numero dei feti portati (in media 63 giorni). Sono 
frequenti i casi di aborto. I piccoli nascono con un peso 
di 45-50 g per nidiate di 5-6 soggetti, mentre possono 
raggiungere i 100 g per nidiate di 1-2 soggetti. 

1 neonati sono nidifughi e autosufficienti: consumano 
cibo solido dopo qualche ora dalla nascita e tuttavia 
suggono il latte materno per alcune settimane. Nei nu- 
clei di allevamento tipo harem i piccoli possono suggere 
da qualsiasi femmina lattifera e non vi sono segni parti- 
colari di interesse della madre verso i propri figli e vice- 
versa; tutte le femmine del nucleo possono aiutare attiva- 
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mente la partoriente ncll'climinare gli annessi fetali c nella 
pulizia dei neonati. 

Non è conveniente protrarre l'allevamento oltre i 18-24 
mesi di età o comunque con femmine che abbiano già 
effettuato 5 o più parti. 

Nel maneggiare le cavie si circonderanno le spalle c il torace 
con una mano e si solleverà l'animale ponendo l’altra mano 
sotto gli ani posteriori per sostenere il peso del corpo; in tal 
modo l'animale potrà essere facilmente trasportato; il metodo 
si raccomanda particolarmente per le femmine in gravidanza. 
Come sistemi di marcatura, oltre ovviamente l'ingahbiamento 
singolo, possono usarsi piastrine numerate da rissarsi al padi- 
glione dell'orecchio; inoltre (sistema già indicato per topi c 
ratti) la foratura del padiglione (ftg. 6) o, in soggetti a man- 
tello adatto, la colorazione artificiale. 

La somministrazione forzata di farmaci per via orale può 
essere praticata da un operatore esperto anche senza l'impiego 
di sonda. A tale scopo un assistente mantiene fermo l'animale 
afferrandone il collo con il medio c l'indice della mano sinistra, 
mentre con il pollice della stessa mano tiene sospinte in dire- 
zione della testa le zampe anteriori; con la mano destra regge 
il tronco c fìssa le zampe posteriori. L'operatore apre la bocca 
dell'animale c fa cadere la sostanza in piccole porzioni nel 
retrobocca facilitandone la deglutizione con il getto d'acqua 
di una spruzzetta. 

Per V iniezione in traperitoneale (fig. 18). che è di pratica fre- 
quente, l'animale viene mantenuto in decubito dorsale c con la 
lesta verso il basso, in modo che i visceri si spostino verso la parte 
dorsale della cavità addominale evitandosi cosi il pericolo di 
offendere le anse intestinali. La cute dell'addome, dopo depi- 
lazione c disinfczione, viene tenuta fra pollice e indice; l'ago 
viene introdotto lentamente e obliquamente attraverso i muscoli 
addominali. 

Le iniezioni sonocutanec vengono praticate allo stesso modo 
che al coniglio; le endovenose in una vena della zampa ante- 
riore. oppure nella femorale messa a nudo, o anche nella vena 
dorsale del pene. 

Il prelievo del sangue può essere effettuato mediante puntura 
intracardiaca oppure dall'orecchio per aspirazione pneumatica. 
Per praticare la puntura cardiaca l'animale viene fissato su 
una tavoletta, supino c con le zampe anteriori completamente 
estese. Si cerca con un dito quel punto della superfìcie esterna 
toracica in corrispondenza del quale più sensibile è la pulsa- 
zione cardiaca; si depila la zona cutanea prescelta, si disinfetta 
c si spinge verticalmente l'ago in direzione della punta del 
cuore: questo si trova, in genere, I cm sopra c a destra della 
lancia dello sterno. Si possono ricavare in tal modo fino a 5 cm J 
di sangue. 

Per il dissanguamento, l'animale, in profonda narcosi, viene 
(issato, depilato c disinfettato come per la puntura inlracar- 
diaca. Con un taglio longitudinale si apre la gabbia toracica; 
si asportano lo sterno ed entrambi i polmoni e si tagliano i 
grossi vasi alla base del cuore: il sangue defluisce nella cavità 
toracica, donde viene rapidamente aspirato con una pipetta. 

Per un anestesia di breve durata la cavia viene posta sotto 
un recipiente di vetro, con un batuffolo di cotone imbevuto 
di etere. Se si vuole ottenere un'anestesia profonda di più ore 
si ricorre all'impiego di ctilureiano: se ne iniettano sottocute. 
I h prima dell'inizio dell'intervento, 2-.1 cm* di una solu- 
zione al 25*,. 

Il sacrifìcio degli animali può essere praticato, come per i 
conigli, con un deciso cd energico colpo alla nuca, oppure, 
come sistema incruento, c consigliabile ricorrere alla cassetta 
con anidride carbonica consigliata dalla UFAW. 

Ogni comunità di cavie c caratterizzata da una propria 
flora batterica, da propri virus potenzialmente patogeni, da 
propri parassiti interni ed esterni. Questi organismi possono 
divenire virulenti per diverse cause, quali soprattutto: modi- 
ficazioni repentine della dieta, sbalzi di temperatura, eccessiva 
umidità. L'esperienza insegna che un'epidemia improvvisa può 
essere arrestata allontanando le cause suddette. 

Le nmlatrie più comuni della cavia sono il paratifo, dovuto 
a batteri del gruppo delle Salmoncllc: le affezioni polmonari 
(da streptococco emolitico o da pncumococco), accompagnate 
da infiammazioni sierose o fibrinose della pleura c del pcri- 
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cardio; la pveudoiubercolosi (da Pasteurella pseudotubercobsis ) ; 
l'adcnitc cervicale, infiammazione purulenta delle ghiandole 
della catena linfatica cervicale, dovuta allo streptococco emo- 
litico. 

Furetto ( Potori us furo) 

Sebbene l'uso del furetto come a. da I. non sia cosi diffuso 
come quello dei piccoli roditori, questo animale ha una 
parte importante nella ricerca in campo fisiologico c mi- 
crobiologico. Uno dei principali interessi dei fisiologi per 
i furetti è dovuto al fatto che, anche allevati in condizioni 
standardizzate, essi conservano lo stesso ciclo riproduttivo 
stagionale dei Mustelidi selvatici; inoltre il ciclo può es- 
sere indotto artificialmente mediante alterazione del ritmo 
nictemerale. In anni più recenti il furetto è stato usato 
nello studio delle relazioni tra fattori alimentari c svi- 
luppo c struttura dei denti. 

L'interesse dei microbiologi c dovuto alla sensibilità 
dell'animale al virus del cimurro canino e ad altri virus 
di tipo influenzale; per questa sua sensibilità verso molte 
malattie virali il furetto dovrebbe essere allevato in condi- 
zioni di isolamento da altri animali possibili portatori c 
dal personale stesso, soprattutto in periodi di epidemie 
influenzali; quando non fosse possibile allevare in pro- 
prio gli animali necessari bisognerà rivolgersi ad un alleva- 
mento qualificato e comunque sottoporli ad un periodo 
di quarantena c di accertamenti diagnostici. Dovranno es- 



Fig. 18. Iniezione inirapcritoncalc nella cavia. 
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Fig. 19. Autopsia della cavia. In alto, a sinistra (I tempo): dopo incisione sulla parete addominale lungo la linea pubicogiugularc 
e lungo gli arti, sono stati allontanati cute e sottocutaneo; rimangono scoperte le formazioni muscolofasciali che ricoprono la parete 
anteriore deH'addomc ed il torace; tale fascia viene incisa lungo le linee tratteggiate per scoprire gli organi cndoaddominali. 1 ) Gruppo 
delle linfoghiandole ascellari; 2) gruppo delle linfoghiandolc inguinali. In aho, a destra (Il tempo): sono messi allo scoperto gli organi 
cndoaddominali. I) Fegato; 2) stomaco; 3) milza; 4) intestino tenue; 5) intestino crasso; 6) vescica; 7) testicoli. Sono indicate 
in tratteggiato le incisioni sulla parete toracica per mettere allo scoperto cuore c polmoni. In basso , a sinistra (III tempo): sono 
stati ribattuti in alto lo sterno c parte della parete toracica anteriore. Il fegato e lo stomaco sono stati sollevati c ruotati lateralmente; 
in tal modo e stalo possibile scoprire completamente la milza, che c stata afferrata con le pinze per il suo peduncolo vasale. I ) Cuore; 
2) polmone; 3) stomaco; 4» fegato con 4') cistifellea; 5) milza. In basso, a destra (IV tempo): sono stati allontanati lo stomaco, 
rimestino, il fegato e la milza. Sono cosi evidenti i surrcni 3). il rene (4) c le linfoghiandolc lomboaortichc (5). I) Cuore; 2) polmone; 
6) vescica; 7) testicoli. 
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sere scelti esclusivamente animali giovani che non presen- 
tino tracce di scolo nasale o di congiuntivite (sospettabile 
di cimurro) e che alla palpazione non presentino un in- 
grossamento dei linfonodi mesenterici (tbc). 

Il locale dove saranno sistemati gli animali dovrà es- 
sere luminoso, eventualmente integrando la luce naturale 
con impianti elettrici controllati ad orologeria. La tem- 
peratura dovrà essere mantenuta fra i 16 e i I9®C, in 
quanto il furetto con l'abbassamento della temperatura 
ambientale tende ad una parziale ibernazione, modifi- 
cando le proprie attività fisiologiche; l'umidità dovrà es- 
sere del 40",.. I soggetti possono essere stabulati in gabbie 
di grigliato metallico delle dimensioni minime di cm 
90 45 45. Si possono usare le gabbie che si trovano 

in commercio per l'allevamento dei visoni; l'animale do- 
vrebbe disporre di una cassetta-nido delle dimensioni di 
cm 40 40, con un foro di accesso. I furetti possono 

essere anche stabulati in colonie di 20-50 individui in un 
locale suddiviso in parchctti provvisti di abbondante let- 
tiera (paglia, fieno, eie.). 

L'alimenta/ione naturale è costituita di prede vive (ro- 
ditori vari); la carne dovrà entrare regolarmente nella 
composi/ione della dieta in ragione del 15-20%, un 20-30% 
può essere costituito da latte bollito e il restante 65-50% 
da una miscela di farine cercali o meglio di mangime 
commerciale per a. da I. sfarinato c miscelato ai predetti 
ingredienti, per garantire anche un apporto vitaminico- 
mincrale. È necessario tener presente che gli alimenti 
usati per il furetto devono essere di provenienza sicura, 
data la sua sensibilità all'infezione tubercolare di origine 
umana, bovina c aviaria; in tal senso sono necessari pre- 
cauzioni e controlli per garantire il personale da un possi- 
bile contagio. 

Il fabbisogno giornaliero di cibo c di ca. 90-120 g per 
soggetto. 

Nonostante i lunghi anni di cattività, il furetto, come ac- 
cennato. mantiene nel suo ciclo riproduttivo un ritmo 
stagionale e quindi sono possibili variazioni a seconda 
delle latitudini; nellTuropa del nord generalmente la sta- 
gione riproduttiva si estende da marzo ad agosto, mentre 
alla stessa latitudine dell’emisfero opposto è stata notata 
tra settembre e febbraio. Alla nostra latitudine potremmo 
collocarla tra gennaio c aprile. 

L'estro nella femmina è riconoscibile dalle condizioni 
della vulva: essa diviene turgida con le labbra divaricate 
e in assenza del maschio queste condizioni possono per- 
sistere per tutta la stagione (4-5 mesi), in quanto l'ovula- 
zione non avviene spontaneamente ma solo in seguilo al- 
l'accoppiamcnto. Generalmente l'accoppiamento avviene 
verso il 14° giorno dall'inizio dell'inturgidimento vulvare, 
analogamente a quanto si verifica nella cagna. La durata 
della gravidanza è di 42 giorni; in un allevamento ben 
condotto la percentuale di fecondità può essere del 90%. 
I cuccioli, in media 4-6, pesano alla nascita ca. 10 g cia- 
scuno; aprono gli occhi a 4 settimane c a questa età co- 
minciano ad assumere cibo solido; lo svezzamento si ef- 
fettua dopo 6-8 settimane. 

Ca. 15 giorni dopo lo svezzamento può presentarsi 
nella femmina un nuovo estro, e pertanto possono aversi 
due parti nella stessa stagione riproduttiva. 

Il furetto come ogni altro animale è suscettibile di un gra- 
duale addestramento alle manipolazioni necessarie in labo- 
ratorio. Si dovrà evitare di spaventarlo c molta cura dovrà 
essere posta nell'afferrarc un soggetto in un gruppo di altri 
animali; deve essere afferrato fermamente con una mano: 
pollice e indice circonderanno il collo immobilizzando la 
testa, il resto della mano si richiuderà sul torace; con l'altra 
mano si immobilizzcranno gli arti posteriori. Durante la 
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Fig. 20. Maschio adulto di hamster cinese. iC\E\. Servizio 
dell 'Informazione >. 


fase di addestramento potrebbe essere consigliabile l’uso di 
guanti. 

Particolari precauzioni, dettate dalle comuni norme di igiene 
c profilassi, dovranno essere adottate nel trattare c nello sta- 
bulare animali inoculati con agenti patogeni; particolarmente 
indicati in questo caso sono gli armadi stabulario, eie. 

Per V anestesia, si consiglia un’iniezione intraperitoncale di 
0.6 mi per kg di peso di pcntobarbital sodico, preparato che 
assicura un sonno profondo di alcune ore. L'eutanasia si ot- 
tiene con una dose quadrupla di pcntobarbital o per mezzo 
della cassetta ad anidride carbonica (tecnica UFAW). 

Fra le malattie, abbiamo accennato al cimurro canino, che 
causa un'alta mortalità. Nonostante il parere contrario di al- 
cuni AA„ riteniamo efficace la vaccinazione preventiva con 
i vaccini usati nell'allevamento dei visoni. Un'altra affezione 
che può colpire i soggetti non tenuti in perfette condizioni 
igieniche c la rogna, la quale incomincia con manifestazioni 
dermatologiche agli arti anteriori e si estende rapidamente al 
muso c a tutto il corpo. La terapia consiste in pomate a base 
di zolfo; una rapida risoluzione c stata ottenuta con applica- 
zioni di kerosene nelle zone colpite. Sono stati riportati casi 
di paratubcrcolosi, infezioni naturali da toxoplasma cd epi- 
zoozie non aventi alcuna relazione imtmmologica con le comuni 
malattie da virus. 

Hamster 

Con il termine hamster sono indicate oltre 66 varietà 
o sottospecie raggruppate nei quattro generi della sotto- 
famiglia dei Cricetini ; di queste solo 3 sono usate come 
a. da I.: Cricelus cricetus (O criceto europeo ), Mesocricetus 
aura t us c Cricetulus griseus. 

L'europeo o hamster propriamente detto, di taglia su- 
pcriore agli altri due, è anche il meno usato, per la sua 
aggressività ; come il Cricetulus o hamster cinese (lìg. 20), ha 
una distribuzione geografica relativamente ben definita; 
posseggono entrambi un corredo di 22 cromosomi. Il me- 
socriccto o hamster dorato ha una taglia intermedia tra 
quella dei due precedenti, un'arca di distribuzione più li- 
mitata, un corredo di 44 cromosomi; filogeneticamente c 
molto più giovane, come specie, delle due precedenti. 

L'uso del criceto dorato, la specie oggi più comune, 
risale al- 1930, quando esso fu usato come ospite dell'agente 
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patogeno del kala-azar, portando dopo 20 anni alla cono- 
scenza dei sistemi di trasmissione di tale malattia (Chan- 
dlcr, 1949). In questo periodo ha trovato largo impiego 
in parassitologia, genetica, immunologia e batteriologia, 
nonché in virologia per lo studio della poliomielite, del 
cimurro canino, dell’encefalite equina. dell'Aerpe.v simplex , 
dell’influenza, della rabbia, etc.: trova anche applicazione 
nel campo deirodontoiatria sperimentale, per la sua ca- 
pacità di sviluppare, sotto particolari condizioni di dieta 
c di flora orale, la carie dentaria. Il ciclo riproduttivo, 
particolarmente breve, connesso con altre caratteristiche 
metabol iche, offre a mpi.Q_g ampo d’indagine agli gndne ri. 
noloi^Tuttr i criceti hanno, ai lati della bocca c co-, 
/ifunìcanti con il cavo orale, le cosiddette «sacche guanY 
fiali » molto dilatabili, di cui l’animale si serve per il 
trasporto di alimenti c di materiale per l'allestimento deh 
nido; la membrana che riveste tali sacche é facilmente \ 
estroflettibile e consente l’osservazione diretta e accurata 
della microcircolazionc sanguigna e quindi il controllo 
visivo delle variazioni subite dai capillari e dalla circola- 
zione periferica in diverse condizioni metaboliche e soUoy 
ha iLimoio-di iost a n/e s perim entai men te som min i st rate/' 

Il Cr ice tu/us o hamster cl/iesT t stato iiwto-nÉT paese 
d’origine da tempo immemorabile come a. da I. in sosti- 
tuzione del topo; in tempi recenti si è dimostrato utile 
per lo studio dei cromosomi, particolarmente nel rileva- 
mento di aberrazioni indotte mediante radiazioni, e in 
patologia sperimentale (leptospirosi. rickcllsiosi); da al- 
cuni anni c stato anche selezionato un ceppo diabetico. 

In condizioni naturali i criceti trascorrono tc stagioni 
avverse in ibernazione, con notevole alterazione di alcune 
.Caratteri stiche fisiologiche : le pulsazi oni cartli:ii:hc possono 
scendere dalle normali 200- .100 min a 6/min e la respira- 
zione è costituita da periodi in apnea di alcuni minuti 
seguiti da profonde inspirazioni. 

Generalmente si considerano sufficienti come condizioni 
di stabulazione quelle indicate per i topi c i ratti: tem- 
peratura tra i 20 e i 22 °C, umidità relativa 55-60 "i, 
fotoperiodismo costante di 12 h di luce su 24; le gabbie 
in uso per topi e ratti sono adatte anche per mesocriceti 
cd i Cricetuhts , mentre per il criceto europeo sono più in- 
dicate gabbie di dimensioni maggiori costruite in metallo 
(data la potenza dei suoi incisivi), quali quelle descritte 
per l'allevamento delle cavie. V'olendo impiantare un al- 
levamento razionale sarà opportuno munire i locali di 
condizionamento climatico, regolabile a seconda che vi 
si ospitino femmine con prole oppure maschi c ripro- 
duttori; è infatti consigliabile mantenere le femmine nu- 
trici ad una temperatura vicina ai 24 *C, mentre per i 
maschi maturi c i riproduttori sono consigliate tempera- 
ture di 20-2! °C. 

Dal punto di vista alimentare V hamster può considerarsi 
onnivoro, cibandosi di semi di cereali, frutta, verdura e 
insetti. In condizioni di cattività è piu conveniente e ra- 
zionale assuefarlo ad una dieta bilanciata analoga a quella 
usata per il topo e integrata, per i riproduttori, con som- 
ministrazioni bisettimanali di carote c altri vegetali; par- 
ticolarmente indicato il germe di grano, apportatore tra 
l’altro di Vii. F. alla cui carenza V hamster è molto sensibile. 
L'acqua sarà fornita mediante abbeveratoi a bottiglia con 
tappo c beccuccio. 

La pubertà é molto precoce: il ciclo cstralc dura 4 
giorni e l'ovulazione avviene fra le ore 1 c 3 del mattino 
del 2° giorno. La gravidanza dura dai 14 ai 16 giorni; 
le nidiate sono di 4-6 piccoli. Questi nascono già muniti 
dei quattro incisivi (2 + 2) c hanno uno sviluppo molto 
rapido, potendo verso il 6 0 -7° giorno assumere particelle 
di cibo offerte dalla madre. Lo svezzamento si effettuerà 


verso i 20 giorni di età c in tale occasione sarà opportuno 
formare le coppie che si vorranno mantenere con sistema 
monogamico, in quanto in molti ceppi con il sopraggiun- 
gerc della pubertà si sviluppa un forte istinto territoriale 
con aggressività verso qualunque individuo della specie. 
Per questo è buona norma abituare i giovani soggetti ad 
un regolare maneggiamento da parte del personale ad- 
detto: assuefacendosi essi al contatto umano si ridurrà 
anche l'incidenza di cannibalismo da parte delle femmine 
verso la nidiata. 

La selezione tende oggi, oltre che a fissare particolari 
caratteri, anche a produrre femmine meno aggressive, 
mentre nel maschio questa caratteristica è necessaria per 
assicurarne la virilità. Dovendo far riprodurre soggetti 
aggressivi è necessario controllare quotidianamente le con- 
dizioni dei genitali femminili per cogliere il momento del- 
l’estro. che si manifesterà con un inturgidimento e arros- 
samento vulvare e abbondante secrezione. In presenza di 
questi segni s'inizieranno i tentativi di accoppiamento po- 
nendo la femmina nella gabbia del maschio, essendo pronti 
ad intervenire se questa non è ancora disposta e ripetendo 
i tentativi ogni ora. 

V hamster c relativamente più resistente alle malattie 
spontanee di altri roditori. Non è soggetto alle infezioni 
croniche respiratorie, pur contraendo una forma di pol- 
monite che uccide l’animale in 3 giorni. Le salmoncllosi 
sono altrettanto gravi in queste specie, che presentano 
anche un’enterite dissenterica d’origine ignota, chiamata 
dagli AA. anglosassoni wet tail. Abbiamo riscontrato una 
relativamente alta incidenza di affezioni infettive e neo- 
plastiche all’apparato genitale in femmine anziane (12- 
18 mesi) di C. grisetti. 

I criceti danno sovente una reazione atipica verso so- 
stanze farmacologiche (colchicina e morfina) e verso sali 
inorganici (cloruro di magnesio o manganese: Magalhacs, 
1967) e possono sviluppare ulcere da ferite ricevute in 
combattimenti territoriali. 

II maneggiamento è semplice per le due specie più piccole: 
i soggetti docili e assuefatti si possono sollevare poggiando 
il palmo della mano sul loro dorso c cingendoli con le dita, 
senza comprimere. Si può anche prendere tra pollice e indice 
la pelle del collo: rovesciando la mano l'animale si troverà 
adagiato nel palmo; inserendo un piede posteriore tra anulare 
e mignon» si avrà l’animale immobilizzato. 

Le tecniche di inoculazione sottocutanea c intrupcriumeale 
sono analoghe a quelle in uso per i topi. Prelievi ih sangue si 
effettuano per puntura intracardiaca o dal seno orbitale. 

L'anestesia con cloroformio può provocare complicazioni 
polmonari, mentre viene praticata quella con etere solo o asso- 
ciato con cloruro di etile; particolarmente raccomandato è 
l’uso del peniobarbital sodico alla dose di 5 mg HX) g di peso 
corporei», che assicura un’anestesia sicura per 15-75 min. Una 
dose quadrupla è indicata per ['eutanasia. 

Cane (Canis familiarix) 

Il cane, quale primo animale addomesticato dall’uomo, è 
stato anche il primo materiale sperimentale dell'umanità. 
Con il suo allevamento l'uomo ha per la prima volta con- 
trollato e diretto il ciclo riproduttivo e ha sperimentato 
gli effetti della selezione genetica indotta, per scopi par- 
ticolari. 

In tempi moderni, per il valore sentimentale che questo 
animale ha acquistato, la legge giustamente nc proibisce 
l'uso nella sperimentazione biomedica, tranne giustificate 
eccezioni. 

Per i principi esposti nella parte generale sulle carat- 
teristiche qualitative (genetiche c igieniche) che gli a. da I. 
debbono possedere, è inevitabile convenire che la mag- 
gior parte dei cani usati (bastardi prelevati dal randagismo. 
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infestali da endo- ed ectoparassiti, privi di qualsiasi dato 
riguardante il loro curriculum biologico) non può contri- 
buire « al progresso della medicina c della biologia » 
(art. 1, legge 12 giugno 1931, n. 924). 

Come a. da I. il cane presenta molti vantaggi. Primo 
fra tutti l'innata amicizia nei riguardi deU’uonu» per cui, 
a parità di taglia, è l'animale piu facile a trattarsi. Secon- 
do, pur essendo stato originariamente carnivoro, può 
essere mantenuto in buona salute con diversi tipi di 
dieta. Ter/o, la potenzialità speculativa del suo patri- 
monio genetico che, nella sua variabilità, offre razze che 
vanno dalle dimensioni minime del Chihuahua di ca. I kg. 
di peso, agli 80-100 kg di un Sanbernardo. Possiede inoltre 
un ciclo biologico sufficientemente breve, si da poter avere 
generalmente una generazione all’anno. 

Fra le oltre 3<X> razze di cani ufficialmente riconosciute, 
le più usate in laboratorio sono essenzialmente una de- 
cina. La principale, soprattutto negli U.S.A., c la Beagle. 
Si tratta di un animale di taglia contenuta ( IO kg, 30-40 cm 
di altezza), a pelo raso, socievole c suscettibile di vivere 
in gruppo, particolarmente usato in lavori di tossicologia, 
radiobiologia, ctc. 

Altra razza sovente usata è la Cocker .spaniel, particolar- 
mente adatta per l'indole mite e la notevole resistenza alle 
malattie spontanee. Di modeste dimensioni e a pelo raso 
è la Basenii (che presenta la caratteristica pressoché unica 
nella specie di non abbaiare), impiegata in ricerche di ge- 
netica c sul comportamento; non è tuttavia facile da ma- 
neggiarsi c può dare dei soggetti aggressivi. Particolar- 
mente intelligente c facile da addestrare è la Corgi ( 10 kg). 
Fra le razze di taglia supcriore citiamo i Levrieri, parti- 
colarmente indicati per la chirurgia cardiopolmonare, e i 
Labrador. 

Spesso consigliabili per doti di robustezza, rusticità, 
maggior resistenza agli stress c alle malattie, sono gli 
ibridi di I 4 e 2* generazione di due razze pure. 

Gli impianti c la sistemazione necessari ai soggetti in 
esperimento variano considerevolmente a seconda della 
taglia c della razza degli animali impiegati, del numero 
degli stessi, del tipo di esperimento da attuare e soprat- 
tutto della sua durata. Soggetti di taglia piccola c media 
(5-15 kg) in esperimenti di breve durata (1-6 mesi) possono 
essere convenientemente stabulati in gabbie o box di mi- 
sure adeguate, in locali interni o all'esterno dell'edificio, 
opportunamente protetti dalle intemperie. 

La superficie disponibile per l'animale deve essere di 
ca. 1 m : ogni 10 kg di peso corporeo, assicurando tuttavia 
all'animale un periodo di esercizio di almeno I h al giorno 
(cortile, recinto, ctc.). 

L'altezza e la profondità minime saranno pari alla lun- 
ghezza totale dell’animale; comunque, a parità di super- 
ficie, c bene tener presente che sono preferibili i box o le 
gabbie a pianta rettangolare, in modo che l'animale abbia 
la possibilità di muoversi lungo il lato maggiore. Le gabbie 
saranno munite di un fondo in griglia, e provviste di una 
pedana sulla quale l'animale possa adagiarsi. Qualora la 
stabulazione avvenisse in locali, questi dovranno essere 
muniti di un aspiratore per la circolazione forzata dell'aria 
e per evitare un ristagno di umidità. Una temperatura 
fra i 15 e i 18*C è da considerarsi ottimale. 

In caso di esperimenti a lungo termine o di allevamento, 
si dovrà disporre di un canile attrezzato con box all'in- 
terno di ca. 2 m J di superficie, c parchctti esterni di al- 
meno 6 • 2 m, che potranno ospitare 2-5 soggetti, se- 
condo la taglia c il carattere più o meno aggressivo degli 
ospiti. 

Nell’alimentazione sono da proscriversi i già tanto 
usati avanzi di mensa o cucina, che forniscono razioni 
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Fig. 21. Canile. In allo: veduta parchctti esterni. In ba.uo : 
veduta box interno. (CNEN, Servizio dei!' Informazione). 


sbilanciate nei loro componenti essenziali e troppo ricche 
di condimenti, causa di disfunzioni digestive con consc- 
guenti manifestazioni dermatologiche, spesso ribelli ai trat- 
tamenti terapeutici. Una buona dieta per soggetti in cre- 
scita c riproduttori deve rispettare le seguenti propor- 
zioni : 

sostanze proteiche 40-50% (di cui almeno il 25% 

di origine animale) 

carboidrati 25-30 % 

grassi 10% 

sali minerali I » 0 . 

vitamine i 

Verdure, cotte o crude, finemente tritate, sono utili in 
ragione di un 5-10%. 

Quali ingredienti possono usarsi: carne bovina o equina 
fresca, o farine di carne o di pesce, fiocchi di cercali (avena, 
mais, orzo, frumento), grassi di diversa origine (olio, sego, 
strutto, ctc.). carote, mele. Un'integrazione di 5-10 g/giorno 
di lievito di birra assicura un sufficiente apporto di vita- 
mine del gruppo B. Oggi tuttavia si trovano in commercio 
soddisfacenti mangimi preparati (in scatole o in pellets ) 
che. previa graduale assuefazione del soggetto, possono 
essere utilmente impiegati. 

È stato calcolato che il metabolismo basale di un sog- 
getto adulto è di ca. 2 kcal/kg/h. cioè 48 kcal/kgj'giorno, c 

2362 


Digitized by Google 


AMMALI DA LABORATORIO 


le necessità caloriche totali di un animale sono di ca. 80 
kcal/kg; giorno; pertanto un soggetto del peso di ca. 20 kg 
e nelle normali condizioni di stabulazione necessita di 
1600 kcal prò die\ in caso di aumentato esercizio fisico, 
come durante l'allevamento e la riproduzione, questo fab- 
bisogno aumenta notevolmente. 

Quale bevanda, acqua pura, fresca, sempre a dispo- 
sizione. 

Un'igiene rigorosa va applicala ai locali, alle gabbie c 
agli attrezzi, con periodici trattamenti antiparassitari 
degli animali e dei ricoveri. 

Nella maggior pane delle razze si ha la pubertà tra i 
6 e i 12 mesi, tuttavia é bene non utilizzare per la riprodu- 
zione soggetti che non abbiano completato almeno la I* 
fase di sviluppo (12-18 mesi). Il cane si considera cucciolo 
dalla nascita fino a 6 mesi, cucciolone dai 6 ai 20 mesi, 
e infine adulto dopo i 2 anni. 

Il ciclo estrale nella femmina è di ca. 6 mesi c di regola 
si hanno 2 estri (o calori) nel corso di un anno (general- 
mente in primavera e in autunno). Durante l'ancstro, che 
dura pressappoco 3 mesi, l'utero è in riposo con endo- 
metrio poco sviluppato; la vulva c poco appariscente ed 
c impossibile la penetrazione dell'organo maschile. Nella 
fase di proestro (8-10 giorni) S»i ha una totale ripresa 
d'attività da parte dell'apparato genitale: la vulva si in- 
turgidisce c si ha una graduale ipertrofia dell'utero con 
rigenera/ione dell’endometrio c quindi flusso mestruale. 
A questa fase segue il periodo di estro, della durata di 
ca. 8-12 giorni, durante i quali la femmina accetta il 
maschio. Sul momento dell'ovulazione non vi è una to- 
tale identità di pareri: secondo alcuni AA. avverrebbe il 
1* giorno dell'estro, determinato dall'acccttazione del ma- 
schio da parte della femmina, mentre Whitney e coll, 
sono del parere che avvenga mediamente verso il 5° giorno 
dall'inizio dell'estro. In dipendenza di quanto sopra il 
periodo intercorrente fra l'accoppiamento c il parto può 
variare fra i 58 e i 70 giorni c mediamente si considera la 
gravidanza di 63 giorni. In caso di mancata fecondazione 
il periodo dell'estro può essere seguito da un periodo di 
pseudogravidanza con permanenza del corpo luteo, quindi 
ipertrofia dell'endometrio c sviluppo delle ghiandole mam- 
marie; la pseudogravidanza si protrae per il periodo di 
una normale gravidanza e termina con la regressione dei 
fenomeni. 

La temperatura corporea rettale del cane è di ca. 
38,5 "C. 

Il ritmo respiratorio varia fra 12 e 18/min; le pulsazioni 
cardiache variano da 70 a 90/min, essendo inversamente 
proporzionali alla taglia dell'animale. 1 limiti della pres- 
sione diastolica vanno da 60 a 120 mmHg e quelli della 
pressione sistolica da 100 a 180 mmHg. 

Fra le affezioni patologiche che colpiscono i cani, le tre 
principali e più pericolose sono il cosiddetto cimurro o 
morbo di Carré, l'epatite virale e la leptospirosi. Il ci- 
murro è sostenuto da un virus che attacca soprattutto il 
sistema nervoso, ma la malattia può avere inizio o svi- 
lupparsi con affezioni gastroenteriche e/o a carico del- 
l'apparato respiratorio. Il virus colpisce soprattutto i sog- 
getti fra i 3 e i 12 mesi, con un'incidenza dell'80% di 
esiti letali. La cura consiste nella somministrazione di 
siero omologo e antibiotici per il controllo delle infezioni 
secondarie. La profilassi consiste nella vaccinazione (con 
virus vivo attenuato). L'epatite virale attacca di prefe- 
renza i soggetti dopo il I* anno di età causando elevala 
mortalità; anche contro questa malattia è necessario che i 
soggetti siano vaccinati precocemente. La leptospirosi, di 
cui gli animali possono infettarsi per contaminazione dei 
locali o degli alimenti da parte di roditori selvatici c che 
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Fig. 22. Salasso dalla vena safena esterna di cane. 


potrebbe essere trasmessa all'uomo, richiede anch'essa 
l'immunizzazione preventiva mediante vaccino. Oggi sono 
in commercio vaccini multipli bi- o trivalenti. Nella 
pratica si consiglia una prima somministrazione di vac- 
cino trivalente ai cuccioli tra i 60 c gli 80 giorni; una 
iniezione di richiamo per la leptospirosi dopo 15 giorni; 
ripetizione del trattamento complessivo entro il primo 
anno di vita (10-12 mesi). È opportuno che i soggetti 
prima delle vaccinazioni siano controllati per ecto- ed 
endoparassiti c in caso positivo disinfestati. Nel caso che 
i soggetti siano acquistati adulti o. peggio, siano d'origine 
incerta, si dovrà procedere dopo 20 giorni di quarantena 
alla decontaminazione da cndo- ed ectoparassiti, quindi 
alla vaccinazione antirabbica e solo successivamente alla 
vaccinazione trivalente C-E-L. 

È necessario effettuare controlli periodici per eviden- 
ziare l'insorgere di affezioni epidermiche, fra le quali la 
rogna follicolare o dcmodcttica c la scabbia o rogna 
sarcoptica, la cui diagnosi si effettua con esame micro- 
scopico del raschiamento cutaneo. I casi positivi debbono 
essere prontamente isolati e devono essere adottate, oltre 
le misure terapeutiche per i soggetti colpiti, anche misure 
profilattiche nei riguardi degli altri animali c del personale 
addetto. 

L’approccio con un cane sconosciuto deve essere calmo ad 
evitare le reazioni aggressive dell'animale, che generalmente 
attacca per paura o diffidenza, f buona norma non afferrare 
mai direttamente un soggetto ma offrire al suo fiuto il dorso 
della mano, controllando la posizione delle orecchie e della 
coda quali espressioni del suo stalo d'animo. Stabilita una 
sufficiente confidenza si potrà procedere all'applicazione della 
museruola, la quale può essere costituita semplicemente da 
una benda che avvolgendo mandibola e mascella sarà anno- 
data sotto il muso prima e quindi dietro la nuca. 

La somministrazione di medicinali o sostanze per via orate 
può avvenire in due modi : trattandosi di compresse, capsule, ctc., 
queste verranno poste verso la base della lingua c fatte deglu- 
tire mediante leggero massaggio sulla gola: trattandosi invece 
di sostanze liquide, tenendo la lesta dell'animale inclinata verso 
l'alto, queste verranno immesse nella sacca guanciale, alla 
conncssura tra le due labbra, oppure somministrate mediante 
sonda gastrica. 

Dovendo immobilizzare temporaneamente un animale di 
piccala o media taglia, sarà sufficiente, previa applicazione 
della benda-museruola, porre l'animale in piedi su di un ta- 
volo basso, quindi, afferrando gli arti anteriori con la mano 
destra, l'avambraccio corrispondente immobilizzerà il collo 
contro il corpo del l'operatore, mentre la sinistra afferrando 
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gli arci posteriori consentirà all'avambraccio corrispondente 
di immobiliare analogamente il fianco dell'animale. 

Le iniezioni sottocutanee si effettuano generalmente nella 
pelle del banco (regione toracica); le intrapcritoncali vengono 
praticate introducendo perpendicolarmente l'ago nel lato destro 
del l'addome alfa) terza dell 'ombelico per evitare fegato e ve- 
scica. Le iniezioni endovenose vengono praticate nella vena 
safena che corre trasversalmente sulla faccia esterna dell'arto 
posteriore; e opportuno clic l’animale sia disteso su un fianco 
e immobilizzato. Prima dell'iniezione, la zona può essere raf- 
freddata con cloruro di etile ottenendosi cosi una vasodilata- 
zione che favorisce l'inserimento dell’ago. 

I prelievi di sangue possono effettuarsi mediante siringa dalla 
vena safena stessa (fig. 22) oppure direttamente per puntura 
intracardiaca; piccole quantità si possono ottenere pungendo 
il padiglione dell'orecchio. 

Per un'anestesia locale di breve durata può essere suf- 
ficiente una miscela di I parte di alcol e 2 parti di etere 
o cloroformio. Per un'anestesia generale è di solito usato 
il pcntobarbital, sia per bocca sia intra vena o intrapc- 
ritonco. 

Per sacrificare un cane, uno dei sistemi consigliati, e 
particolarmente indicato qualora il soggetto sia già in 
anestesia, è la somministrazione per via endovenosa o in- 
tra peritoneale di una soluzione al 20% di pcntobarbital 
alla dose di ca. 0,5 mi per ogni kg di peso dell'ani- 
male. 

Altro metodo può essere il colpo d’arma da fuoco a 
distanza ravvicinata (da 20 a 50 cm), mirando al cranio 
dell'animale. 

Gatto ( Felis catus ) 

Il gatto è entrato nell'uso sperimentale verso la fine del 
XIX scc.: e stato soprattutto impiegato in esperimenti di 
breve durata; decerebrazione, riflessi condizionati, tra- 
smissioni delle sinapsi nervose, secrezione delle ghiandole 
digestive, effetto dei farmaci sui sistemi cardiovascolare, 
respiratorio, cscrctorio e nervoso, mentre per esperi- 
menti a lungo termine si è preferito il cane per la sua 
maggiore adattabilità. Ricordiamo che la legge n. 924 del 
12/6/1931 sulla vivisezione e l'uso degli animali da esperi- 
mento proibisce, per gli stessi motivi validi per il cane, 
l’uso del gatto come a. da I.; e per gli stessi motivi soste- 
niamo la necessità di usare, nei casi inderogabili, animali 
provenienti dal proprio o da altro qualificato allevamento 
e non dal randagismo. 

La bibliografia scientifica non riporta significative dif- 
ferenze tra razza e razza e di regola si usa il gatto comune 
europeo; come caratteristiche generali il soggetto da la- 
boratorio, oltre che in perfetta salute, deve essere im- 
mune da ecto- ed endoparassiti, avere un'età compresa 
tra i IO mesi e i 4 anni, possedere un mantello a pelo raso 
ed essere domestico e assuefatto al maneggiainento. po- 
tendo il gatto essere, fra gli a. da I.. il più pericoloso per 
l'agilità, l'aggressività e i mezzi d’olfesa. 

II gatto può essere stabulato in gabbie metalliche delle 
dimensioni di ca. m I x 60 cm ■ 60 citi, munite di una 
vaschetta a bordi bassi contenente segatura o altro mate- 
riale assorbente, nella quale l'animale deporrà urina ed 
escrementi, mentre sul lato opposto dovrà esservi una 
cuccia. 

La temperatura ottimale sarà di 22-24 *C e le condi- 
zioni saranno ulteriormente migliorate col provvedere a 
un’opportuna circolazione d'aria. Si può ricorrere anche 
alla stabulazione di più soggetti in uno stesso locale at- 
trezzato di cassette per i ritiuti e di pensiline sospese per 
il riposo degli animali; tuttavia può essere molto perico- 
loso ricorrere a tale sistema con soggetti non di alleva- 
mento o non sufficientemente mansuefatti. In caso di in- 


derogabile necessità, il personale che dovrà catturare gli 
animali nel locale deve essere munito di vestiario protet- 
tivo, guanti e maschera in rete metallica (tipo scherma). 
Molti laboratori provvedono anche ad una stabulazione 
all'aperto soprattutto in caso di allevamento, ospitando i 
soggetti in voliere munite di box interni riscaldati e di 
parchetti. Nel caso di più soggetti stabulati nello stesso 
locale o recinto, questi possono essere identificati me- 
diante numerazione progressiva applicata con tatuaggio, 
piastrina all'orecchio o collare. 

Le necessità caloriche di un soggetto all’età dello svez- 
zamento (ca. 2 mesi) sono state calcolate in 250 kcal/kg di 
peso corporeo per giorno; le calorie (kcal) scendono gra- 
datamente a 80, 1 kg per giorno in un maschio adulto in 
attività normale, e si riducono ulteriormente a 60 in sog- 
getti stabulati in gabbia. 

Il fabbisogno di proteine si avvicina al 12-14% della 
dieta secca, il che corrisponde a circa 200 g di carne o 
cibo equivalente: quello di grassi può variare dal 15 al 
40%, mentre il resto può essere costituito da carboidrati, 
vitamine e acqua. Sono reperibili in commercio buoni 
mangimi bilanciati, in scatola o secchi, ai quali si può 
fare ricorso semplificando notevolmente le operazioni di 
vettovagliamento. È opportuno ricordare che il gatto è 
particolarmente suscettibile alla palatabilità della dieta e 
che occorrono gradualità e tempo per abituarlo ad un nuovo 
tipo di alimento; l'animale, soprattutto se abituato ad ali- 
menti naturali, può essere indotto ad accettare una dieta 
« di laboratorio ►> migliorandone appunto l'appetibilità con 
opportune aggiunte di olio di fegato di merluzzo o ingre- 
dienti simili di estrazione ittica. 

Particolari carenze di vitamine possono verificarsi con 
gli alimenti in scatola, che sarà opportuno integrare con 
sorgenti di Vii. A. 

La temperatura rettale di un gatto adulto oscilla tra i 
38 e i 39 °C, il ritmo respiratorio è di 30/min. 

Le pulsazioni cardiache sono 80-110/min. 

La maturità sessuale si manifesta fra i 7 e i 12 mesi 
di età, generalmente quando la femmina ha raggiunto un 
peso di 2,5-3,5 kg. 

Non tutti gli AA. sono d'accordo sull'andamento del 
ciclo estrale e soprattutto dell’estro, che dovrebbe mani- 
festarsi 2-3 volte all'anno, generalmente con un ancstro 
durante i mesi di ottobre, novembre e dicembre. La ma- 
nifestazione esterna più vistosa dell'estro della femmina è 
data dal suo comportamento; essa difatti diviene parti- 
colarmente nervosa e attiva, emette continui richiami vo- 
cali e se stimolata sul dorso assume l'atteggiamento del 
coito sollevando il bacino sugli arti posteriori. L'anda- 
mento del ciclo estrale può ovviamente essere seguito 
mediante strisci vaginali. La durata della gravidanza oscilla 
fra i 58 e i 70 giorni, con una media di 64 giorni. L'allat- 
tamento può durare fino a 60 giorni, con uno svezzamento 
graduale a 30*40 giorni dalla nascita. 

Il mancgRìamenio di un gatto, soprattutto se l'animale non 
vi è stato addestralo fin dalla giovane età. può essere alquanto 
pericoloso: esso e tuttavia sensibile ad un corretto comporta- 
mento da parte del l'operatore, il quale non deve mai dargli 
l'impressione di volerlo aggredire e soprattutto piegare con 
la forza. A questo punto e bene ricordare che il graffio da 
gatto deve essere immediatamente disinfettato e qualsiasi fe- 
rita da morso o graffio deve essere seguita attentamente per 
le infezioni che ne possono derivare, Nel caso di animali indo- 
cili e indispensabile l'uso di guanti e maschera protettivi. 

Un sistema per immobilizzarc l'animale e quello di conte- 
nere con le due mani gli arti e con gli avambracci il collo e 
i fianchi, come già indicato per i cani. Per interventi quali 
iniezioni, prelievi di sangue, etc., sarà opportuno immobiliz- 
zate il soggetto in un sacchetto di tela, dalla cui bocca si farà 
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fuoriuscire la testa, mentre da altra apertura praticata nella 
zona prescelta si effettuerà l'intervento. 

Il gatto è un ottimo soggetto per V anestesia, che c tuttavia 
controindicala in caso di debilitazione organica, atTc/ioni epa- 
tiche e infezioni respiratorie. Per l'anestesia locale è racco- 
mandata la procaina (N.K.; Novocaina) in soluzione acquosa al 
2%, con l'aggiunta di adrenalina clorìdrato (I parte su 100.0U0). 

Per l'anestesia generale, si deve assolutamente evitare l'uso 
di morfina c di cloroformio, che producono uno stato acuto 
dì eccitamento, durante il quale è molto difficile controllare 
l’animale. Per una rapida anestesia di breve durata si possono 
usare vapori di cloruro di etile, da applicarsi mediante una 
maschera. Per un'anestesia prolungata si può somministrare 
etere mediante intubazione intratrachcaie. Sono anche usati 
normalmente gli ipnotici tipo pcntobarbiial per via intrapcri- 
toneale. a dosi che vanno da mi O.ft (mg 36 di sostanza solida) 
per un soggetto di I kg fino a mi 2.7 (mg 162) per un soggetto 
di 4,5 kg. 

Come tecnica eutanasn-a c raccomandata la somministra- 
zione di pcntobarbital per via intraperitoncalc in dose 3 volte 
superiore a quella anestetica, oppure l'uso della cassetta ad 
anidride carbonica (tecnica UFAWl. 

I ra le malattie specifiche del gatto, molto pericolosa, so- 
prattutto nei soggetti giovani, c l'enterite infettiva o panlcu- 
copcnia felina, che provoca la morte nel 50-60“ „ dei soggetti 
adulti colpiti c nel 90". dei cuccioli. F.sistc un vaccino che c 
bene somministrare ai riproduttori e ai giovani. Altre affezioni 
sono la polmonite c la nnotracheitc felina, entrambe di origine 
virale, che provocano alla mortalità soprattutto nei cuccioli, 
fcsistc il vaccino solo per la prima, che tuttavia risponde bene 
anche al trattamento con tetraciclina. 

Particolare attenzione va rivolta al controllo periodico della 
cute per evidenziare eventuali focolai di dermatosi, la princi- 
pale delle quali c la microsporiasi dovuta a Micraspoeum 
catti* j l'infezione comincia generalmente sul naso, sulle pal- 
pebre c sulle zampe; è molto contagiosa per l'uomo, per cui 
è opportuno eliminare i soggetti contagiali e far eseguire un 
controllo medico delle persone che sono venute in contatto 
con l'animale; generalmente la griscofulvina è considerata i! 
rimedio delezione. 

Controlli periodici debbono essere eseguiti anche sulle 
feci per evidenziare la presenza di endoparassiti; a questo 
proposito c bene ricordare che il gatto c l'ospite defini- 
tivo di diversi parassiti che colpiscono anche i piccoli 
roditori da laboratorio, i quali pertanto vanno tenuti ri- 
gorosamente separati c isolati dagli ambienti che ospitano i 
gatti. Va evitato anche lo scambio di utensili c attrezzature. 

Per la somministrazione di medicinali o di altre so- 
stanze per via orale è bene ricorrere alla miscela con 
latte o altro alimento particolarmente gradito, in quanto 
l'immissione diretta nella gola provoca nel gatto intensa 
salivazione c vomito. 

Le iniezioni sottocutanee vengono generalmente praticate 
nella zona toracica; le intramuscolari nella zona lombare; 
per quelle intraperitaneali c bene che l'animale stia sulle quattro 
zampe in modo da avere i muscoli addominali rilassati: si 
inserisce l'ago circa sulla linea mediana, curando di evitare la 
vescica, che può essere notevolmente «stesa. Le vene usate 
per le inoculazioni sono la safena e la giugulare, alle quali 
si può ricorrere anche per prelievi di sangue. Per piccoli cam- 
pioni di sangue si può ricorrere alla puntura del padiglione 
auricolare. 

Primati 

Negli anni recenti il numero e la varietà di primati usati 
nella ricerca biomcdica è notevolmente aumentato, anche 
in seguito al loro uso per la produzione c il controllo di 
vaccini antipoliomielitici. 

Per le caratteristiche anatomiche, fisiologiche c psico- 
logiche molto simili a quelle dell'uomo, i primati rap- 
presentano l'ultimo gradino della sperimentazione prima 
del l'applicazione in campo umano. Tuttavia in considera- 


zione del loro valore economico, della necessità di impianti 
c attrezzature speciali, delle precauzioni igieniche necessarie 
c infine delle tecniche di maneggiamento che richiedono, 
la sperimentazione su questi animali dovrebbe essere affi- 
data esclusivamente a laboratori in tal senso attrezzati. 

Quasi tutti i primati da laboratorio sono catturati nei 
luoghi d'origine c spediti nelle varie parti del mondo; 
in questa fase ddl’approvvigionamenio le perdite possono 
rappresentare più del 60% dei soggetti. 

! primati possono essere vettori di infezioni mortali o molto 
gravi per il personale addetto. Prima in ordine di importanza 
e l'infezione sostenuta dui « virus B ». agente àeWkerpes della 
scimmia, che provoca nciruomo una mielite ascendente con 
frequente esito letale; nell'animale si manifesta con piccole vesci- 
che c successive ulcerazioni sulla superficie dorsale della lingua 
c sulla mucosa marginale delle labbra. Animali che presentino 
la suddetta sintomatologia devono essere immediatamente isolati 
e il caso segnalato alle autorità di polizia veterinaria. 

Altn agenti patogeni di cui i primati possono essere vettori 
sono: Mycobacrerium tul*erculosis, ^timonelle. shigheUe. pro- 
tozoi quali Entamoeba histolytiea, nonché enteroparassiti ed 
cmoparassiti. Ne deriva la necessità di una quarantena rigo- 
rosissima c della scrupolosa applicazione di tutte le norme 
igicmcosanitarie del cavo: locali perfettamente isolati; perso- 
nale addetto protetto con tute, maschera c guanti; i rifiuti 
inceneriti negli stessi locali e tutte le attrezzature sterilizzate. 
Gli animali devono essere periodicamente controllati con le 
diverse analisi cliniche: particolarmente importanti i test con 
la tubcrcolina. gli esami parassitologici di feci c sangue, i con- 
trolli batteriologici c virologici. 

Fra le diverse famiglie e specie di primati usali in la- 
boratorio il primo posto è occupato dal genere Macaco 
(con la specie mulatta o rhestis J, nativo dell'Asia meridio- 
nale, al quale faremo diretto riferimento nel corso dell'espo- 
sizione; seguono le specie irus, nemesi ritta, speciosa, etc. 

Un altro genere il cui uso è diffuso è il Cercopithecus 
(C. aetiopictts), la cui ridotta mole consente una facile 
stabulazione. Seguono i hahuinì del genere Papio c Man- 
drilli/*, particolarmente indicati in lavori di chirurgia e 
patologia sperimentale. Abbastanza recentemente si c dif- 
fuso l'uso, soprattutto nei laboratori degli U.S.A.,di piccole 
specie sudamericane, quali Saimiri scittreus ( Cebidae ) c 
le diverse specie di cuilitricide che presentano, oltre al 
vantaggio di una piccolissima mole ($00-1000 g). la ca- 
ratteristica di non essere, in condizioni normali, così 
pericolose come le specie afroasiatiche dal punto di vista 
ilei maneggiamento, e inoltre non sono vcttrici dell'infe- 
zione tubercolare né del virus B. 

Un cenno a parte meritano le scimmie antropomorfe 
(scimpanzè, gorilla, gibbone, eie.), che vengono normal- 
mente usate solo in centri particolarmente attrezzati. 

Data la glande variabilità della mole corporea, che va 
dai 300-400 g delle callitricidc fino ai 70 kg c olire delle 
antropomorfe, le norme per una corretta stabulazione 
variano, anche in dipendenza delle particolari caratteri- 
stiche di ciascuna specie (arboricole o terrestri). Come re- 
gola generale una gabbia deve avere l'altezza di almeno 
2-3 volte la lunghezza totale dell'animale compresa la 
coda, la profondità e la larghezza di almeno 2 volte la 
lunghezza del soggetto; le porte dovranno essere munite 
di moschettoni o lucchetti affinché non possano essere 
aperte dall'animale; è desiderabile che il fondo della 
gabbia sia in grigliato metallico, onde permettere che le 
feci c gli avanzi di cibo cadano nel sottostante cassetto 
raccoglitore c non possano essere raggiunti dall'ospite: 
questa precauzione, eventualmente associata a trattamenti 
terapeutici, consente di decontaminare i soggetti dalle 
parassitosi intestinali. Le gabbie debbono essere pulite 
quotidianamente e sterilizzate almeno una volta al mese. 
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I ig. 23. Gabbie per piccoli primati. (fV£.V, Servizio dell' hi- 
forma; lime). 


I locali di stabulazione saranno muniti di doppia porta 
c le finestre protette da griglie metalliche: l'esposi /ione 
più adatta c sul lato est o sud-est dcllcdirtcìo. Dovrà es- 
sere rigorosamente impedito l'ingresso a roditori, insetti, 
ctc.. i quali potrebbero, se catturati c mangiati, contribuire 
come ospiti intermedi alla prosecuzione del ciclo di peri- 
colose parassitosi intestinali, c anche a dilFonderle al di 
Fuori dell'ambiente dello stabulario, l e dimensioni dei lo- 
cali dovranno essere tali da assegnare a ciascun animale 
mediamente una quantità di aria di ca. 4 m‘. con 8-12 
ricambi totali per h. Dovranno essere assicurate 10-12 h 
di luce giornaliera, integrando nelle stagioni sfavorevoli 
l'illuminazione diurna con quella artificiale. 

La temperatura dovrà essere di 22-26 "C c l'umidità 
relativa fra il 50 e il 7()"„. 

Dal punto di vista alimentare la maggior parte dei pri- 
mati sono considerati vegetariani; tuttavia la dieta anche 
allo stato libero viene integrata con prodotti d'origine 
animale. Comunemente a soggetti adulti in cattività ven- 
gono somministrati due pasti giornalieri, di cui il primo 
a base di frutta c verdura e il secondo composto di man- 
gimi bilanciati. Per animali adulti dei generi Manico . 
Papio. ctc.. in esperimenti a breve termine (2-6 mesi) è 
sufficiente un buon mangime bilanciato, tipo quelli re- 
peribili in commercio per topi c ratti, integrato bisetti- 
manalmente con frutta c verdura. Ad animali giovani o 
a soggetti sottoposti a esperimenti di lunga durata è 
necessaria una dieta più sostanziosa, con un apporto vita- 
minico costante (vitamine C, A c D). Per le specie sudame- 
ricane in particolare bisogna ricorrere alla somministra- 
zione di Vii. Dj. essendo stata recentemente dimostrata 
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la loro incapacità a utilizzare completamente le altre 
forme di tale vitamina. 

In allevamento c in caso di soggetti debilitati si fa 
largo uso di prodotti dietetici umani c pediatrici (farine 
lattee, biscotti, estratti epatici, polivitaminici, eie.). L'ap- 
porto di adeguate dosi di vitamine del gruppo B previene 
ed eventualmente cura la cosiddetta « paralisi da gabbia », 
cui vanno soggetti gli animali in cattività per un processo 
degenerativo nervoso che colpisce soprattutto gli arti po- 
steriori. L'acqua di bevanda deve essere sempre a dispo- 
sizione dei soggetti c somministrata in contenitori che non 
consentano un facile inquinamento (ad cs., bottiglie o re- 
cipienti posti all'esterno della gabbia e dai quali l'animale 
possa suggcrc mediante tubetto metallico). 

Il ciclo sessuale dei primati è simile a quello umano. 
Nella femmina della maggior parte delle specie afroasia- 
tiche il ciclo completo ha una durata oscillante fra i 26 
e i 40 giorni e termina con un flusso mestruale della du- 
rata di 3-5 giorni; l'ovulazione si ha generalmente tra il 
12° c il I8 # giorno dall'inizio dell'ultima mestruazione. 
La durata della gravidanza è di ca. 168 giorni (159-174). 
Nel rhesus la pubertà è raggiunta a 4-5 anni. 

Le varie fasi del ciclo sessuale possono essere seguite attra- 
verso l'esame dello striscio vaginale: dopo il periodo mestruale 
si osserva un progressivo aumento del numero di cellule cor- 
neificate. che raggiunge il massimo pressappoco in coincidenza 
con l'ovulazione: a questo punto si verifica un brusco aumento 
dei leucociti, mentre il numero delle cellule corneificate va 
gradualmente diminuendo. 

La femmina partorisce generalmente nelle prime ore della 
giornata, prima dell'alba, un solo piccolo del peso medio di 
450 g. c divora gli annessi fetali. L'allattamento incomincia 
ca. 12-24 h dopo il parlo c può protrarsi fino a 18 mesi; tut- 
tavia il piccolo già a pochi mesi c in grado di nutrirsi con ali- 
menti diversi dal latte materno. Per molti tipi di ricerca ò ne- 
cessario separare il piccolo dalla madre fin dalla nascita; in 
questo casi» si dovrà ricorrere all'anestetizzazione della madre 
per sottrarle il neonato, il quale sarà allevato secondo tutte 
le regole della puericultura e pediatria umana, compresa la 
necessità di far ruttare il poppante dopo ogni pasto. 

Un aspetto molto importante del lavoro con i primati 
riguarda i metodi di trattamento c mancggiamcnto degli ani- 
mali. generalmente robusti c aggressivi; occorrono una notevole 
esperienza c molle precauzioni, in quanto un graffio o un morso 
di scimmi# oltre che possibile vettore della rabbia. £ spesso 
apportatore di gravi infezioni che possono evolversi in setti- 
cemia. L pertanto consigliabile maneggiare gli animali di cui 
non si conoscono a sufficienza le reazioni con guanti di rete 
metallica rivestiti di cuoio. Per le specie di mole media o su- 
pcriore (oltre i 20 kg di peso) è sempre opportuno anestetizzare 
il soggetto quando lo si deve esirarre dalla gabbia. Per piccoli 
trattamenti quali somministrazioni di medicinali, iniezioni, 
prelievi di sangue, si ricorre al sistema della gabbia a parete 
mobile, che consente di imprigionare c immobilizzate il corpo 
dell'animale; in tal modo sarà sufficiente controllare i movi- 
menti degli arti. Tale sistenta si userà anche per anestetizzare 
l'animale. 

Soggetti di piccola mole (fra i 2 c i 15 kg di peso) possono 
essere immobilizzati, previa cattura con una rete a sacco, 
mediante contenzione degli arti anteriori dietro il dorso, con 
presa sulle due braccia. 

È sempre consigliabile stabulare i soggetti in esperimento 
singolarmcnie. Qualora tuttavia più soggetti fossero ospitati 
nella stessa gabbia, si possono usare come sistemi di identifi- 
cazione duratura collari o catenelle recanti piastrine numerate 
o il tatuaggio sul petto. 

I sistemi di anestesia dipendono dallo scopo che ci si pre- 
figge : è molto usato il pentobarbital sodico, alla dose di 27 mg kg 
di peso corporeo, per via intrapcritoncalc o endovenosa. La 
via intrapcritoncalc e molto utile quando si usa la gabbia a 
parete mobile. L'inalazione di anestetici c molto usata c ben 
tollerata dagli animali. 
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Le tecniche chirurgiche e cliniche sono analoghe a quelle 
in uso per l’uomo. 

Maiale (Siis scrofa domestica) 

Negli ultimi decenni anche il maiale è entrato a far 
parte della schiera degli a. da I. e ne è prevedibile un 
impiego sempre maggiore. 

I campi di ricerca ove esso trova applicazione sono so- 
prattutto; nutrizionistica. effetto delle radiazioni ioniz- 
zanti, farmacologia e chirurgia sperimentali: anche al- 
cune infezioni respiratorie dell'uomo sono state speri- 
mentalmente trasmesse su suinctti; per gli sludi sull’atero- 
sclerosi il maiale si è dimostrato l'animale più adatto. 
Notevoli sono le sue applicazioni in zootecnia, partico- 
larmente per la selezione di soggetti produttori di carne 
e, più recentemente, per l'instaurazione di colonie d’alle- 
vamento esenti da agenti patogeni (SPF; v. sopra: anima/i 
a fiora controllala). 

Nella produzione per uso alimentare sono state selezio- 
nate diverse razze con caratteristiche particolari, quali la 
prevalenza di pannicolo adiposo (lardo) oppure di carne 
e prosciutti. Ai nostri tini la specie può essere suddivisa 
in due gruppi: normali o di taglia medio-grande e minia- 
tura (mini-pig). Questi ultimi, creati appositamente per gli 
usi di laboratorio, raggiungono a pieno sviluppo un peso 
fra i 40 e gli 80 kg, con vantaggi economici per quanto 
riguarda l’alimentazione e lo spazio necessario, controbi- 
lanciati tuttavia dallo svantaggio di nidiate inferiori nu- 
mericamente rispetto a quelle dell'animale standard. 

Le pulsazioni cardiache nell’animale a riposo variano 
da 60 a 80 battiti, /min (Dukcs, 1955). 

Sono stati descritti diversi gruppi sanguigni. Il livello 
di emoglobina alla nascita e di ca. 10-12 g/100 mi. tut- 
tavia i suinctti hanno una scorta limitata di ferro e di 
rame e se nelle prime settimane di vita non trovano nel- 
l’alimentazione un suflicicntc apporto di ferro, accusano 
una grave anemia, 'aggiungendo un limile di emoglobina 
di 2-3 g/100 mi. Il numero medio di globuli rossi oscilla 
dai 3 ai 10 milioni per mi. Il plasma dei neonati non ancor.» 
allattati é povero di proteine e non contiene praticamente 
T -globuline; queste appaiono dopo l’ingestione del co- 
lostro e persistono per ca. 6 settimane; suinctti privali 
del colostro possono essere inibiti nella produzione di 
anticorpi. 

La scrofa è un animale poliestro e il suo ciclo sessuale 
è continuo; la pubertà avviene a ca. bVi mesi di età e 
la durata del ciclo è di ca. 21 giorni; l'estro copre un 
periodo di 1-5 giorni e l'ovulazione avviene dopo 36-48 h 
daH’ini/jo. La durata della gravidanza varia da razza a 
razza e può essere influenzata dal numero dei feti: me- 
diamente può essere di 3,5-4 mesi. La placenta è di 
tipo cpiteliocorialc diffuso; solo piccole quantità di anti- 
corpi attraversano la barriera placentare e il feto è ben 
proietto dalla stessa verso le infezioni materne. Il latte 
di scrofa contiene un piu elevalo tasso di proteine e di 
grassi rispetto al latte vaccino, e anche un elevato livello 
di Vii. A e di Vit. C'. 

II maiale adulto preferisce le temperature modeste (15- 
20 V), soprattutto se i soggetti devono essere usati per 
la riproduzione, mentre per i neonati e per tutto il tempo 
dell’allattamento sono raccomandate temperature tra i 22 
e i 27 °C; l’umidità relativa dovrebbe oscillare tra il 443 
e il 70 e un ricambio d’aria di ca. 7 ni 5 'min o 20 ri- 
cambi d’aria totali sono consigliabili nelle stagioni più 
calde. 

Per la stabulazione di soggetti d’allevamento e di ta- 
glia standard esistono in commercio capannoni e attrez- 
zature prefabbricate con i servizi di alimentazione e pu- 
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lizia serri (automatizzati; la stabulazione di animali in espe- 
rimento e soggetta a variabili, secondo il numero di sog- 
getti da ospitare e il lavoro da compiere: ad cs. per studi 
sull'alimentazione locali suddivisi in box aventi una su- 
perficie di 4 m’ bastano per 6 soggetti: dovendosi im- 
piantare una porcilaia sperimentale si può seguire il si- 
stema di box interni con parchctti all’esterno tipo canile: 
le recinzioni e le divisioni sia interne che esterne, quando 
non vi sia pericolo di contagio fra animali, saranno più 
opportunamente realizzate in tubolari metallici che, oltre 
a consentire una naturale ventilazione, evitano il danneg- 
giamento che l'animale solitamente provoca alla muratura. 
Una buona norma igienica, con qualunque tipo di re- 
cinto adottalo, è che gli animali devono sempre disporre 
di una pedana in legno ricoprente tutto il pavimento, per 
evitare il contatto diretto con il suolo. 

In alcuni tipi di ricerca (ad es. nutri/ionistica. metabo- 
lismo. eie.), può essere necessario disporre di gabbie me- 
taboliche, generalmente costruite in tubiilari metallici di 
dimensioni adatte alla mole del soggetto, che vi viene 
mantenuto in una posizione pressoché obbligata; il fondo 
della gabbia e disposto in modo da raccogliere le urine, 
mentre le feci possono venire raccolte in un sacchetto di 
plastica allacciato mediante cinghie al posteriore dell'ani- 
male; all'estremo opposto della gabbia sono sistemati la 
mangiatoia e l'abbeveratoio. 

Sebbene il maiale sia stato alimentalo con ogni sorta 
di prodotti di rifiuto, per un allevamento razionale e da 
reddito esso deve ricevere una razione equilibrata e adatta 
alle varie fasi del suo sviluppo. Ciò e indispensabile per 
l'alimentazione di animali sottoposti a esperimenti; in 
tal caso è consigliabile l'uso di mangimi commerciali, evi- 
tando i sottoprodotti o gli avanzi delle mense umane che. 
oltre a fornire una dieta sbilanciata e carente, comportano 
il pericolo di trasmettere agenti patogeni. Le esigenze ali- 
mentari di questa specie sono state studiate, e rimandiamo, 
per un ulteriore approfondimento, a quanto stabilito dal 
Sub-Commitee on Swine Nutrition of thè American Na- 
tional Research Council (Beeson, 1964). 

Il sistema digestivo del maiale non può utilizzare grandi 
quantitativi di fibra e pertanto diete composte esclusi- 
vamente di cereali sono insufficienti per la scarsezza 
di proteine e vitamine; per ovviare a queste carenze, i 
mangimi razionali sono integrati con farine di carne o di 
pesce e, per i suinctti. con polvere di latte. Normalmente 
contengono anche antibiotici del gruppo delle tetracicline 
in ragione di 10-20 mg kg, e 250 ppm di rame. Queste 
diete possono essere somministrate in farine umidificate 
(pastoni) o preferibilmente in pellet s. Esistono in com- 
mercio batterie di mangiatoie a livello costante, che pos- 
sono essere caricate manualmente o per mezzo di un si- 
stema pneumatico, qualora il cibo voglia essere fornito 
ad libitum. 

Nel trattare con i maiali e necessario tener presente che. 
diversamente dalla maggior parte degli animali da esperimento, 
essi non possono essere facilmente maneggiati e trasportati, 
e che il più delle volte ci si deve limitare a guidarli da un luogo 
a un altro; inoltre molti soggetti sono eccitabili e possono 
caricare le persone addette, investendole con la loro mole, 
e mordere: particolarmente pericolosi sotto questo riguardo 
sono i verri e le scrofe con nidiata; tuttavia anche soggetti 
giovani-adulti stabulati in gruppo non dovranno essere avvi- 
cinati da una persona sola, soprattutto se l'intenzione e quella 
di afferrare e isolare un soggetto. 

Il miglior sistema per far spostare un animale adulto nella 
direzione voluta e, prima di tutto, di evitare che si spaventi 
o che si ecciti, indi fare in modo che quella voluta rimanga 
l’unica via libera, disponendo persone o oggetti nelle altre 
direzioni. Soggetti già abituati possono essere sollecitali a sc- 
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guirc una persona che offra loro del mangime. Per immobiliz- 
zare un soggetto si dovrai afferrare contemporaneamente un 
orecchio c un arto posteriore dello stesso lato tirando in op- 
poste direzioni; appena l'animale c stalo adagiato sul fianco, 
gli verranno legati gli arti a due a due mediante robusta benda 
di tela; in tali condizioni si potranno eseguire iniezioni o altri 
rapidi interventi, oppure, applicando una maschera sul muso, 
praticare una prcancstcsia con anidride carbonica. 

Fra i sedativi maggiormente usati per iniezione intramusco- 
lare sono la proina/ina in ragione di 0.4-2.0 mg kg di peso 

corporeo; la clorpromazina in ragione di 2-4 mg kg c Pace- 

lilproma/ina da 0,05 a 0,1 mg kg. UnV/mrfrwV/ totale (di 15- 
45 min) per via endovenosa, mediante penlobarbital sodico, 
può essere ottenuta con dosi di 15-30 mg kg in soggetti gio- 
vani. mentre in soggetti adulti serviranno IO mg kg. Come 
già accennato, una leggera preanesiesia può essere ottenuta 
con inalazione di anidride carbonica, tecnica ampiamente spe- 
rimentata nei mattatoi che dispongono di impiumi per l'ab- 
battimento multiplo. L'eutanasia può essere praticata me- 
diante l’apposita pistola a proiettile recuperabile, tranne nei 

casi in cui è necessario un esame posinurrtent del cervello, c 

per i quali è più indicata, dopo prcancstcsia, un'iniezione 
endovenosa di pcntobarbital sodico in dose quadrupla o quin- 
tupla di quella anestetica. 

La somministrazione di sostanze per via orale, ove sia pos- 
sibile, sarà effettuata incorporando le sostanze nell'alimento; 
diversamente l’animale dovrà essere tenuto con la testa solle- 
vata, in posizione quasi verticale, ponendogli fra i denti un 
pezzo di legno c introducendo mediante pinza la sostanza 
fino alla base della lingua; analogamente potranno essergli 
iniettate lentamente nel retrobocca, mediante siringa priva di 
ago. le sostanze liquide. 

Le iniezioni sottocutanee si effettuano nella pelle dietro 
l’attaccatura delle orecchie, usando un ago robusto, data la 
durezza dcH'cpidcrmide. Le iniezioni imratnusi'olori si effet- 
tuano generalmente nella coscia; quelle endo\‘mose nella vena 
dell'orecchio o eventualmente nella vene cava anteriore; le 
intraperitoneaU lateralmente alla linea mediana dell’addome, 
con l'avvertenza di inserire l'ago in due tempi: prima attra- 
versando la pelle, quindi, lentamente, la parete addominale. 

I prelievi di sangue si effettuano generalmente in tre punti 
diversi: dalla vena dell’orecchio, dalla vena cava anteriore o 
dalla vena caudale. Alla vena cava si ricorre solo nel caso 
che sia necessario prelevare grandi quantitativi di sangue. 
Le vene della coda sono particolarmente indicate per prelievi 
piccoli c frequenti. 

Fra le inalatile spontanee dei suini dobbiamo ricordare; 
la leptospirosi. contro la quale c possibile vaccinare i «Oggetti» 
soprattutto se dovessero avere contatto con ratti o con mate- 
riale ila questi inquinato; la peste suina, che può colpire sog- 
getti in qualunque età ed è epidemica: la morte sopraggiungc 
per coma in 48-72 h; i sintomi possono essere prevalentemente 
a carico dell’apparato respiratorio oppure di quello gastro- 
enterico: febbre, inappetenza, grave prostrazione c macchie 
cutanee sono comunque sintomi comuni ad entrambe le forme. 
I soggetti non ancora colpiti dovranno essere prontamente 
trattati con l’antisicro specifico, mentre sarà più prudente ab- 
battere gli animali con la malattia in atto, distruggendone suc- 
cessivamente le carcasse. Altra forma epidemica che colpisce 
di preferenza i soggetti di razze selezionale in età fra i 3 mesi 
c I anno è il cosiddetto mal rosso (chiazze sottocutanee rosso- 
violacee diffuse particolarmente alla gola, orecchie e cosce); 
la via d’infezione è generalmente quella alimentare; i sintomi 
sono: abbondante salivazione, febbre elevata, respirazione 
aritmica, prostrazione, vomito c diarrea. Le macchie caratte- 
ristiche compaiono dopo il 3° giorno: tuttavia i sintomi accen- 
nati non sono strettamente specifici c non sempre è possibile 
una diagnosi differenziale senza accertamenti di laboratorio. 
Cattive condizioni di stabulazione con squilibri termici possono 
provocare infiammazioni delle prime vie respiratorie c dige- 
renti con difficolta di respirazione c di deglutizione. Sono da 
ricordare anche forme infettive dovute a sai monelle, a pastai- 
rellc c a streptococchi. Inoltre il maiale è insidialo da diversi 
celo- cd endoparassiti, fra cui la forma cisliccrcoide di Tornio 
so liuto e la Inchinasi, da acari agenti delia rogna, da pidocchi 
c pulci. A evitare queste infestazioni si raccomandano le note 


norme igieniche c si ricorda che. contrariamente a certi usi e 
credenze, il suino gradisce e trae giovamento da regolari spaz- 
zolature c da bagni settimanali, ai quali si potrà aggiungere, 
in caso di bisogno, un trattamento antiparassitario. 

UCCELLI 

Pollo domestico iGallus galliti f 

Tra gli uccelli usati come a. da I. il pollo domestico è 
quello numericamente più rappresentato, soprattutto per 
la sua docilità e facilità di approvvigionamento, essendovi 
numerosi c ben organizzati allevamenti industriali. Oltre 
agli studi specifici sia di patologia che di genetica, atti ad 
incrementarne la produzione, esso è stato impiegato in 
nutrizionistica cd embriologia; nia soprattutto gli embrioni 
di pollo trovano una larga e costante applicazione nel 
campo della virologia sperimentale c nella produzione di 
vaccini. La variabilità genetica dei pollo è assai meglio 
conosciuta di quella di qualsiasi altra specie dì uccelli; 
le sue caratteristiche anatomiche e fisiologiche sono state 
oggetto di studi approfonditi. 

Lo sperimentatore, per valutare nel modo più corretto 
possibile i risultati ottenuti da indagini condotte con l'im- 
piego di questo animale, dovrà tenere presenti le diffe- 
renze morfologiche c fisiologiche che caratterizzano de- 
terminate razze e che possono apparire insignificanti solo 
a una osservazione superficiale. 

Il peso corporeo del pollo presenta ampie oscillazioni 
in rapporto alla razza: il pollo più piccolo, il Bantam, pesa 
meno di 800 g; i più grandi, come il Wy andane c lo Jersey 
gigante, raggiungono, rispettivamente, il peso di 4 e 6 kg. 

La particolare evidenza dei caratteri sessuali secondari 
del pollo rende questo animale specialmente adatto per 
alcune ricerche di endocrinologia. La cresta c i bargigli 
del maschio rappresentano un mezzo ideale per indagini 
sull'azione degli ormoni maschili. Il piumaggio presenta 
dimorfismo sessuale in corrispondenza del collo, delle 
estremità delle ali e del dorso. 

Nelle condizioni di domesticità c per la forte pressione 
selettiva esercitala da secoli, il ciclo sessuale della gallina, 
come per molti altri congeneri domestici, è del tutto al- 
terato rispetto a quello dell'animale selvatico; in pratica 
una serie continua e successiva di ovulazioni porta la 
produzione, nei ceppi più selezionati, a 250 uova all’anno 
per femmina; solo alla fine di tale stagione produttiva, 
che può durare dai 12 ai 18 mesi, si può manifestare la 
cosiddetta febbre di cova, fenomeno analogo alla gesta- 
zione dei Mammiferi, al quale segue il periodo di cure 
parentali. Il maschio dallclà della pubertà (4-6 mesi) è 
sempre pronto agli accoppiamenti. In un allevamento ra- 
zionale c selettivo si affidano in genere ad ogni maschio 
10 femmine. 

La stabulazione più adatta alle condizioni di labora- 
torio è quella in batteria o in parcheili all'aperto, in caso 
di riproduzione. -Esistono in commercio svariati modelli 
di gabbie c batterie atte allo scopo; per soggetti singoli 
con un peso di ca. 3 kg le dimensioni della gabbia devono 
essere almeno di 50 40 v 50 cm; le maglie della rete 

di fondo devono essere tali da consentire la caduta degli 
escrementi ma non delle uova (cm 2,5). La disposizione 
più razionale per mangiatoie c abbeveratoi c quella esterna 
e frontale in modo che l’animale possa raggiungere gli 
alimenti attraverso gli spazi fra le sbarre senza contami- 
narli o insudiciarli. Assicurando nel locale che ospita le 
batterie di gabbie una buona aerazione forzata, possono 
essere stabulati molti animali in spazio relativamente mo- 
desto; una buona ventilazione è necessaria a evitare in- 
fezioni delle vie respiratorie c ad assicurare una buona 
ossigenazione. Temperature dell’ordine di 10-18 ®C sono da 
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Fig. 24. Batteria ili laboratorio per allevamento di pulcini. 
[Foto Filami ). 



Fig. 2$. Salalo dalla vena alare nel pollo. 


preferirsi, mentre sono da evitare quelle superiori ai 
25-28 *C; un'illuminazione artificiale che integri quella na- 
turale e assicuri 12 h di luce su 24 garantisce una più 
elevata costanza nel metabolismo degli animali. Per la 
stabula/ione comune di più soggetti possono usarsi bat- 
terie con gabbie metalliche delle dimensioni di m 1,20 
1.00 0,50 atte a ospitare 15-20 soggetti. In tal caso, 

per individuare i singoli soggetti, si ricorrerà alla marca- 
tura mediante colorazione della groppa (per breve du- 
rata I. oppure all’apposizione di anelli numerati o colorati 
al tarso o anche a targhette alari. 

Le esigenze alimentari del pollo, alle varie età. sono state 
largamente studiate ed e pertanto agevole formulare diete che 
consentano di mantenere gli animali stabulati in perfetto stato 
di salute. Tali diete standard si trovano in commercio, sotto 
l'orma sia di chicchi [pellet inaili) sia di miscela in polvere, 
ma possono essere preparate anche in laboratorio partendo 
da ingredienti facilmente reperibili. I.e varie miscele sanno 
integrate con dosi di preparati vitaminici e minerali per pol- 
lame. Usando mangimi commerciali sani necessario controllare 
(‘eventuale presenza di additivi ad azione farmacologica, quali 
antibiotici, anticoccidici, antiparassitari, etc.. che potrebbero 
influenzare o alterare i risultati della ricerca. Molti di tali 
farmaci possono essere rinvenuti anche nelle uova. 

Quanto all'acqua, essa va sempre tenuta a disposizione c 
rinnovata frequentemente. 

Le iniezioni sottocutanee si praticano nella zona del petto, 
vicino allo sterno, oppure nella faccia interna dell'ala. Per le 
iniezioni endovenose si utilizza la vena alare, facilmente re- 
peribile c che può essere inturgidita con leggera compressione 
alla base dell'ala. La stessa vena alare si presta assai bene 
per il prelievo del sanane, da l'arsi sia per mezzo di siringa 
munita di ago sottile <!ig. 25 1 sia per punzionc della vena con 
una lancetta apposita e aspirazione in un tubicino capillare. 

La somministrazione orale forzata di sostanze liquide si 
pratica mediante una sonda infilata nell'esofago, oppure per 
mezzo di una siringa; qucllu di sostanze in polvere, confe- 
zionando con esse delle pillole che vanno spinte profonda- 
mente nella cavità orale verso l'esofago. 

Non si usano, generalmente, apparecchi di contenzione per 
praticare gli interventi suddetti, che sono facilmente eseguibili 
da una sola persona. Il maneggiamene dei gallinacci in ge- 
nere. non essendo questi animali pericolosi per l'operatore, 
tende soprattutto a non danneggiare l'animale stesso; pertanto 
nel sollevarlo c nel contenerlo per un intervento si dovranno 
immobilizzare le ali con una mano contro i fianchi nella posizio- 
ne naturalo, mentre con l'altra mano si controlleranno le zampe. 

L'anestesia per inalazione è pericolosa negli uccelli per la 
particolare struttura del loro apparato respiratorio connesso 
con i sacelli aerei, clic può rendere impossibile un adeguato 
controllo della somministrazione. Un'anestesia parziale per 
piccoli interventi può essere ottenuta con inalazione di anidride 
carbonica; tuttavia c sempre preferibile un'anestesia generale 
mediante iniezione endovenosa di pentobarbital alla dose di 
0.5-0,75 mi. a seconda della taglia dell'animale. 

L’eutanasia può ottenersi per dislocazione delle vertebre cer- 
vicali mediante trazione, oppure con l'uso della cassetta ad 
anidride carbonica, mediante la quale possono eliminarsi con- 
temporaneamente parecchi soggetti senza alterare gli organi 
per un eventuale esame postmortem o prelievi per analisi. 

Come già accennato, trovano largo impiego pulcini nella 
prima fase di crescita e uova embrionale. Il pulcino rap- 
presenta un soggetto sperimentale poco costoso, disponi- 
bile in tutte le stagioni dell'anno e molto uniforme per 
quanto concerne peso corporeo ed età. Consuma qual- 
siasi miscela di ingredienti alimentari c si sviluppa rapida- 
mente. manifestando di conseguenza in breve tempo i 
disturbi derivanti da un’eventuale alimentazione caren- 
zata. Lo si impiega, elettivamente, nella valutazione del 
potere antirachitico delle varie Vii. I). nel saggio della 
Vii. K. nelle indagini sul fattore proteico animale (FPA) 
e sulla Vit. B,, (v. vitamine). 
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I pulcini vengono usualmente acquistati presso incu- 
batoi industriali entro 24 h dalla schiusa c dovranno es- 
sere ospitati in batterie d'allevamento con regolazione 
automatica della temperatura. È indispensabile assicu- 
rarsi che i soggetti provengano da genitori della stessa 
razza allevati in condizioni igieniche adeguate. Volendo 
ottenere embrioni in laboratorio si potrà ricorrere ugual- 
mente airapprovvigionamenlo di uova fecondate da un al- 
levamento commerciale, il quale generalmente garantisce 
una percentuale di fecondità almeno dcll’85%. se esiste un 
incubatorc adatto. 

Le uova fecondate devono essere conservate ad una 
temperatura di 10-15 1 c ad un'umidità relativa del 
75-85”; per non più di IO giorni dal momento della de- 
posizione; sarà opportuno ruotarle almeno una volta al 
giorno ad evitare che per un indebolimento delle calazc 
il tuorlo ristagni su un lato. Data la permeabilità del guscio 
questo dovrebbe essere pulito appena deposto, rimuovendo 
eventuali tracce di escrementi che potrebbero contami- 
narne battericamente il contenuto, c inoltre dovranno es- 
sere conservati in locali privi di vapori e di fumi. Per l'uso 
di laboratorio gii incubatori più adatti sono quelli a fun- 
zionamento elettrico; ne esiste una vasta gamma, con 
capacità variabile da 100 ad alcune migliaia di uova. 
Le caratteristiche generali a cui deve soddisfare un buon 
incubatore sono: controllo termostatico c regolabile della 
temperatura, controllo e regolazione dell'umidità, buona 
ventilazione c sistema meccanico di rotazione delle ueva. 
Per i lavori di virologia e microbiologia è opportuno di- 
sporre di più incubatori. per tenere separati gli embrioni 
infetti. Dovrà completare l'equipaggiamento un transil- 
luminatore per controllare le uova fecondate c per faci- 
litare le tecniche di inoculazione. 

La mortalità embrionale ha di solito due picchi; il 
primo fra il 3° e il 5° giorno di incubazione, il secondo 
fra il 18* c il 20”. 

Le temperature ideali cui dovrà essere regolato l’incu- 
batorc saranno: 39,5 °C durante la I 4 settimana; 39.0 
durante la 2* settimana; 38,0 "C durante la .V settimana. 

L'umidità relativa dovrà essere del 60%; le uova pos- 
sono essere controllate per la fertilità dopo 24 h: tuttavìa 
in pratica è più comodo effettuare la speratura al 5” 
giorno, in modo da asportare oltre le uova non fecon- 
date anche gli embrioni morti nel primo periodo. 

L'incuba/ione può durare dai 19 ai 22 giorni (media 
21 giorni), in dipendenza di condizioni ambientali, razza 
e condizioni fisiologiche dell'embrione. 

Fra le numerose malattie che colpiscono il pollame, alcune 
si manifestano anche nelle piu favorevoli condizioni di stabu- 
lazione. Tra le malattie infettive, la più comune è quella do- 
vuta a Salmom'Ua pulbrum : si manifesta con diarrea bianca, 
difficoltà a ingerire il cibo, astenia generale. Il germe viene 
trasmesso attraverso l'uovo c il pulcino c già infetto al mo- 
mento della schiusa. Altra malattia frequente c la coccidiosi 
che colpisce specialmente i polli giovani; è causata da un 
protozoo, Eimera avium, che si annida e si sviluppa nelle cel- 
lule delle pareti intestinali dell’animale. Gli animali allctti da 
questa malattia emettono feci scmiiiquide a volte con grumi 
di sangue; rimangono appartati, con le ali cadenti, la testa 
rannicchiata contro il tronco c le palpebre chiuse. 

La laringotrachcitc. assai diffusa negli allevamenti com- 
merciali, meno negli allevamenti di laboratorio, presenta come 
sintomi: rantolo laringeo, accompagnato da frequenti starnuti; 
diarrea; scolo nasale; essudato liquido in corrispondenza degli 
angoli delle palpebre. 

Quaglia ( Coturnix coturnix japonica ) 

In tempi recenti ha avuto notevole diffusione, come gal- 
linaceo per la ricerca, la varietà domestica della Coturnix 


japonica , contemporaneamente prodotta su scala indu- 
striale per usi alimentari (carne c uova). Questo animale 
troverà sempre maggiore diffusione, potendo sostituire 
il pollo in molte applicazioni quali la patologia gene- 
rale o aviare. la genetica, l'embriologia, eie.; essendo 
di mole molto contenuta consente di ospitare un rilevante 
numero di individui in spazi ristretti; il suo manteni- 
mento è molto più economico in quanto il rapporto con 
il pollo è di 20-30 a 1 ; ha una produzione di uova pari a 
quella delle migliori ovaiole (oltre 200 l'anno) c un ciclo 
vitale molto breve: incubazione 16-17 giorni, maturità 
sessuale a 6 settimane di età. Superato il primo periodo 
del l'infanzia, in cui necessita di cure appropriate, è molto 
robusto c rustico. 

Queste sue caratteristiche ne hanno fatto l’uccello di ele- 
zione in sostituzione del pollo per le tecnologie c gli studi 
germ-free su questi animali. 

Le attrezzature già descritte per il pollo (batterie calde, 
incubatoi e locali) possono essere usate anche per la 
quaglia; tuttavia la stabulazione corretta per soggetti 
adulti viene effettuata in batterie di gabbie singole delle 
dimensioni di c;i. 20 x 20 x 15 cm, munite dei relativi 
accessori. L’animale può essere stabulato all'aperto; ma 
per l’allevamento c gli esperimenti è preferibile sia mante- 
nuto in condizioni controllate di temperatura, umidità, 
luce c ricambi d'aria, come per la specie precedente. 
La quaglia, anticamente allevata dai popoli orientali per 
i combattimenti, conserva soprattutto nei maschi una no- 
tevole aggressività intraspecifìca e pertanto c necessario 
dopo la pubertà separare singolarmente i maschi. Permane 
inoltre l'istinto di fuga mediante il volo, per cui, non 
usando le apposite gabbie reperibili in commercio, è op- 
portuno frapporre un telo o una rete ad una certa di- 
stanza dal cielo della gabbia, onde prevenire lo scotenna- 
mcnto o la frattura della volta cranica. 

Quanto all'alimentazione esistono in commercio buoni 
mangimi con formulazioni diverse a seconda che debbano 
essere usati per il primo periodo di crescita, per la ripro- 
duzione o per il semplice mantenimento di adulti; anche 
in questo caso bisognerà cautelarsi circa la presenza di 
additivi quali antibiotici, antiparassitari, ctc. 

Il maschio è generalmente più piccolo della femmina: 
100-140 g contro 110-160 g; presenta una colorazione 
bruno-mattone alla gola c al petto; inoltre dorsalmente 
alla cloaca si nota una protuberanza che manca nella 
femmina. 

Questi animali possono avere una pubertà molto pre- 
coce: femmine di quaglia domestica hanno deposto il 
primo uovo a 38 giorni di età e la maggior parte incomin- 
cia a 50 giorni; pressappoco alla stessa età i maschi pos- 
sono emettere sperma con le feci, tuttavia le loro capacità 
fecondanti si considerano adeguate ad una produzione in- 
tensiva verso i 70 giorni. La percentuale di fecondità 
delle dova ha notevoli escursioni, potendo variare da 0 
al 90%; per i ceppi allevati in Italia può essere considerata 
una media del 65?^. 

Il rapporto ottimale fra i sessi sarà di I maschio per 3 
femmine e la produzione di uova sarà di 200-260 per 
femmina, essendo il ciclo sessuale naturale, anche per 
questa specie, completamente alteralo. 

Le uova di uccelli di età supcriore agli 8 mesi non 
dovranno essere usate per incubazione, dato il rapido de- 
clino della schiudibilità dopo questa età. Il peso medio 
delle uova è di 9 g ed esse saranno conservate e incubate 
con le stesse modalità e tecniche descritte per il pollo. 

La patologia spontanea della quaglia non c ben conosciuta; 
si sa tuttavia che essa può essere sovente infestata da ccto- 
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cd endoparassiti; e suscettibile alla bronchite, ma sembra no- 
tevolmente resistente alle comuni malattie del pollame. 

Per V anestesia è raccomandato il pentobarbita! iniettato nella 
vena alare; l'operazione deve essere eseguita molto lentamente 
e il riflesso oculare costantemente seguito, in quanto la dose 
di 0,3 mi (60 mg di sale per mi) sufficiente per 30 min di 
anestesia può essere letale per molti soggetti. Per {'eutanasia 
si raccomandano le stesse tecniche usate per il pollame: 
dislocazione delle vertebre cervicali o cassetta ad anidride 
carbonica. 

Altri uccelli (colombo; canarino; pappagallino ondulato) 

Altre specie di uccelli K sono usate più o meno saltua- 
riamente nella ricerca di base o nella diagnostica. Il co- 
lombo [Col urn ha livia) ha trovato ampia applica/ione in 
endocrinologia, vitaminologia e immunologia, nonché nella 
produzione e nei test di alcuni vaccini per l'avicoltura. 
Facile da mantenere, viene generalmente ospitato in gabbie 

0 piccole voliere e alimentato con miscele di semi di 
graminacee e più recentemente anche con mangimi bi- 
lanciati. Anche il comune canarino domestico (Serinns 
canarius) è stato impiegato nello studio sperimentale della 
malaria e occasionalmente in protozoologia, virologia e 
nei test di tossicità di sostanze terapeutiche. Animale piut- 
tosto delicato, a meno di prescrizioni specifiche non è 
consigliabile per l'uso in laboratorio. Più recentemente e 
entrato nel novero degli a. da I. il pappagallino ondulalo 
( Metopsltacus unti Hiatus), comunemente tenuto come ani- 
male d'affezione, particolarmente interessante per l'ele- 
vata incidenza (24%) di tumori spontanei. Le caratteri- 
stiche fisiologiche, la riproduzione e la patologia sono 
state studiate da Blackmorc e coll. 

Per la stabulazione e la corretta manutenzione di queste 
specie rimandiamo alle opere citate in bibliografia. L'ane- 
stesia totale non è generalmente praticala mentre per 
V eutanasia e consigliato il sistema ad anidride carbonica 
(cassetta UFAW) oppure la dislocazione delle vertebre 
cervicali. Particolare cura dovrà essere posta nel maneg- 
giamelo, da effettuarsi solo nei casi di stretta necessità 
ed evitando le frequenti fratture agli arti causate da 
errori di maneggiamento e cattura. 

RETTILI 

La classe dei Rettili è facilmente distinguibile dalle altre 
classi di Vertebrati per la caratteristica, comune a tutti 

1 membri, di avere il corpo ricoperto di squame; i Rettili 
sono eterotermi come gli Anfibi, ma a differenza di questi 
hanno in tutte le fasi di sviluppo una respirazione polmo- 
nare. Dal punto di vista sistematico sono divisi in 4 or- 
dini : Cheionia ( tartarughe, testuggini, eie.); Crocotlilia (coc- 
codrilli, caimani, alligatori, eie.); Rhvnchocephalia (com- 
prendente gli Sfenodonti della Nuova Zelanda); Squa- 
mata (comprendente le lucertole e i serpenti). 

La vita di tutti i Rettili e influenzata dalle condizioni 
ambientali e principalmente dalla temperatura: le specie 
viventi in zone temperate vanno soggette a ibernazione 
nei periodi invernali. Tuttavia anche un eccesso di tem- 
peratura é dannoso: secondo Bellains un incremento della 
temperatura corporea oltre i 45 °C è letale perfino per 
molte specie desertiche. Non disponendo di un mecca- 
nismo proprio di termoregolazione, come i Mammiferi e 
gli Uccelli, i Rettili devono regolare le condizioni esterne 
scegliendo nelle diverse ore della giornata i luoghi più 
adatti: esposizione alla radiazione solare, immersione in 
acqua, protezione della vegetazione o del terreno. In con- 
dizioni di cattività, molte specie dimostrano un'apparente 
adattabilità, dovuta soprattutto all’intrinseca capacità di 
sopravvivenza (ad es. i lunghi digiuni) piuttosto che ad 
una reale assuefazione. La maggior parte dei Rettili usati 


nei laboratori scientifici è impiegata per dissezioni dimo- 
strative per studenti o per ricerche particolari sulla loro 
biologia; in alcuni casi sono usati per esperimenti di fi- 
siologia del sistema nervoso o sulla rigenerazione di or- 
gani (code delle lucertole), nonché per preparazione di 
antisieri contro i serpenti velenosi. Pertanto non si pone 
il problema di stabulazioni a tempo indeterminato e tan- 
to meno di allevamenti in cattività, essendo i soggetti ne- 
cessari acquistati dal commercio e usati nel giro di qualche 
mese. I.a condizione principale comune a tutte le specie 
della classe è quella di assicurare una temperatura confa- 
cente alla vita attiva dei soggetti, evitando l'ibernazione. 

I contenitori per questi animali sono chiamati terrari ; 
essi, in analogia agli acquari per i pesci, tendono a ri- 
creare le condizioni ambientali più prossime a quelle alle 
quali l'animale e abituato in natura. 

Per soggetti di dimensioni modeste (lucertole, piccole 
testuggini, piccoli serpenti non velenosi, eie.), acquari con 
pareti di cristallo o di altro materiale non trasparente 
possono essere adattali a terrari, coprendone la parte su- 
periore con coperchio a rete. Generalmente è preferibile la 
costituzione di un doppio fondo, con l'interposizione nel- 
l'in (crea pedi ne di riscaldatori elettrici tcrmostatati. La 
temperatura dovrà essere mantenuta tra i 24 e i 28 °C; uno 
strato di ghiaia o sabbia, preventivamente sterilizzata al 
calore, ricoprirà il fondo della vasca, ove saranno disposti 
pietre e cocci accumulati in due o tre punti diversi per 
permettere il rifugio. Per alcune specie qualche ramo o 
attrezzatura simile consentirà agli animali (lucertole o ser- 
penti) di arrampicarvisi. e ciò aumenterà notevolmente la 
superficie a disposizione degli ospiti. Per le specie terricole 
sarà sufficiente un abbeveratoio seminterrato nella ghiaia, 
mentre per le anfibie si potranno disporre vaschette di 
adeguata misura, che consentano almeno una completa 
immersione. 

L'illuminazione, ove possibile, sarà data mediante luce 
solare diretta, eventualmente integrata da quella artificiale 
per assicurare un ciclo di luce di almeno 8-10 h giorna- 
liere. Durante l'insolazione diretta {'animale dovrà di- 
sporre di rifugi o zone d'ombra per ripararsi ad evitare 
pericolosi innalzamenti termici. 

Animali di dimensioni superiori, quali testuggini, tar- 
tarughe, serpenti, eie., possono essere convenientemente 
sistemati in locali suddivisi in parchetti di adeguate di- 
mensioni mediante tramezzi in muratura o in altro ma- 
teriale resistente (lamiera, eternit, plastica); in tal caso si 
ricorrerà al condizionamento termico di tutto il locale, 
col vantaggio di mantenere gli animali a temperatura co- 
stante. sia nei trasferimenti che nelle manipolazioni speri- 
mentali. Trattandosi di animali velenosi dovranno essere 
eliminate tutte le possibilità di fuga, evitando all’interno 
dei parchetti e in tutto il locale la presenza di oggetti, mo- 
bili. ctc.. che possano offrire un nascondiglio. 

L’alimenta/ione varia a seconda delle specie; essenzial- 
mente possiamo considerare due grandi gruppi: carni- 
vori e vegetariani. A questa seconda categoria apparten- 
gono tutte le testuggini terrestri, la cui alimentazione sarà 
a base di verdure (lattuga, cavoli, cicoria, ctc.), frutta e 
tuberi; anche se in alcuni periodi dell'anno, durante la ri- 
produzione e lo sviluppo, saranno gradite sostanze a con- 
tenuto proteico quali insetti e loro larve, pezzetti di carne 
e uova sode, utili anche per le lucertole, la cui base ali- 
mentare in natura sono gli insetti. 

I serpenti sono tutti predatori e si nutrono di animali 
la cui taglia corporea sia almeno pari a quella della loro 
testa: la preda infatti dopo, essere stata afferrata viene 
trattenuta dai denti a rostro* del rettile e può progredire 
solo in direzione della gola; se l'animale non è di dimcn- 
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sioni adeguate non potrà essere agganciato dai denti e 
riuscirà a sfuggire dalle fauci del predatore. In cattività 
alcuni soggetti possono essere addestrati a surrogare la 
preda viva con pezzi di carne, introducendo questi nelle 
fauci dell'animale al seguito di una preda spontaneamente 
assunta. 

È buona norma, ogni qualvolta possibile, abituare gli 
animali a cibarsi di prede morte (o carne) stimolandoli, 
se necessario, con l'imprimere al boccone movimenti con 
una pinza o una cordicella. Ciò per evitare che i piccoli 
roditori, di cui generalmente si alimentano, posti vivi nel 
terrario possano causare danni, talora gravi, con i denti 
(cavi elettrici, fori nelle pareti), quando addirittura non 
diventino da « prede destinate ►> « predatori ». 

Generalmente le tartarughe non offrono particolari pro- 
blemi per il marteggiamento c sono inoffensive. Solo acci- 
dentalmente possono mordere con i bordi taglienti delle labbra 
(sono sprovviste di denti). 

A preservare dai morsi della maggior parte delle lucertole 
può essere sufficiente un paio di guanti di cuoio; gli animali 
devono essere afferrati alla base dei capo con pollice e indice 
facendo giacere il corpo in posizione supina nel palmo della 
mano: è da ricordare la facilita con la quale la coda può essere 
staccata c pertanto non la si deve maneggiare. 

1 coccodrilli, la cui presenza nei nostri laboratori di ricerca 
c rara, dispongono di due mezzi d’offesa alle estremità op- 
poste del corpo: le mandibole e la coda. Le prime possono 
essere immobilizzate con l’apposizione di una benda a guisa 
di museruola, mentre la seconda, soprattutto se l’animale è 
di una certa mole, dovrà essere attentamente controllata spe- 
cialmente nei movimenti orizzontali; una buona immobiliz- 
zazione si potrà ottenere fasciando il corpo e la coda, previa 
apposizione di due assi parallele lungo i fianchi. Per questi 
e per i serpenti di maggior mole c sempre necessaria l’azione 
combinata di due o più operatori, il primo dei quali deve 
immobiliz/are la testa, gli altri il corpo c la coda. È consi- 
gliabile evitare interventi sperimentali, trasporto o maneg- 
giamento di animali dopo un pasto o in fase digestiva (questa 
può durare anche alcuni giorni). 

Nel trattare i serpenti velenosi abbiamo già accennato alla 
prima precauzione riguardante il terrario e il locale circostante, 
che devono essere assolutamente privi di oggetti o attrezzi nei 
quali l’animale possa trovare rifugio. Normalmente si userà 
un’apposita pinza, montata su un bastone di ca. m 1.50 con 
comando di chiusura posto all'impugnatura: le ganasce della 
pinza sono rivestite di gomma o cuoio per non ferire l'animale, 
che viene afferrato dalle stesse al collo; effettuata la presa, 
con l'altra mano si sosterrà il peso del corpo dell'animale. 
In caso di necessità le pinze potranno essere sostituite da un 
bastone di uguale lunghezza, a un capo del quale sia fissata 
una cinghia di cuoio formata a cappio, un estremo del quale 
risale lungo il bastone fino alla mano dell'operatore. Il sistema 
più pratico per immobilizzarc un serpente è quello di infilarlo 
in un tubo di plastica trasparente, di diametro adatto, mante- 
nendo ferma la coda. 

Come anestetico generale si può usare l'etere, ponendo un 
batuffolo di cotone che ne sia imbevuto in una vasca di vetro 
nella quale si mette l’animale, che deve essere rapidamente ri- 
mosso appena dimostra di essere rilassato c inattivo. Bctz 
(1962) riporta una tecnica di anestesia con barbiturici. 

L'eutanasia può effettuarsi con cloroformio, secondo la 
tecnica già descritta per l'anestesia eterea, oppure mediante 
decapitazione, il che tuttavia richiede una certa accortezza 
per animali di taglia supcriore, dati i violenti spasmi che nc 
possono conseguire. 

Le tartarughe sono molto resistenti agli anestetici per ina- 
lazione. 

ANFIBI 

La classe degli Anfibi si suddivide nei seguenti ordini: 
Stcgocefali, Apodi, Urodeli, Anuri. Il primo è estinto; 
degli altri tre, viventi all'epoca attuale, quello degli Anuri 
è il più numeroso e il più universalmente distribuito. 


Anuri 

Trovano largo impiego in laboratorio per studi di mor- 
fologia, tisiologia, farmacologia. Diverse specie di Anuri 
vengono, inoltre, utilizzate per studi di embriologia: esse 
offrono un abbondante materiale embriologico, che può 
essere oggetto di osservazione diretta e di esperimento dal 
momento della feconda/ione dell'uovo fino a quando l'em- 
brione diventa larva liberonatantc. 

Poiché il materiale necessario viene, in linea di massima, 
procurato immediatamente prima dell'impiego, non c’è in 
genere il problema dell'allevamento c della cura degli ani- 
mali. Il materiale embriologico può essere raccolto negli 
stagni e nelle paludi locali, dove si trova in periodi ben 
determinali dell’anno: la deposizione delle uova è solita- 
mente favorita dalle piogge notturne primaverili. Anche 
per la raccolta di animali adulti le notti piovose sono le 
più indicate. 

Le specie di Anuri di più comune uso nei laboratori 
nazionali appartengono alle famiglie dei Ranidi e dei Bu- 
fonidi. 

1 . Ranidi ( sottordine : Displasioceli ). - La specie più co- 
mune nel nostro paese è la Rana esculenta L., chiamata 
anche R viridis per il colore verde della pelle, con varia- 
zioni dal giallastro al grigio, a seconda degli individui, 
delle stagioni c dell'ambiente. È un animale essenzial- 
mente acquatico: durame le stagioni primaverile ed estiva 
si trova in gran numero di esemplari negli stagni o in 
prossimità di essi, c lungo le rive dei corsi d'acqua. Du- 
rante il periodo freddo, dalla fine di ottobre fin verso il 
principio di marzo, l'animale vive rintanato nel fango 
o in qualche anfruttuosiià dei terreni umidi, in uno staio 
di semiletargo (ibernazione). L'alimentazione è costituita 
da vermi, insetti o loro larve, piccole lumache. L'epoca 
della riproduzione cade, nei nostri climi, in apri le- maggio. 
L'accoppiamento avviene nelle acque stagnanti: il ma- 
schio sale sul dorso della femmina e l’abbraccia forte- 
mente passandole gli arti anteriori al di sotto delle ascelle. 
L’accoppiamento può protrarsi per giorni, o anche, tal- 
volta. per alcune settimane, fino al momento in cui la 
femmina depone le uova, le quali, man mano che vengono 
emesse dalla cloaca, vengono irrorate dal liquido seminale 
che il maschio eiacula in 2 o più riprese. Le uova, in nu- 
mero di 700-10.000 per ogni deposizione, sono sferiche, 
del diametro di i .5-3 miti, e circondate da una capsula di 
materiale gelatinoso secreto dall'ovidutto: esse si agglo- 
merano in grossi ammassi che cadono sul fondo dell'acqua 

0 che vengono mantenuti sospesi da piante acquatiche. 
Dopo ca. 2,5-3 h dalla fecondazione hanno inizio nelle 
uova i processi di segmentazione. La durata dello svi- 
luppo fino alla metamorfosi c di 4 mesi. 

L'animale raggiunge la taglia corporea dell’adulto (lun- 
ghezza, dalla punta del muso all'apertura cloacale, 6-9 cm) 
all'età di 5-6 anni. 

La durala della vita è di ca. 6 anni. L'animale diventa 
atto alla riproduzione all'età di 5 anni. 

Il sesso è facilmente identificabile: il maschio è in ge- 
nere più piccolo della femmina, e possiede ai lati del collo 

1 sacelli vocali, che si distendono durante il canto facendo 
caratteristica ernia; il maschio è inoltre dotato di più 
robusta muscolatura nelle estremità anteriori, il cui primo 
dito presenta alla base un cuscinetto calloso, il colio ses- 
suale, intensamente pigmentato e particolarmente svilup- 
pato durante l'epoca dell'accoppiamento (fig. 26). 

Tra le altre specie di Ranidi, meno diffuse nel nostro 
paese c assai meno impiegate della R. esculenta nei la- 
boratori, vanno menzionate: la R. temporaria L. (R. fusca 
Thomas), o rana rossa, diffusa nella regione delle Alpi, 
fino ai 3000 m di altitudine; la R. arvalis Nilss; la R. 
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agili* Thomas; la R. larasiii Blgr.; la R. graeca Blgr., 
eie.; gli individui maschi delle ultime tre specie mancano 
di sacchi vocali. 

In laboratorio le rane possono essere tenute in recipienti, 
nei quali l'acqua venga contìnuamente rinnovata. La R. 
temporaria , che meglio della R. esculenta sopporta la cat- 
tività. deve avere possibilità di abbandonare l'acqua di 
tempo in tempo: a ciò serve un piccolo piano inclinato 
di legno. La mortalità delle rane in cattività e dovuta 
assai sovente ai parassiti che le infestano: polmoni, cisti- 
fellea, vescica urinaria e intestino possono essere ricetta- 
coli di vermi; nell'ultimo tratto intestinale e nella cloaca 
si sviluppano protozoi. In genere l'oscurità favorisce la 
sopravvivenza delle rane in cattività: gli animali tenuti al 
buio vivono più a lungo di quelli tenuti alla luce. 

Le rane possono sopravvivere senza alimentarsi per un 
periodo di tempo considerevole; è evidente, però, che 
l’animale in stato di denutrizione può risultare inadatto 
come soggetto da esperimento. 

Gli animali possono essere tenuti singolarmente in osser- 
vazione per un certo periodo di tempo, e a tal fine vengono 
posti in un piatto contenente acqua e ricoperto con un cestello 
di rete metallica. £ necessario cambiare l’acqua del recipiente 
con altra di uguale temperatura ogni 2-3 h ad evitare un'ecces- 
siva concentrazione di prodotti catabolici e la conscguente 
intossica/ione dell'animale. 

Le iniezioni vengono praticate, in genere, nei sacchi lin- 
fatici. grandi spazi sottocutanei ripieni di linfa situati tra i 
muscoli e la cute (tig. 27): si utilizzano, di solito, il sacco 
linfatico dorsale, quello ventrale o quello brachiale superiore. 

Come narcotico per le rane si presta una soluzione acquosa 
di ardano al IO '*ó- è suflìcicntc I mi di questa soluzione, inict- 



Fig. 2(->. Rana contenta (maschio). £ evidente il callo sessuale 
in corrispomlcnza della base del I* dito dell’arto anteriore (I). 
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tato nel sacco linfatico toracico. Per l'immobilizzazione del- 
l'animale si impiegano fili di cotone robusto, posti intorno alle 
zampe a guisa di cappio; il capo libero viene fissato ad una 
delle fessure laterali della tavoletta operatoria. 

Gli animali vengono sacrificati per decapitazione. 

2. Bufonidi ( sottordine : Proceli). - La specie più diffusa 
in Italia è il Bufo vtdguris Laur., il comune rospo. La cute, 
fortemente rugosa e sollevata sul dorso in tubercoli ver- 
rucosi di diversa grandezza, più o meno salienti, è di 
colore bruno-olivastro, con marezzature bruno intense o 
nere sulla superficie dorsale, bianco-grigiastre o bluastre 
su quella ventrale. Il maschio è. in genere, più piccolo 
della femmina, ha la muscolatura degli arti anteriori molto 
più sviluppata e presenta in corrispondenza del bordo me- 
diale del 1* dito, e in misura minore, del 2* e 3* dito delle 
estremità anteriori, il callo sessuale, soprattutto evidente 
durante l'epoca dell’accoppiamento. Né il maschio né la 
femmina hanno sacchi vocali. L’accoppiamento ha luogo, 
nei nostri climi, tra la fine di marzo e la metà di aprile e 
avviene con modalità analoghe a quelle descritte per la 
R. esculenta. La femmina emette dalla cloaca le uova 
racchiuse in un involucro cordoniformc di sostanza gela- 
tinosa elaborata dalla porzione inferiore dell'ovidutto: 
i cordoni, in numero di 2, uno per ciascun ovidutto, pos- 
sono raggiungere, ognuno, la lunghezza di 2 m e più, 
e contengono le uova disposte in fila semplice nei primi 
segmenti emessi, poi in fila duplice o triplice. Le uova 
sono nere, del diametro di 1-2 mm, provviste di una 
capsula propria costituita da una sostanza gelatinosa se- 
creta dalle porzioni superiori dell’ovidutto. 

Per ogni deposizione possono venire emesse da 3000 a 
12.000 uova. Il girino, nerastro, non oltrepassa i 3 cm 
di lunghezza. 

L'alimentazione del rospo e costituita da insetti, vermi 
e altri piccoli invertebrati. 

Meno diffuso del B. vulgaris è, nel nostro paese, il 
rospo verde ( B. viridi s Laur.). 

Per le pratiche elementari di laboratorio riguardanti 
l'impiego del rospo, vale in linea di massima quanto è 
stato detto a proposito delle rane (v. sopra). 

L'rodeli 

Degli animali appartenenti a quest'ordine trovano so- 
prattutto impiego in laboratorio: l'Axolotl, forma lar- 
vale <\c\Y Ahlvstoma tigrinum , amblistomatidc dell’America 
centro-settentrionale, e alcune specie di Salamandridi (sa- 
lamandre e tritoni), utilizzate in diversi campi d'indagine, 
quali quelli della fecondazione e sviluppo delle uova, dei 
processi di trapianto e rigenerazione. 

PESCI 

Questa classe di Vertebrati fornisce un vasto campo d'in- 
dagine a cui si dedicano istituti specializzati di tutto il 
mondo, a livello di ricerca sia biologica che applicata 
collegata con l'industria della pesca. Dal punto di vista 
dell'uso dei pesci come a. da I.. bisognerà ovviamente 
limitarsi a considerazioni generiche, rimandando a trat- 
tati specifici per un esame più approfondilo. 

Per studi sia di fisiologia che di comportamento, molte 
specie costituiscono un materiale pressoché ideale per lo 
zoologo in quanto, ospitate in acquari adatti e fomiti 
di tutti gli elementi controllati e necessari, vivono in ef- 
fetti in condizioni naturali costituendo un acquario bi- 
lanciato « una reale nicchia biologica ». In tali condizioni 
sono state effettuate interessanti sperimentazioni di endo- 
crinologia e tossicologia, data la sensibilità dei pesci alle 
svariate sostanze chimiche disperse nel loro elemento na- 
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turale (vitamine, ormoni, sostanze farmacologiche, eie.). 
Recentemente tale sensibilità è stata anche sfruttata nello 
studio dell'incidenza di varie forme ncoplaslichc in cor- 
relazione con agenti naturali: metalli pesanti, composti 
inorganici, idrocarburi c anche sostanze radioattive, ra- 
diazioni Li.V. e parassiti oncogeni (Wellings, 1969). 
In natura, c all’occorrcnza in laboratorio, questi animali 
svolgono anche un notevole ruolo nella concentrazione di 
radioisotopi provenienti dal fall-out conscguente a espe- 
rimenti nucleari. 

Il pesce c anche un sensibile reattivo biologico per il 
rilevamento del grado di inquinamento delle acque del 
mare c dei burnì da parte di sottoprodotti dell'industria 
moderna. 

1 pesci, animali eterotermi, sono molto sensibili anche 
alle variazioni fìsiche del mezzo ambiente. 

Sono riportati da Clark (1969) alcuni dati interessanti 
sulla necessità di ossigeno in rapporto alla temperatura 
dell'acqua: con temperature elevate non solo è minore 
la quantità di ossigeno sciolta nell'acqua, ma decresce 
anche la capacità dell'emoglobina a fissarlo. Una carpa, 
ad es., che a una temperatura di 0 *C può sopravvivere 
anche se la concentra/ione di ossigeno è di solo 1/2 mg/l 
d'acqua, ha bisogno di un minimo di 1.5 mg/l ad una 
temperatura di 35 “C. Nello stesso animale ad una tem- 
peratura di 26 *C il cibo viene digerito 4 volte più rapida- 
mente che a 10 “C 

Particolarmente Xiphophori c Lcbistes sono stati og- 
getto di studi genetici approfonditi che hanno portato 
alla creazione di numerose razze e varietà, compresa la 
costituzione di ceppi ìnbrcd. I.c specie di questi due ge- 
neri offrono il vantaggio di un ciclo biologico molto breve 
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che consente di ottenere più generazioni in ] anno; inoltre 
sono ovovivipare c si riproducono facilmente in condi- 
zioni di razionale stabulazione. 

Ai fini dell'uso dei pesci in laboratorio è necessaria 
anzitutto una prima suddivisione in due grandi categorie: 
pesci d’acqua dolce c pesci d’acqua marina (pur esistendo 
in natura un numero rilevante di specie con esigenze in- 
termedie). 

Pesci d'acqua dolce 

In questa categorìa è ulteriormente necessaria una distin- 
zione fra animali viventi in acque temperate e animali vi- 
venti in acque tropicali. 

Tra i primi, particolarmente usati in fisiologia e per 
studi sull'inquinamento e talora sugli effetti di sostanze 
farmacologiche, ricordiamo le trote ( Salmo trutta e S. iri- 
de us), il pesce dorato ( Carassi us auratus), la carpa (Ci- 
primis carpio), lo spinarello ( Casterosteus acuita fus), eie., 
tutte specie che vivono bene in cattività e sono relativa- 
mente resistenti a ripetuti maneggiamenti. 

La loro stabula/ione si effettua normalmente per mezzo 
di vasche in apposito locale attiguo ai laboratori; tale 
locale non dovrà essere accessibile a fumi o vapori tossici, 
nc esposto alla luce solare diretta, che. oltre a elevare la 
temperatura dell’acqua nelle ore di maggiore irradiazione, 
favorisce uno sviluppo abnorme di alghe nelle vasche. 

L’illuminazione può essere utilmente realizzata per 
mezzo di lampade a luce fredda (neon, tìuorcsccnli, ctc,). 
per un periodo di 8-10 h al giorno; le vasche saranno 
sistemate lungo le pareti o al centro del locale su adeguata 
scaffalatura; un sistema di scaffalatura a gradoni consente 
un più razionale uso dello spazio. Le vasche possono 
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essere costituite di materiali diversi: quelle classiche sono 
formate da lastre di vetro « mezzo cristallo » fissate me- 
diante speciale mastice a telai metallici portanti; la lastra 
di fondo è generalmente costituita da vetro rinforzato 
mediante rete metallica incorporata; molto economiche e 
particolarmente adatte all'allevamento sono le vasche di 
cemento o eternit che però non consentono l'osservazione 
laterale; il sistema misto cemento con facciata di cristallo 
ovvia parzialmente a questo inconveniente. Le dimensioni 
più appropriate per vasche alte a ospitare le specie suc- 
citate in esperimento sono ca.m 1,5 X 1,0 0,6; eventuali 

variazioni dovranno rispettare il concetto fondamentale 
di assicurare la massima superficie orizzontale consentita 
dallo spazio disponibile in rapporto alla mole degli ani- 
mali; superiormente la vasca sarà proietta da una rete 
a maglia fine. 

Ogni vasca sarà munita di un tubo di scarico per troppo- 
pieno che arrivi a ca. 3 cm dal bordo superiore e il cui 
imbocco sarà protetto da una fine reticella. L'immissione 
dell'acqua, lenta e costante, sarà assicurata mediante una 
tubazione avente una derivazione con rubinetto per ogni 
vasca c collegata ad un capace serbatoio, in modo da 
garantire una sedimentazione dell'acqua di rete prima del- 
l'immissione nelle vasche; l'alimentazione del serbatoio 
principale avverrà per passaggio attraverso un filtro di 
carbone attivo onde depurare il liquido dal doro even- 
tualmente aggiunto per la potabilizzazione dell'acquedotto. 
La densità degli animali per ogni vasca varia notevol- 
mente in funzione delle specie c delle dimensioni dei sog- 
getti; genericamente possiamo indicare una necessità mi- 
nima, per soggetti di lunghezza tra i 5 e • 20 cm. di almeno 
4-8 I d'acqua a testa. £ consigliabile l'acquisto dei sog- 
getti presso qualche stazione ittica, richiedendo l'alleva- 
mento di questi animali impianti c competenze proprie di 
laboratori specializzati. 

In natura, la maggior parte di questi pesci sono carni- 
vori (trote) od onnivori (carpe c ciprini). In laboratorio 
possono essere alimentati con somministrazioni giorna- 
liere di un pastone a base di cuore o fegato tritato, addi- 
zionato con mangime bilanciato fin farina) del tipo usato 
per topi e ratti. È buona norma somministrare l’alimento 
in piccole dosi, frazionate in quantità tali che venga istan- 
taneamente assunto dagli animali per evitare ristagno c 
successiva fermentazione con inquinamento dell’ambiente. 
Anche per questi animali oggi esistono in commercio 
mangimi bilanciati, particolarmente indicati per brevi pe- 
riodi (3-6 mesi); per periodi più lunghi c opportuno in- 
tegrare bisettimanalmente la dieta con la somministra- 
zione di prede vive quali dafnic, tubifex, larve di mosca 
carnaria, eie. 

Fra le malattie spontanee abbiamo già citalo le neoplasie 
ed c necessario ricordare l’alTczione epidemica nota come 
saproh'ftnia sostenuta da un fungo \Sapiolegnkt ferax ) che si 
annida e si sviluppa fra le squame dell'animale: questa infe- 
zione può raggiungere un alto indice di mortalità in quanto 
il fungo, che vive sa profi ti co sui tessuti necrotici, favorisce la 
diffusione del Rutili m salmoni s pestis, che c il vero agente 
patogeno. Da ciò la necessità, durante il mancggiamenio, di 
evitare ferite o lac era z io ni deM’epidermide. che favoriscono 
l’attecchimento del fungo. Un’altra malattia è Victiaf Urtasi, so- 
stenuta da un ciliato, I '/chthyophthirius multi filiis: si manifesta 
con punteggiature bianche, piuttosto piccole e diffuse, sulla 
cute. Animali anziani possono essere più facilmente attaccati 
dal Bactcrium salmoniciib . 

I pesci d’acqua dolce d'origine tropicale sono allevati 
in gran numero di specie da allevatori sportivi, c presso 
i negozi specializzali è reperibile tutta una serie di at- 
trezzature c alimenti adatti. 


Fra le specie più usate in laboratorio citiamo il Guppy 
( Lehistes reticulatus ), oggetto di noti lavori sul mecca- 
nismo genetico della determinazione del sesso (Wingc, 
1922-1938) e di cui è disponibile una bibliografia di alcune 
centinaia di titoli; i P/atipoeci/us e gli Xiphophurus , le 
MaUnisie e le Gambusie, tutti a riproduzione ovovivipara. 
Gli Epiplatis, i Brachidanio , ctc., ovipari, sono stati og- 
getto di approfonditi studi di embriologia. Queste specie, 
di modeste dimensioni e generalmente viventi in natura 
in piccoli stagni o pozze poco profonde (15-30 cm), si 
prestano egregiamente all'allevamento c alla riproduzione 
in cattività, soprattutto per la possibilità di ricreare facil- 
mente le condizioni di macro- e microambiente in mo- 
desti acquari aventi una capacità di 50-100 I. 

Data la loro origine tropicale la temperatura minima 
dell’acqua dovrà essere di 25 *C; in pratica è preferibile 
assicurare una temperatura di ca. 28 *C che. pur ridu- 
cendo la quantità di ossigeno disperso nell’acqua e ac- 
celerando il metabolismo generale degli animali, offre una 
certa garanzia contro le infezioni, quali le citate sapro- 
legnia e ictioftiriasi. Tale temperatura può essere assicu- 
rata con il riscaldamento diretto del locale qualora, per 
il numero di vasche in uso, ciò sia conveniente, oppure 
per mezzo di riscaldatori singoli immersi in ciascuna vasca. 

Gli acquari dovranno essere riempiti con acqua pota- 
bile mantenuta per ca. I settimana nello stesso ambiente 
a «invecchiare»; ciò evita pericolosi stress ai soggetti 
che provengono da acquari già stabilizzati nelle loro ca- 
ratteristiche lì sicochi miche. Per queste specie generalmente 
non si usa assicurare un ricambio d'acqua costante, ma 
si preferisce ricreare delle « nicchie biologiche » autosuf- 
ficicnti, nelle quali la funzione clorofilliana delle alghe 
verdi e delle piante assicura una sufficiente riossigenazione 
dell’acqua, mentre le piante metabolizzano i prodotti ca- 
tabolici degli animali. In questo senso sono sufficienti 
periodiche aggiunte di acqua a ripristinare la parte evapo- 
rata. Per le specie dei generi citati, le cui dimensioni in 
cattività oscillano tra i 3 e i 10 cm, è necessario un rap- 
porto di ca. 4 I d'acqua per soggetto. Tuttavia, usufruendo 
di piccoli compressori per l’aria e facendo gorgogliare 
questa nella vasca, si può temporaneamente superare il 
limite citato. 

Ogni acquario c relativi accessori prima de! loro alle- 
stimento dovranno essere accuratamente disinfettati c ab- 
bondantemente risciacquati per asportare ogni traccia di 
disinfettante; la ghiaia con la quale si suole ricoprire il 
fondo ed eventuali accessori metallici saranno più conve- 
nientemente sterilizzati mediante calore. 

Come per i generi precedenti anche fra questi pesci 
abbiamo specie prevalentemente carnivore e altre onni- 
vore; comunque la vasta gamma di prodotti commerciali 
disponibili, tra cui integrativi vitaminici c minerali, assi- 
cura un apporto di elementi nutritivi sufficiente per tutte 
le specie in condizioni basali; naturalmente, in periodi di 
sviluppo o di riproduzione, le diete bilanciate saranno 
integrate con supplementi bisettimanali di prede vive 
(dafnic. tubifex, anemia salina, ctc.). Come manutenzione 
ordinaria sarà necessario, tra l'altro, liberare periodica- 
mente. mediante raschietto metallico, le pareti in cristallo 
dalle formazioni di alghe. 

Per le malattie spontanee più comuni vale quanto già 
detto per le altre specie di acqua dolce. 

Pesci d'acqua marina 

Moltissimi animali marini; crostacei, echinodermi, cefalo- 
podi. lamellibranchi. ctc.. oltre i pesci, sono ampiamente 
usati come oggetti di studio da parte delle stazioni zoo- 
logiche marine. Le condizioni generali di stabulazione e 
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ili ambiente cui accenniamo sono, entro limiti generali» 
soddisfacenti anche per gli animali delle altre classi. Questo 
gruppo presenta difficoltà di mantenimento molto supe- 
riori a quelle del precedente. Prima in ordine di impor- 
tanza è la preparazione dell'acqua adatta. Alcuni studiosi 
preferiscono, per i laboratori nei quali ciò sia possibile, 
l'approvvigionamento diretto dal mare; tuttavia e neces- 
sario evitare di attingere l'acqua nella zona litoranea, in 
vicinanza di porti, di foci di fiumi e sulle rotte delle navi. 
Inoltre l'acqua cosi approvvigionata dovrà essere conser- 
vata per 2-3 settimane al buio, in recipienti di vetro o di 
plastica, quindi filtrata per eliminare il plancton morto 
nel frattempo; può anche prepararsi un'acqua marina sin- 
tetica secondo la formula di Knowles (1953): 


cloruro di sodio 

27,2 

gì 

cloruro di magnesio 

3,8 


solfato di magnesio 

1.6 

» 

solfato di calcio 

1.3 

» 

solfato di potassio 

0.9 

» 

carbonato di calcio 

0,1 

» 

bromuro di magnesio 

0.1 

» 


alla quale dovrebbe essere aggiunto possibilmente un I0°o 
di acqua di mare per assicurare la presenza di elementi 
traccia. 

La densità dell'acqua deve essere mantenuta a ca. 1025 
e controllata settimanalmente aggiungendo, se necessario, 
acqua distillata per ripristinare la parte evaporata. 

Il pi i non dovrà essere inferiore a 7,5 né superiore a 8,2; 
normalmente per fazione chimica dei prodotti catabolici 
il pH tende ad abbassarsi e può essere corretto periodica- 
mente con una soluzione molto diluita di sodio idrato. 

Le vasche dovranno essere costruite essenzialmente in 
vetro monoblocco, plastica o cemento, con assoluta esclu- 
sione. anche negli accessori, di rame semplice o in lega 
(bronzo, etc.). zinco e alluminio; il ferro di per sé non 
è dannoso, ma viene ràpidamente corroso dalla ruggine; 
il mastice usato per i normali acquari non è adatto e 
deve essere sostituito con mastice spicciale per acqua ma- 
rma. Per le dimensioni degli acquari non si dovrà scen- 
dere al di sotto di una capacità di ca. 70 I. mentre le di- 
mensioni massime sono dettate dall’uso pratico. 

L’acquario marino dovrà essere fornito di un motorino 
per il pompaggio dell'aria onde assicurare l'ossigenazione 
continua dell'acqua; l’acqua dovrà circolare dalla vasca 
a un filtro esterno (che va periodicamente rinnovato), 
composto da più strati dei seguenti materiali nell'ordine; 
ghiaia, lana di vetro, carbone attivo, lana di vetro, ghiaia. 
Con più vasche può essere predisposto un sistema di cir- 
colazione e di filtraggio in serie, con possibilità di isola- 
mento delle singole vasche in caso di necessità. La tem- 
peratura varia da specie a specie e grossolanamente può 
essere di 10-15 °C p>cr gli animali delle zone temperate 
e di 24-26 *C per quelli delle zone tropicali. L'illumina/ione 
consigliabile è quella artificiale, che può essere regolata 
secondo le esigenze delle diverse specie: infatti fra gli 
animali marini avremo specie di superfìcie, per le quali 
c necessaria un'illuminazione costante per 8-10 h su 24. 
e specie abissali per le quali una luce attenuala sarà ne- 
cessaria al massimo per poche ore al giorno. 

L'alimenta/ione è molto varia; in condizioni di catti- 
vità le specie prevalentemente carnivore saranno alimen- 
tate con preparati ittici surgelati, previo riscaldamento a 
temperatura ambiente e suddivisione in parti proporzionali 
alla mole degli animali: per soggetti di piccola mole sono 
indicate le artemie saline e altri piccoli crostacei, mentre 
piccoli pesci d'acqua dolce sono un ottimo pasto per le 
specie predatorie. Preparati a base di alghe secche pos- 
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sono completare la dieta per le specie onnivore o preva- 
lentemente litofaghe. 

Tutti i pesci saranno maneggiati il meno possibile; 
verranno catturati mediante retini muniti di manico, e si 
dovrà porre molta cura per non ferire l'epidermide, sulla 
quale si instaurerebbero ben presto infezioni fungine. 
Si raccomanda ancora un accurato controllo della tempe- 
ratura. della concentrazione salina e del pH dell'acqua 
a ogni trasferimento di animale da una vasca all'altra. 
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ANISACHIASI 

Parassitosi determinata dalla presenza ndl'uomo, a se- 
guito deU'ingestione, con pesci crudi o poco colli, delle 
larve di 3° stadio di Anisakis marina (Linneo, 1767). * 

La scoperta della parassitosi umana risale al 1955, 
a quando cioè Straub trovò al centro di un flemmone eosi- 
nofilia, nell'intestino di un paziente che aveva presentato 
sintomi addominali acuii, un verme lungo 2 cm, poi iden- 
tificato come larva di 3° stadio di Attisakis sp., un nema- 
tode della famiglia Hcierocheiiitiae. A questa prima cita- 
zione fecero presto seguito numerose altre in Olanda c in 
Giappone, paesi in cui è di uso frequente il consumo di 
aringhe c di altri pesci crudi o poco cotti, dimostrandosi 
cosi che la parassitosi c rara ma non certo eccezionale. 

Il riconoscimento di specie del verme come A. marina 
è stato proposto da Van Thiel nel 1968. Ospiti definitivi 
sono vari mammiferi marini (balene, delfini, focene, foche), 
mentre da secondi ospiti intermedi fungono numerosi 
pesci (aringhe, sgombri, merluzzi, salmoni, eie.). Quanto 
al primo ospite intermedio, alla fonte cioè dell'infestazione 
dei pesci, essa è tuttora ignota; nulla si sa infatti delle 
prime fasi della biologia del verme, c precisamente di 
quelle che passano tra l'uovo, che viene all’esterno non 
embrionale con le feci dell'ospite definitivo, c la larva 
di 3" stadio. Da primo ospite intermedio fungono pro- 
babilmente co pc podi o altri organismi planctonici. 

La larva di 3° stadio di A. marina c riconoscibile in base 
alle seguenti caratteristiche: presenza di un ventricolo tra 
esofago e intestino; poro escretore situato all'estremità 
cefalica ventralmente al dente perforatore; presenza di tre 
ghiandole anali vicino al retto. 

La malattia si manifesta tipicamente come un flemmone 
della parete intestinale (in particolare del tenue, ma anche 
dello stomaco, area ileoccealc, cieco, appendice, colon c 
retto), accompagnato da sintomatologia addominale acuta. 
La sua patogenesi è stata chiarita da Kuipers con ricerche 
sperimentali sui ratti: il flemmone insorge quando uno 
stesso distretto intestinale viene parassitato da larve in 
tempi diversi. La prima larva che penetra nella parete inte- 
stinale, c vi muore dopo un tempo più o meno lungo, de- 
termina una sensibilizzazione di una certa durata; se prima 
che tale sensibilizzazione sia sparita un'altra larva viene a 
parassitare la stessa zona, si ha il flemmone; secondo Kui- 
pers il limite di distanza tra primo c secondo punto infestato 
sarebbe nel ratto cm 0,5. Tale patogenesi spiega la rarità 
della malattia nell'uomo. Anche ove sia frequente l'inge- 
stione di pesci contenenti larve vive di A. marina, la pos- 
sibilità che due larve vengano a parassitare in tempi di- 
versi prcss’a poco lo stesso punto del tubo digerente è in 
ctTetti relativamente remota. 

Gli AA. giapponesi sostengono l’esistenza di una ani- 
sachiasi cronica; gli A A. olandesi la pongono però in 
dubbio, ritenendo che la larva venga abbastanza presto 
uccisa da forti difese locali, umorali e cellulari. In qualche 
caso sono state accertate la perforazione della parete in- 
testinale da parte del verme c la presenza di esso, ancora 
vivo, nella cavità addominale. In un caso di stenosi pilo- 
rica un Attisakis è stato ottenuto dopo lavanda gastrica. 

La diagnosi di a. può essere fatta in base all'anamnesi, 
ove questa accerti che qualche giorno prima è stato con- 
sumato pesce crudo. Data la sintomatologia di appendi- 
cite acuta l'intervento chirurgico è comunque la regola. 
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ANISOCITOSI 

f. anis0cyio.it'. - i. anisocytosis. - t. Anisocytose. - s. ani- 
socltosis. 

Come suggerisce reiimo greco, con il termine ani - 
soci tosi si indica una disuguaglianza dei diametri delle varie 
cellule. Si distingue una a. rossa, che interessa gli eri- 
trociti. c una a. bianca che riguarda i leucociti. Anche in 
condizioni normali è dato osservare fra i singoli eritro- 
citi di uno stesso individuo variazioni del diametro, di 
solito lievi, che sono state bene studiate dalla scuola di 
Gammi, che ha dimostrato come gli clementi di maggiori 
dimensioni siano i più giovani, c quelli più piccoli siano i 
più vecchi (a. fisiologica). In condizioni patologiche, specie 
nelle anemie, l'a. rossa può essere molto marcala, e ac- 
canto ad eritrociti di grandezza normale (normociti), se nc 
possono trovare altri piu grandi, del diametro superiore 
ai 9 t* {macrotiri), o più piccoli, del diametro inferiore ai 
6 [i (microciti). Dai microcili vengono distinti gli schisto- 
ciii, di 1-2 u. che sono ritenuti frammenti cellulari; dai 
macrociti si distinguono i mcgalociii, che sono di dimen- 
sioni ancora maggiori, più ricchi di emoglobina, spesso 
di forma ovale: essi derivano dai megaloblasti dell'eritro- 
poiesi embrionale e sono presenti nell’anemia perniciosa. 
È. possibile valutare con precisione queste differenze me- 
diante la formula critrocitomctrica. nella quale i microciti 
vengono annotati a sinistra, i normociti al centro, e i 
macrociti a destra. Perciò, quando si ha una prevalenza 
numerica dei microciti, come, ad es., nell'iitero emolitico 
costituzionale, si parla di deviazione a sinistra e invece, 
quando si ha niacrocitosi, si parla di deviazione a destra. 

Si parla invece di a. bianca quando si hanno differenze 
nel diametro dei diversi tipi dei leucociti; infatti si di- 
stinguono. accanto ai normolcucociti, i inacro- e i micro- 
leucociti. 

V. anche: anemie; sangue. 

DOMENICO GIGANTE* 

AMSOCONIA 

[altra forma più congrua: anisoiconia\ composto moder- 
namente del gr. ««-negai., iso-, cfr. isos * uguale ’ e eikon 
* immagine *]. - f. anisoconie. - I. aniseikonia. - t. A ni sci- 
konie . • s. aniseiconìa. 

Percezione di immagini diverse di uno stesso oggetto, per 
formazione di immagini di grandezza o forma ineguale 
sulle due retine. 

Ecologia 

In condizioni normali esiste un certo grado di aniso- 
conia, che è perciò detta fisiologica. Essa è dovuta alla 
diversa distanza che separa gli oggetti da ciascuna delle 
due retine, a causa della posizione laterale degli occhi, c 
costituisce uno degli clementi di giudizio della localizza- 
zione degli oggetti nello spazio. 

Alcuni individui presentano una a. anomala che si ma- 
nifesta con disturbi che le conferiscono importanza cli- 
nica: nella maggioranza dei casi è dovuta alla formazione 
sulle due retine di immagini diottriche di diversa grandezza 
e si riscontra con particolare frequenza ncll'anìsometropia. 

La grandezza di un’immagine formantcsi sulla retina può 
essere calcolata in funzione della deviazione angolare dei raggi 
passanti attraverso il centro ottico dell'occhio. Vale la for- 
mula: tang. oi y (fi*- 0* che lega in rapporto di propor- 
zionalità diretta la grandezza dcH'iinmaginc retinica (i) con 
la sua distanza dal secondo punto nodale dell'occhio (f). Poiché, 
nei confronti dell'occhio emmetrope, la distanza della retina 
dal secondo punto nodale c minore in caso di ipermctropia, 
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maggiore in caso dì miopia, in queste due amctropic si avrà 
formazione di immagini di grandezza diversa da quelle for- 
maniisi in condizioni di emmetropia: c cioè più piccole nel 
primo caso, più grandi nel secondo. Se si indicano con E, H, 
M le grandezze delle immagini retiniche nelle sopra dette 
condizioni di refra ngenza (emmetropia, ipermctropia, miopia) 
sussiste la relazione di H E< NI. che può essere schema- 
ticamente rappresentata dalla tìg. 2. 

Se l'amctropia e corretta con lenti, si hanno condizioni 
ottiche diverse, a seconda che la lente sia posta nel piano 
focale anteriore dell’occhio o in un piano diverso. Nel primo 
caso, e solo in questo, le immagini retiniche hanno la stessa 
grandezza di quelle che si formerebbero se l'occhio fosse em- 
metrope (H — E Mi: tale condizione e realizzabile in pra- 
tica, con sufficiente approssimazione, mediante apposizione di 
lenti di contatto. 

In ogni altro caso sa ha uno spostamento del punto nodale, 
e quindi una corrispondente variazione della grandezza delle 
immagini retiniche; l'entità di tale spostamento dipende dal 
segno, dalla potenza, dalla posizione delle lenti. Vale la legge 
generale che k* lenti positive (o negative) tendono ad aumentare 
(o a diminuire) la grandezza dell'immagine retinica, che tale 
variazione c proporzionale alla potenza della lente, cd c esa- 
gerata dall'allontanamento della lente stessa dalla cornea. 

fc evidente perciò che ncll'anìsometropia (v.) si avrà 
sempre formazione di immagini retiniche di grandezza di- 
versa. siano o no usate lenti corrcttrici. Ma, mentre in 
quest'ultimo caso non si manifesteranno disturbi (a parte 
quelli derivanti dall’esistenza delle singole ame tropici, 
con l'uso di lenti la percezione di due immagini di diversa 
grandezza a contorni distinti ostacolerà il processo di 
esclusione di una di esse, obbligando l'anisometrope ad 
una assai molesta visione binoculare. In queste condizioni 
l’a. assume importanza pratica e dà ragione dell'intolle- 
ranza nei riguardi delle lenti di potenza diversa, come si 
ha. ad cs.. nella correzione dell'afachia monolaterale. 

L’osservazione che non tutte le anisomctropic si accompa- 
gnano ad a., c che a. c rilev abile in individui isometropi e 
anche emmetropi, induce ad ammettere anche la possibilità 
di una genesi anatomica del l’a.. verosimilmente legata ad 
ineguale distribuzione dei recettori retinici nei due occhi. 
Questa evenienza è, secondo Ames. responsabile dei casi di 
a. in cui il meccanismo diottrico non dà ragione del fenomeno. 

L’a. può essere globale, se una delle due immagini ap- 
pare egualmente ingrandita in tutte le direzioni (ad cs. 
nelle anisomctropic per ametropie sferiche); meridionale, 
se una delle due immagini appare ingrandita in una sola 
direzione (ad es. nelle anisomctropic per accentuato astig- 
matismo), o irregolare. I vari tipi di a. possono coesistere 
c dare luogo ad a. miste. In pratica l'a. si presenta per lo 
più negli anisomctropi di un certo grado corretti con lenti 
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Fig. I. V. spiegazione nel testo. 
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di potenza difTerentc. Il grado di a. capace di provocare 
disturbi funzionali c variabile: si ammette che la soglia 
di ingrandimento di un'immagine oltre la quale si mani- 
festa intolleranza sia di 0,25 (Ames). Esistono però al 
riguardo grandi differenze individuali, clic dipendono in 
parte dal genere di vita e di lavoro del soggetto, in parte, 
spesso preponderante, dal suo stato psichico. 

Sintomatologia e diagnosi 

I sintomi non sono affatto caratteristici. Essi possono es- 
sere paragonati a quelli dovuti a un vizio di refrazionc 
mal corretto o a eteroforia, e consistono in astcnopia, 
cefalea, vertigine, fotofobia, sensazione di bruciore agli 
occhi; talora vi è associata un'errata valuta/ione stereo- 
scopica, dovuta al conflitto tra la grandezza apparente 
di un oggetto e la sua reale sede nello spazio. 

La diagnosi, da parte dell'oculista pratico, non può es- 
sere che di presunzione, sulla scorta di disturbi funzionali 
del tipo suddetto, non eliminabili con qualsiasi correzione 
diottrica nè imputabili a eteroforìa. L'accertamento dia- 
gnostico è affidato alle indagini iconomeiriehc. che possono 
essere espletate solo mediante appositi apparecchi. 

Nel più semplice di tali apparecchi (l'originale icom»netro 
di Ames) due specchi riflettono le immagini di due diverse 
mire, una per ciascun occhio, come è indicato nella fig. 3. 
Le mire (tìg. 4| sono disegnate in modo da poter apprezzare 
facilmente la coincidenza delle loro immagini (fig. 5. a sinistra) 
nella visione binoculare (isoconia); ogni deviazione da tale stato 
indicherà l'esistenza di a. (fig. 5, a destra). Il grado di questa è 
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Fig. 3. V. \|'icga/ione nel testo. 



rappresentato dalla lente isoconica (v. sotto: terapia) necessaria 
a pareggiare le dimensioni delle due immagini. Con apparecchi 
più complicati, basati sullo stesso principio {oftabmr-iumo- 
metro) c possibile misurare l’a. insieme con gli errori di re- 
frazione e l'eteroforia. Il più moderno sterco-iconometro di 
Amcs è basato, più clic sulle modificazioni della grandezza 
delle immagini, sulle anomalie della visione stereoscopica. 

Terapia 

Il trattamento consiste nell'uso di lenti speciali, dette isoco- 
nichc. la cui proprietà è di ingrandire le immagini c di essere 
sprovviste di potere refrattivo. Esse sono poste davanti all'oc- 
chio dove si forma l'immagine più piccola, e possono essere 
usate in aggiunta o in combinazione con le eventuali lenti 
necessarie per la correzione di un'amctropia o dì una ete- 
roforìa. 
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PAOLO SfOR/A 

AMSOCORIA 

[composto modernamente del gr. an - negai; ino-, cfr. 
ìsos ‘uguale’, e kòre ‘pupilla’]. - f. anisocorie . - t. ani- 
socorìa. - t. Anìsokorie. - s. anisocoria. 

Nell'uomo normale le due pupille sono di eguale dia- 
metro (differenze inferiori a 0,25 min possono essere con- 
siderate come fisiologiche in condizioni statiche) c tali ri- 
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ÀNISOCORIA 


mungono nel corso di tutte le loro reazioni. Nel bambino, 
anche quando piange, esse sono piuttosto piccole, di- 
vengono quindi man mano più ampie nel tempo e rag- 
giungono il massimo loro diametro fra i 14 e 18 anni; 
si restringono poi gradualmente fino ad arrivare alla miosi 
senile. Se le due pupille sono ineguali, la condizione è 
definita anisocoria. 

Questa può essere statica, quando la dilTerenza si nota 
in condizioni di riposo, dinamica quando la disugua- 
glianza si manifesta solo durante l'attività refleltoria del- 
l'iride. Secondo alcuni ricercatori l’a. può anche essere 
fisiologica (o abituale secondo Kyrieleis); la frequenza di 
questa, per lo più statica, è stata variamente valutata: 
2% (Bendi), 10,8% (Zwyaginzew), 40% (Schccr), I % (Tcr- 
rien), 9% (IwanotT), eie. Il notevole divario dei dati sulla 
frequenza che risulta dalle citate osservazioni può spie- 
garsi con le difficoltà di osservazione e con le numerose 
fonti di errore nel corso di questa. Nella valutazione di 
un’a. è essenziale tenere conto, come prima cosa, dcH'apcr- 
tura assoluta delle pupille (Kyrieleis): se queste sono 
strette, è più facile constatarne piccole disuguaglianze di 
diametro. Kyrieleis, mediante instillazione unilaterale di 
un midriatico, è riuscito a stabilire che. in pupille di am- 
piezza inedia (3-4 mm), e valutabile una differenza di 
diametro di ca. 0,2 mm, in pupille strette di 0,1 mm, 
in pupille ampie di 0,3 mm. È bene che nel corso dell'esame 
le due pupille siano illuminate uniformemente dal da- 
vanti. Per il diverso potenziale pupillomotorc delle varie 
parti della retina, infatti, le pupille devono ricevere la me- 
desima quantità di luce e l'angolo di incidenza di questa 
deve coincidere in ciascun occhio. Un'illuminazione lu- 
teralizzata induce a., essendo più miotica la pupilla 
dell'occhio più esposto alla luce. 

La valutazione di a. fisiologica è diffìcile anche per il 
fatto che la differenza di diametro pupillare non e sempre 
presente con eguale evidenza in coloro che ne sono por- 
tatori. Infatti essa può variare nelle diverse ore della gior- 
nata. essendo talora presente o più manifesta solo di sera 
e/o di mattina, mancando o essendo di assai più modesta 
entità a metà giornata (Walter, Kyrieleis). 

Talvolta l’a. fisiologica riveste un carattere ereditario- 
familiarc di tipo dominante (Padersicir», Curtius e Decker, 
Berryman, Kyrieleis). La disuguaglianza fisiologica delle 
pupille potrebbe trarre* origine da una differenza di svi- 
luppo e di struttura dell'iride o da un diverso tono basale, 
nei due lati, della muscolatura iridea comandata dai centri 
vegetali sopranucleari (Kyrieleis). Qucst'ultima ipotesi sem- 
brerebbe la più valida, tenendo conto che nell'innerva- 
zione vegetativa si possono verificare differenze costitu- 
zionali nei due lati esattamente come avviene per l'inner- 
vazione somatica (Kyrieleis). Per Loewcnstcin e Locwcn* 
feld un'ineguaglianza delle pupille indica sempre uno stato 
patologico, unilaterale, o bilaterale asimmetrico. L’a. non 
sarebbe mai fisiologica sebbene talora possi» essere de- 
terminata da alterazioni di assai modesta entità e mollo 
diffìcilmente evidenziabili. Questi casi vengono ricono- 
sciuti solo se i movimenti pupillari sono registrati ed 
esaminati simultaneamente (Locwcnfcld). 

L'a. cosiddetta patologica può essere indotta dalle più 
diverse cause. Condizioni oculari, ad cs., possono provo- 
care un'ineguaglianza pupillare ostacolando meccanica- 
mente, o in via riflessa, i movimenti dell'iride ; uno stato 
irritativo locale per ìrìte, che agisce anche per l’infiltra- 
zione tessutale che induce; la stimolazione riflessa di una 
cheratite; l'effetto meccanico esplicato da sincchie; la li- 
mitazione dei movimenti pupillari per atrofia dell'iride o 
rottura del muscolo sfintere. IJn'a. viene osservata nelle 
lesioni dei recettori retinici e nelle interruzioni delle vie 


di conduzione del nervo ottico, quando sono complicate 
da un interessamento del contingente simpatico o para- 
simpatico dell'iride (Loewcnstcin). È talora rilevabile 
un'ineguaglianza pupillare in soggetti con opacità della 
cornea, della lente e del vitreo, con glaucoma. Può mani- 
festarsi a. in certe intossicazioni (botulismo, alcol metilico, 
nicotina), nella malattia di Basedow, in casi di angina, 
di affezioni dentarie e dei seni della faccia, di otite acuta, 
in malattie addominali. Si tratta spesso di manifestazioni 
pupillari riflesse: da riflessi corti nelle affezioni della faccia, 
da riflessi lunghi nelle alfczioni addominali (epatiche, sple- 
nichc, intestinali). In generale le ineguaglianze pupillari 
possono essere dovute a: a) paralisi parasimpatica per 
lesioni del III paio (midriusi paralitica); h) eccitazione 
parasimpatica (miosi spastica); e) paralisi del simpatico 
(miosi paralitica); dì eccitazione del simpatico (midriasi 
irritativa). Vi è poi la pupillotonia, isolata o nella sin- 
drome di Adie, non ancora ben definita nella sua etiopato- 
gcncsi. Una paralisi del parasimpatico per lesione del III 
paio può manifestarsi nel corso di atfezioni orbitarie (cel- 
lulite, tumori, traumi), nei tumori cerebrali, negli aneu- 
rismi dell'esagono di Willis, nelle alfe/ioni del seno ca- 
vernoso. nelle fratture della base, nelle alterazioni inte- 
ressanti il chiasma, nelle meningiti acute al periodo ter- 
minale. nel parkinsomsmo posi e lice falitico, nella sifilide 
meningea, nella paralisi generale, dove le manifestazioni 
iridee possono precedere di diversi anni le turbe psichiche. 
Nell'encefalite epidemica l'ineguaglianza pupillare è spesso 
dovuta ad una lesione parcellare del III paio che pure, 
per interessamento delle fibre radicolari o dei nuclei, 
condiziona spesso l'a. rilevabile nella sclerosi in placche. 
A seguito di traumi craniocerebrali è possibile talora ri- 
levare un’a. per midriasi unilaterale, che riveste valore di 
localizzazione della lesione. L'a. da lesione della via pa- 
rasimpatica efferente scompare al buio. La differenza del 
diametro pupillare nei due occhi, che si osserva alla luce, 
è dovuta alla ridotta o nulla reficttività delta pupilla af- 
fetta. Il riflesso fotomotore, se presente, e torpido e di 
scarsa estensione, la reazione agli stimoli sensori non è 
modificata. Fra le a, da alterazioni dell’arco riflesso para- 
simpatico è da ricordare l*« a. da contrazione alternante » 
di Loewcnstcin. Si manifesta per lesioni (soprattutto in- 
fezioni specifiche e non. sclerosi in placche, forme vasco- 
lari e condizioni crcdodcgcncrativc) in corrispondenza della 
commessura posteriore, dclfarea prclcctale o dei bracci 
dei tubercoli quadrigemelli anteriori. Appare a. quando 
un occhio viene esposto ad una luce maggiore che il 
conlrolaterale. Nella forma unilaterale le pupille riman- 
gono di eguale diametro all'impulso luminoso di un oc- 
chio e divengono ineguali quando è stimolalo l'altro 
occhio (la pupilla direttamente illuminata è sempre più 
contratta), nelle bilaterali l'ineguaglianza pupillare si ma- 
nifesta alla stimolazione luminosa di ciascun occhio. L’a. 
per miosi spastica può essere dovuta ad uno stato irrita- 
tivo delle formazioni nervose alla base del cranio per tu- 
mori o emorragie e può essere espressione di uno stato 
riflesso nel corso di sindromi dolorose trigeminali. Al tipo 
di miosi spastica apparterrebbe quella che si osserva nella 
sindrome di Arg> II- Robertson; questa, se e tipicamente 
bilaterale, può anche essere monolaterale e quindi carat- 
terizzarsi per un'ineguaglianza del diametro delle pupille. 
I.a lesione che provoca l'alterazione pupillare sarebbe prc- 
nucleare, vicino al nucleo del III paio in corrispondenza 
dell'ultimo neurone afferente dell'arco pupillare riflesso. 
Il nucleo, privato della maggior parte della sua innerva- 
zione afferente, diviene ipersensibile alle sostanze coliner- 
giche, secondo la legge della denervazione di Cannon e 
Rosenblucth (Loewenstein-Loewenfeld), con conseguente 
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stato spastico che si ripercuote sullo sfintere irideo. 
La miosi paralitica è parte deila sindrome di Claude 
Berna rd-Horncr. l.c cause di questa sono molte c di- 
verse e ciò è facilmente spiegabile se si tiene presente il 
lungo decorso delle vie simpatiche cervicali; al lesioni 
cervicali c mediasliniche; b) lesioni midollari; r) lesioni 
intracranichc; d) lesioni orbitarie; e) forma congenita. 
Nelle alterazioni periferiche del simpatico la pupilla rea- 
gisce prontamente alla luce, ma l'estensione dell’escursione 
è limitata per il ridotto diametro iniziale. Ut prima fase 
della ridilatazionc avviene come nella pupilla normale, 
la seconda fase è invece scarsa: la risposta agli stimoli 
psicoscnsori è modesta. Pertanto l’a. c bene evidente al 
buio, tende a diminuire alla luce, non si modifica durante 
la prima fase di ridilatazionc al cessare dell'impulso lu- 
minoso, aumenta nel corso della seconda fase di ridilata- 
z.ione c a seguito di stimolazione psicoscnsoria. 

Nelle lesioni simpatiche centrali la pupilla si restringe 
all'impulso di luce e. al cessare di questo, non si ridilaiu 
o quasi per un « blocco simpatico » che può essere totale 
o parziale c che rappresenta un fenomeno di inibizione 
centrale. È anche assente il fenomeno di restituzione 
psicoscnsoria. Possono talora osservarsi una reazione to- 
noapticu (Loewenstcin e Weslphal), la cosiddetta « rea- 
zione a ruota dentata », in cui la contrazione c la dilata- 
zione della pupilla avvengono a scatti per influenze inibi- 
torie simpatiche (Loewemtein). e un tipo di reazione ca- 
ratterizzata dal fatto che la ridilatazionc c più estesa della 
contrazione che la precede, per cui il diametro pupillare 
diviene più ampio dopo successive stimolazioni luminose. 
La midriasi irritativa da eccitazione sirffpaV\4.. 
precede una miosi paralitica, può essere dovuta utl (le- 
zioni centrali (ad cs. ipotalamichc). cervicali, mediasi iniche. 
midollari, dell’apice plcuropolmonare* *. -{ ; » 1 

Nei casi di irritazione simpatica centrale la 'papilla ■ 
ampia sia alla luce che al buio c. se l'irritazione è pronun- 
ciata. il restringimento alla luce può biancore. Quando é . 
presente, inizia con un normale periodo dMatcnza c oòiw 
normale velocità di escursione; la ridilatazione è però 
prematura poiché il simpatico iperallivo supera l'impulso 
di contrazione quando la principale forza di questa c 
cessata. Nella sindrome di Adie, generalmente monolate- 
rale. l'a. è dovuta al fatto che la pupilla affetta si trova in 
midriasi. Alla visione ravvicinata essa si restringe len- 
tamente. ma molto estesamente, per cui diviene più pic- 
cola della controlatcralc normale con inversione dcll'a. 

In presenza di a. sono da tenere presenti, per la dia- 
gnosi di scie, alcuni principi generali che spesso, se non 
sempre, possono essere di notevole utilità: 1) a. evidente 
al buio (statica) e che diminuisce alla luce, la pupilla 
più stretta non si dilata dopo insolazione di cocaina 
nel sacco congiuntivale, ma si dilata con adrenalina: le- 
sione in corrispondenza della catena cervicale dal lato 
della pupilla miotica; 2) l'ineguaglianza pupillare scom- 
pare al buio e si manifesta alla luce (dinamica): lesione 
entro l’arco riflesso parasimpatico; interessamento del nu- 
cleo del III o della via efferente dal lato della pupilla 
affetta, se una pupilla ha escursioni costantemente più 
torpide indipendentemente dall'occhio illuminato; altera- 
zione in posizione afferente nei confronti del nucleo del 


III se è presente il quadro dell’a. da contrazione alterna; 
3) se la pupilla miotica reagisce scarsamente alla luce c 
non si dilata al buio, se si dilata con instillazione di co- 
caina c di atropina c non con adrenalina, è da presumere 
uno stato irritativo del III dal lato della pupilla contratta 
(Loewenstcin). 
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GIULIO MORONF 

ANISOMETROPIA 

[composto modernamente, in lai. scicnt., del gr. an- negai.. 
ho -, cfr. Isos * uguale metro-, cfr. mètron * misura ’ c 
•opta. cfr. ops genitivo opòs ‘vista’). * f. anisomèiropie. - 
i. anisometropia. - T. Aaisometropie. - s. anisometropia. 

Con tale termine si indica una differenza di refrazionc tra 
i due occhi. Ogni varietà c possibile, potendo Pametropia 
essere di un solo occhio o. diversa per grado o forma, di 
tutti c due. 

Senza uso di lenti, gradi lievi di anisometropia consen- 
tono una visione binoculare. Se la differenza di refrazionc 
oltrepassa certi limiti, l'ineguaglianza, per chiarezza e per 
dimensioni, delle immagini che si formano sulle due re- 
tine non consente la loro fusione, e l’anisometrope si ri- 
fugia nella monocularità, escludendo la visione di un 
occhio, generalmente di quello più ametrope. Si danno 
m.ì due casi seguenti: I) esclusione alternata della visione 
dell’uno o dell'altro occhio, servendo per la visione da 
lontanò l'uno, che in tali casi è emmetrope o lievemente 
ipermetrope, per la visione da presso l’altro, che è miope; 
nòn di rado si stabilisce in queste condizioni uno stra- 
Jbismo .di tipo alternante; 2) esclusione permanente della 
:r ^ujn«5 bell occhio più ametrope, che diviene ambliopico 
•cSpSF-^jpiù va in divergenza (v. strabismi». 

Teoricamente il trattamento ideale dcll'a. d la corre- 
zione completa delle singole ametropie. Ma. in pratica, 
usando i comuni occhiali, la correzione completa c 
possibile, ncH'adulto, solo se la differenza di retrazione 
non supera le 2-3 diottrie. Nelle a. maggiori, la differenza 
di dimensioni delle immagini tv. anisoconia) e la devia- 
zione prismatica delle porzioni periferiche delle lenti ren- 
dono la visione binoculare intollerabile. Conviene allora 
limitare la correzione totale a un solo occhio, trascurando 
l’altro o correggendolo parzialmente. Soltanto nei bam- 
bini si insisterà con particolare cura, spesso coronata da 
successo, neU’imporre la correzione completa fino dalla 
più giovane età, ai fini di prevenire l'instaurarsi di una 
ambi iopia monoculare ex non usa. 

Agli inconvenienti causati dalla correzione totale delle 
ametropie si può in parie ovviare con l’uso, invece che 
degli occhiali, di lenti a contatto, o di sistemi ottici spe- 
ciali, tuttavia di diffìcile uso pratico (lenti telescopiche, 
lenii isoconichc; v. ottica), che eliminano le aberrazioni 
moleste delle lenti da occhiali c riducono la disparità 
delle immagini entro limiti tollerabili. 
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